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HORMONA DE CRECIMIENTO

RADIOINMUNOENSAYO

ADALBERTO PARRA-COVARRUBIAS!

Se describe brevemente el principio
basico del radioinmunoensayo y se de-
finen algunos vocablos técmicos utili-
zados con frecuencia.

El anilisis de las caracteristicas del
radiocinmunoensayo de hormona de
crecimiento, demuestra que Ia sensibi-
lidad del sistema va de 1.5 a 25.0
nanogramos por mililitro de plasma
sanguineo (ng/ml); los porcentajes de
recuperacion variaron entre 90.6 y
95.1; la precisién o variabilidad intra-
ensayo fue de 0.5 a 0.9 ng/ml para
niveles de hormona de crecimiento de
0.0 a 6.2 ng/ml y de 2.2 a 3.3 ng/ml
para niveles entre 12.5 y 25.0 ng/ml.
La reproducibilidad de los resultados
o variabilidad interensayo fue de 0.6
y 7.5 ng/ml para niveles bajos y altos
de hormona de crecimiento, respecti-
vamente. El analisis de diferentes vo-
lamenes de plasma de wna misma
muestra, dio como resultado una ex-
celente correlaciéon linear.

CON EL ADVENIMIENTO de la técnica
general del radioinmunoensayo se
obtuvo un gran avance en el campo de
la endocrinologia. Dicha técnica hizo
posible no sélo el medir las concentra-
ciones plasméticas de una hormona

Los valores plasmadticos de hormo-
na de crecimiento en nifios y adoles-
centes normales, en ayunas y en res-
puesta a la administracién endovenosa
de L-arginina. Dichos valores disminu-
tos en la literatura extranjera. Los
niveles plasmaticos basales de hormo-
na de crecimiento en una paciente con
anorexia nerviosa, fueron superiores a
40 ng/ml y permanecieron elevados
durante Ia administracién endovenosa
de L-arginina. Dichos valores disminu-
Yeron considerablemente durante Ia
etapa de recuperacién de la paciente,
durante la cual, hubo un aumento pro-
gresivo en el peso corporal.

En los tres pacientes con hipopitui-
tarismo orginico, los niveles plasmi-
ticos de hormona de crecimiento en
respuesta a la infusién de L-arginina,
fueron minimos o no detectables. (Gac.
Méd. Méx. 101: 591, 1971).

proteica en un momento determinado,
sino también comprender mejor la fi-

1Divisién de Nutricién, Departamento
de Investigacién Cientifica, Centro Médico
Nacional, Instituto Mexicano del Seguro
Social.
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siologia de estas hormonas y aiin, lle-
gar a estimar la tasa de secrecién en
24 horas de algunas de estas hor-
monas.

En 1960 Yalow y Berson describie-

ron por primera vez los principios ge-

nerales del radioinmunoensayo.l A
partir de entonces, se han hecho nu-
merosas variaciones especificas para
medir una gran cantidad de hormonas
proteicas.z8

En el presente articulo, no se pre-
tende hacer una revisién exhaustiva
de los principios generales del radio-
inmunoensayo de hormonas proteicas,
puesto que existen en la literatura mé-
dica un gran ndmero de ellas.® ? Sola-
mente, se desea hacer una presenta-
cién y el andlisis de las caracteristicas
del radioinmunoensayo para dosificar
Ja hormona humana de crecimiento
(HHC), que utilizamos en nuestro la-
boratorio, asi como algunos resultados
sobre las variaciones fisiolégicas en las
concentraciones plasmdticas de esta
hormona.

El principio general del radioinmu-
noensayo se puede resumir ficilmente
en dos reacciones de tipo competi-
tivo:

ADALBERTO PARRA-COVARRUBIAS -

La HHC marcada con el radiois6-
topo (Ag) se une al anticuerpo es-
pecifico (Ac), para formar un com-
plejo radioactivo antigeno-anticuerpo
(HHC. 251-Ac). El radicinmunoen-
sayo, se basa en la capacidad que tiene
la HHC (Ag*) (no marcada con ra-
dioisétopos) presente en el plasma o
en la solucién estandar, para competir
con la HHC radioactiva por el anti-
cuerpo especifico y por lo tanto, inhi-
bir su unién con dicho anticuerpo.
Como consecuencia de esta inhibicién -
competitiva, la proporcion entre HHC
125] unida al anticuerpo (B) y la
HHC 125] no unida a dicho anticuerpo
(F) —que se expresa como B/F—
va disminuyendo, conforme va aumen-
tando la concentracién d¢ HHC en el
plasma o en la solucién estindar; por
lo tanto, se puede tener una seric de
soluciones estindar con concentracio-
nes variables de HHC y ver el despla-
zamiento que sufre la fraccién B/F.
En esta forma se construye la curva
estindar (Fig. 1). La concentracién
de HHC en una muestra de plasma
que se desea analizar, se obtiene al
comparar la inhibicién que dicho plas-

$5F9’ R 5‘B’7
HHC.125] (antigeno) +  Anticuerpo especifico = HHC.'?5[-Ac
(Ag) (Ac)
+
HHC (Ag*)

(Muestras de plasma
o estandar)

)

HHC-Ac’
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HORMONA DE CRECIMIENTO

ma ocasiond entre la unién de la HHC
1%5] y el anticuerpo especifico (B/F),
con.la obtenida por las soluciones es-
tindar que contienen concentraciones
conocidas de HHC.

Definicion de términos

Yodacion: La mayoria de las hor-
monas peptidicas tienen cuando menos
un residuo tirosina, el cual puede ser
“marcado” con yodo radioactivo. La
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razén por la cual se usa yodo radio-
activo en lugar de otros radioisétopos
(carbénlt o tritium), es que con el
primero, se obtiene una actividad es-
pecifica elevada, necesaria para los fi-
nes particulares del radioinmunoen-
sayo. El método mas comiinmente
usado para la yodacién de -hormonas
proteicas es el descrito por Greenwood
y Hunter.’® La yodacién debe restrin-
girse a un 4itomo de yodo por cada
molécula de la hormona.

ANTICUERPO RB-1238 1:150,000 HORMONA DE CRECIMIENTO-125[. 0.1 ng/100 A

]

20 kY 40 50

60

70 8 90 00

HORMONA DE CRECIMIENTO ng/ml

Fic. 1. Curva estindar en papel aritmético. Cada punto representa el promedio de cada
una de las concentraciones de HHC analizadas por triplicado.
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Actividad especifica: Este término
se refiere a la proporcién de la hor-
mona proteica que se ha vuelto radio-
activa, como consecuencia de la yoda-
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nuto / unidad de masa o bien, como
curies o microcuries / unidad de masa.

Dario: Indica la proporcién de mo-
léculas de la hormona proteica, que

SEPHADEX 6G-75

m

0 15

20

R A NN

FRACCION

Fie. 2.

Gréfica de radioactividad obtenida al purificar HHC 125] en Sephadex G-75.

El area I representa las fracciones que contienen la HHC. 1251 con mayor dafio. El drea I1
representa las fracciones con HHC. 125] con menor dafio y mayor antigenicidad. El érea
III representa las fracciones que contienen el 1251 libre. Las fracciones con menos dafio y
mayor antigenicidad que se usan para el radioinmunoensayo, son las marcadas como Q

en el 4rea II.

cién. Una gran actividad especifica
se correlaciona con una gran radioac-.
tividad. La actividad especifica se,
puede expresar como cuentas por mi-

han sido alteradas durante el proceso
~de la yodacién, y que se comportan
‘como si ya estuvieran unidas al anti-
“cuerpo. Este dafio puede ser ocasio-
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nado por la radiacién interna del yodo
radioactivo o por una exceso cuanti
o cualitativo del agente oxidante.
Eficiencia: Se refiere a la propor-
cién en que el yodo radioactivo se ha
unido a la hormona proteica. Por
ejemplo: una eficiencia del 70%, sig-
nifica que la mayor parte del yodo

cia a la proporcién de la hormona
proteica radioactiva unida al anticuer-
po. Hay diferentes métodos para se-
parar esta fraccién: a) Cromatoelec-
troforesis en papel: la fraccién “B” se
localiza en el extremo opuesto al sitio
de aplicacién de la muestra; b) Doble
anticuerpo: la fraccién “B” se encuen-

ANTICUERPO RB-1238 1:150,000 HORMONA DE CRECIMIENTO-1251: 0.1 ng/100 A
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Fic. 3. Curva estindar en papel semilogaritmico. Cada punto representa el promedio de
cada una de las concentraciones de HHC analizadas por triplicado.

radioactivo se ha unido a la hormona,
al final de la reaccién; por lo tanto,
la hormona asi marcada, tendrid una
elevada actividad especifica y por lo
mismo, un gran numero de cuentas
por minuto. ‘

Fraccion unida (B): Hace referen-

VOLUMEN 101, N° §

tra en el precipitado; ¢) Carb6n-dex-
tran: la fraccién “B” se localiza en el
sobrenadante.

Fraccién libre (F): Es la propor-
cién de hormona proteica radioactiva,
que no se¢ ha unido al anticuerpo y que
no estid dafiada. -En la cromatoelec-
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troforesis en papel, la fraccién “F” se
localiza en el origen; en el sistema de
-separacién con doble anticuerpo, -se
encuentra en el sobrenadante; en el

ADALBERTO PARRA-COVARRUBIAS

en este caso yodo 131 6 125; b) Un

anticuerpo especifico; ¢) HHC purifi-

cada, para las soluciones estindar,
La HHC fue yodada de acuerdo con

ANTICUERPO RB-1238 1:150,000 HORMONA DE CRECIMIENTO-125[; 0.1 ng/100 A
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Fi6. 4. Curva estandar en papel logit. Cada punto representa el promedio de cada una de
las concentraciones de HHC analizadas por triplicado.

sistema de separacién con carbén-dex-
tran, se localiza en el precipitado.

Material y métodos

El material esencial consiste en: a)
HHC marcada con un radioisétopo,

el método de Greenwood y Hunter!¢
usando 251,11 a razén de un Atomo del
radiois6topo por molécula de HHC
(Iso-Serve, Cambridge Nuclear Corp-
oration, Billerica, Mass.) La activi-
dad especifica vari6 entre 100-130
microcuries por microgramos (pCi/pg),

GACETA MEDICA DE MEXICo
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con una concentracién del radioiséto-
po de 100 »Ci/ml y una concentracion
de la hormona de 0.77-1.0 pg/ml; la
inmunoprecipitabilidad fue de 95% y
el dafio oscil6 entre 4.0 y 9.0 por cien-
to. Cuando el dafio fue superior a
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diante el uso de una suspension de
carbén-dextran.’® La HHC 1251 se di-
luyé para obtener 0.100-0.125 ng/
100 pl, lo cual proporcioné entre
4,500-5,500 cuentas por minuto
(cpm).

CONTROL DE CALIDAD

F;CHA W/XIAS BN/ WV/TO 20/V/TO

A(’:ngAD 1204
ESPECIFICA -
(mCi/mg) 1004 h——

sud.

nyc-1'2 0.154
{ng/100 )
0.104

1:150 000
DILUCION -
INICIAL
ANTICUERPO

1:130 D00

6 0001

CUENTAS
PO,
MINyTO 4 000

2 000

1.2+
B/F
INICIA L

% DARO

VA LOR
50% LOGIT.

{ng/ml)

=
o

N
~—
\
/\

6.0

VARIABILIDAD
INTERENSAYO

{ng/ml)

W o wn

[
1.
5.

[
0.
6.
0.
4.

sangs
ceccoe
[ ISP
cccwo

1
3
2

~ oty =

1
32,
27

ce

Fic. 5. Parametros indispensables que deben analizarse en la hoja de control de calidad.
Cada punto representa las caracteristicas del radioinmunoensayo, realizado en la fecha indi-

cada en la parte superior de la grafica.

6%, la HHC 25 se purificé en una
columna de Sephadex G-75 y se uti-
lizé la fraccién mds antigénica, y con
menos dafio (Fig. 2) identificada me-

VOLUMEN 101, N° 5

El anticuerpo (R-B-1238)! se ob-
tuvo inmunizando conejos con HHC

1 El anticuerpo fue obsequio del Dr. Ro-
bert M. Blizzard (Pediatric Endocrine Cli-
nic, The Johns Hopkins Hospital).



598

obtenida mediante el método de Wil-
helmi y se utilizé6 en una dilucién ini-
cial de 1:150,000.

Las curvas estindar se prepararon
usando HHC Wilhelmi (HS1216-
C.)2 La concentracién inicial fue de
100 ng/ml y mediante diluciones su-
cesivas (1:1) con albiimina bovina al

ADALBERTO PARRA-COVARRUBIAS

pl) y 0.1 ml de la dilucién inicial del
anticuerpo (1:150,000), constituyen-
do un volumen final de incubacién de
0.7 ml. Todas las muestras se incu-
baron a 4°C durante 5 dias. Al final
del periodo de incubacibn, se agrega-
ron 3.0 ml de una suspensién de car-
bén-dextran'? a cada uno de los tubos

25.0W
—’g | (]
> 125
£
@)
I
T

( ]
o T L] T 1
0.025 0.050 0.075 0.100

mi. PLASMA INCUBADOS

Fic. 6.

Concentracmnes de HHC en una misma muestra de plasma, cuando se analizan

diferentes volimenes de la misma.

5% en buffer de barbital (0.1M, pH
8.4-8.6) se obtuvieron las concentra-
ciones de 50, 25, 12.5,6.2, 3.1 y 1.5
ng/ml.

Todas las curvas estdndar se hicie-
ron en triplicado, teniendo cada mues-
tra 0.5 ml de la solucién estandar, 0.1
mi de HHC. 1251 (0.100-0.125 ng/100

2 La ‘HHC purificada fue proporcionada

por el Dr. A..E. Wilhelmi a través de la
National Pituitary Agency, U.S.A.

e inmediatamente después, se centrifu-
garon a 3,000 rpm durante 30 minu-
tos en una centrifuga refrigerada
PR-6 (International Equipment Co.
Needham Hits., Mass.). A continua-
cién se separ6 el sobremadante del
precipitado y se contaron ambas frac-
ciones por separado durante dos mi-
nutos en un contador automdtico de
centelleo para radiaciones gama (Mo-

GACETA MfpicA DE MEXICO
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delo 4221, Nuclear Chicago - Corp.,
Des Plaines, Illinois).
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Fic. 7. Valores plasmiticos de HHC en
ayuno, Cada punto representa un paciente.
El area sombreada representa el promedio
=+ error estindar,

VOLUMEN 101, N* §
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Las curvas estindar se analizaron
en escala aritmética graficando el B/F
contra las concentraciones de HHC en
ng/ml, de acuerde con el método de
Yalow y Berson,! obteniéndose la cur-
va que se presenta en la figura 1.
También se graficaron usando papel
semilogaritmico, usando los mismos
pardmetros, con lo cual se obtuvo una
correlacién linear, que se muestra en
la figura 3. Finalmente, los mismos
datos también se graficaron en una
hoja logit,* colocando en el eje hori-
zontal las concentraciones crecientes
de HHC en ng/ml (usando una es-
cala semilogaritmica) y en el eje ver-
tical los B/F expresados como por-
centajes del B/F obtenido en el punto
inicial de la curva estdndar (HHC 0.0
ng/ml). También se obtuvo una co-
rrelacién linear, que se presenta en la
figura 4. Cada uno de los puntos en
las gréficas, representa el promedio de
los triplicados.

Material clinico

a) - Se tomaron muestras de sangre
en ayunas a 36 individuos normales
(25 del sexo masculino y 11 del sexo
femenino), cuyas edades oscilaron en-
tre 7.0 y 16.5 afios. Las muestras de
sangre heparinizada se obtuvieron 30
minutos después de haber sido cana-
lizada una vena dorsal de la mano, o
de la regién anticubital; durante todo
este tiempo, los individuos estudiados
permanecieron en reposo absoluto.

b) Se estudiaron 8 sujetos con es-
tatura y pesos normales (6 hombres y
2 mujeres), sanos, cuyas edades osci-
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laron entre 7.8 y 17.6 afios. Se les ad-
ministr6 monocloruro de L-arginina
(0.5 g/kg peso corporal) por via en-
dovenosa, en forma de una solucién
acunosa al 10%,* durante un lapso
de 30 minutos. Se tomaron muestras de

L—-ARGININA
0-

ADALBERTO PARRA-COVARRUBIAS

vosa segin el criterio de Bruch.'> A
su ingreso al hospital (29-VII-69): se
le administré L-arginina en la forma
ya mencionada. Dicha prueba se re-
pitié durante la etapa de recuperacién
cuando la paciente habja tenido un

]
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2
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O] h
I
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OJ

o 0 ' 120

MINUTOS

FiG. 8.

Valores plasméticos de HHC en un grupo de 8 nifios y adolescentes normales,

durante la curva de tolerancia a la arginina endovenosa (0.5 g/kg peso). El drea sombreada

reprsenta el tiempo que durd la infusion de L-arginina (Promedio =+

sangre heparinizada a los 0, 15, 30,
45, 60, 90 y 120 minutos.

¢) Se estudié una paciente del sexo
femenino de 30 afios de edad, con
diagndstico clinico de anorexia ner-

* La L-arginina fue proporcionada gratui-
tamente por Sica, S. A, México, D. F. y la
solucién acuosa al 10% fue procssada y
envasada por Abbott Laboratories de Mé-
Xico.

error estandar).

aumento de 9 y 15 kg de peso corpo-
ral (26-IX-69 y 6-IX-69), respecti-
vamente).

d) A tres pacientes con panhipo-
pituitarismo organico (un hombre y
‘dos mujeres), se les administré en
forma secuencial, monocloruro de L-
arginina e insulina. La prueba se rea-
liz6 en la siguiente forma: después de

GACETA MEDICA DE MEXIco
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un periodo testigo de 30 minutos, se
administraron por via endovenosa 0.5
g/kg peso corporal de monocloruro de
L-arginina (tiempo 0) en forma
de una solucién acuosa al 10%; dicha

601

Durante las dos horas que durd la
prueba se tomaron muestras de sangre
heparinizada cada 15 minutos.

Todas las muestras de sangre para
estos estudios, se centrifugaron inme-

L-ARGININA
\\\\\\\\\ % o————= >40
P

: |

T 20- ’ ~8
R

FiG. 9. Cambios en los valores plasméticos de HHC en una paciente con anorexia
nervosa, estudiada durante varios meses. Ingreso al hospital (@), dos meses después,
cuando su peso corporal habia aumentado en 9 kg (Q) y cuando habia aumentado 15 kg

en peso corporal (A).

infusién duré 30 minutos. A los 60
minutos de haberse iniciado la admi-
nistraciéon de L-arginina, se aplic ra-
pidamente por via endovenosa, insu-
lina, de accién rapida 0.1 U/kg peso.

VoLUuMEN 101, N°¢ §

diatamente después de haberse obte-
nido y el plasma se separé y se conge-
16 a --20°C para su andlisis posterior.
Las muestras de plasma se analizaron
en duplicado.
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L—ARGININA
1201

R R NN

GLUCOSA ( mg/100ml)

HHC (ng/ml} o

ADALBERTO PARRA-COVARRUBIAS

INSULINA
e HHL ¢
1 °o 1€C0 Q
&4 DLP Q

L
60 120

MINUTOS

Fic. 10. Concentraciones plasmiticas de HHC y de glucosa en tres pacientes con
panhipopituitarismo orgénico, durante la curva de tolerancia a la L-arginina y a la insu-
lina endovenosa. El irea sombreada representa el tiempo que duré la infusién de L-argi-
nina. La flecha indica el momento en que se administré la insulina.

Los valores que se expresan en el
texto, representan el promedio error
+ estandar.

Resultados

Curva estdndar: Como puede obser-
varse en la figura 1, en la primera
mitad de la curva, se obtuvo un des-
censo muy rapido ‘en la fraccién B/F.
De tal forma, que hubo un descenso
del 50% a una concentracién de HHC
de 8.5.ng/ml.

Sensibilidad: Por los resultados que
se muestran en las figuras 3 y 4, se
puede observar que el sistema es

sensible para concentraciones de HHC
que oscilan entre 1.5 y 25.0 ng/ml.

Recuperacion: En la tabla 1 se pue-
de observar que las recuperaciones
variaron entre 90.6 y 95.1 por ciento,
de acuerdo con las diferentes concen-
traciones d¢ HHC que se analizaron.

Precision o variabilidad intraensayo:
La variabilidad intraensayo se investigd
analizando una misma concentracién
de HHC en diez muestras diferentes,
en un mismo radioinmunoensayo. Los
resultados demuestran que la variabi-
lidad intraensayo oscild de 0.5 a-3.3
ng/ml para las diferentes concentra-

GACETA MEDICA DE MEXICO
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TasLa 1

ESTUDIOS DE RECUPERACION

Plasma HHC Resultado (ng/ml) Recuperacion
(ul) ng/mli Tedrico eal (por ciento)
50 — — 6.0 —

50 1.5 60 + 15 = 75 6.8 90.6
50 3.1 60 + 3.1 = 91 85 | 934
50 6.2 6.0 + 62 = 122 11.5 94.2
50 12.5 6.0 4+ 12.5 = 18.5 17.4 94.1
50 25.0 6.0 + 250 = 310 29.5 95.1

ciones de. HHC que se estudiaron (Ta-
bla II).

Reproducibilidad o variabilidad in-
terensayo: La variabilidad interensayo
se determiné en diversas muestras de
plasma (en duplicado) con diferentes
concentraciones de HHC, analizadas
en ensayos realizados en diferentes
dias. Debido a que afin no se cuenta
con un namero grande de ensayos, no
se ‘calcularon las desviaciones estin-
. dar. En la parte inferior de la figura
5 se describen los resultados obtenidos
en cada uno de los ensayos.

Efecto de la dilucion del plasma:
Para tener una mayor seguridad de
que lo que se estd determinando en las
muestras de plasma, es efectivamente
HHC, se dosificaron los niveles de esta
hormona en una misma muestra de
plasma, tomando diferentes volime-
nes de dicho plasma. Los resultados
obtenidos permiten establecer con cla-
ridad una buena correlacién linear
(Fig. 6).

Control de calidad: Con el objeto de
tener un conocimiento longitudinal
de la calidad del radioinmunoensayo,

TaBrLa I
VARIABILIDAD INTRAENSAYO

HHC Muestra
ng/ml 1 2 3 4 6 8 9 10 * D.S.
0 00 00 00 00 15 00 10 05 00 05 04 =05
31 20. 17 45 35 31 31 40 25 40 35 32 %09
62 60 65 80 50 62 75 60 70 55 62 64 %09
125 100 115 115 150 120 125 175 120 150 125 -13.0 = 2.2
250 22.5 250 260 225 225 300 260 250 30.0 200 250 % 3.3

VOLUMEN 101, N° 5
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es necesario tener un registro de las
variaciones que sufren diferentes pa-
rametros, a lo largo de varios meses.
Dichos parametros y sus variaciones
en el curso de seis meses se presen-
tan en la figura 5. .

Valores basales de HHC en ayunas:
Se encontré una gran variacién indi-
vidual y los valores oscilaron de O a
12.5 ng/ml, siendo el valor promedio
de 2.28 + 0.4 ng/ml (Fig. 7). No
se encontraron diferencias significati-
vas entre individuos del sexo masculi-
no y femenino.

Grupo normal: Los niveles plasma-

ticos de HHC tuvieron un marcado
aumento en respuesta a la administra-
cién endovenosa de L-arginina. El va-
lor maximo se obtuvo entre los 45 y
60 minutos (12.0 + 3.6 ng/ml). A
los 120 minutos, los valores plasmati-
cos habrfa descendido a niveles com-
parables con los de ayuno. (Fig. 8).
" Anorexia nervosa: Al ingreso de la
paciente, tanto los valores basales
como los obtenidos en respuesta a la
L-arginina, fueron superiores a 40
ng/ml. Posteriormente y coincidien-
do con la recuperacién clinica de la
paciente, hubo un descenso tanto en
los niveles basales, como. en los obte-
nidos durante la infusién de L-argi-
nina (Fig. 9).

Panhipopituitarismo: Ninguno de los
pacientes tuvo cifras normales de HHC
en plasma, a pesar de haberse obtenido
una marcada hipoglucemia durante la
segunda fase de la prueba. En dos de
dichos pacientes, los niveles plasmaiti-
cos de HHC practicamente fueron de
0.0 ng/mil,
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Discusion

Las caracteristicas que un radioin-
munoensayo debe tener, varfan ligera-
mente segin las aplicaciones que se
le quieran dar. Si se desean medir
concentraciones altas de la hormona
(por ejemplo, en extractos glandula-.
res), es necesario tener una mayor
precisién (o una menor variabilidad),
aunque la sensibilidad para concen-
traciones bajas de dicha hormona, no .
sea muy buena. Sin embargo, cuando
se desean medir concentraciones bajas
de - la hormona (como es €l caso nues-
tro), es muy importante tener una gran
sensibilidad y una buena reproducibi-
lidad en los resultados® Las caracte-
risticas del radioinmunoensayo para’
HHC que se describen en el presente
articulo, permiten asegurar la existen-
cia, no so6lo de una gran sensibilidad,
sino también, de una muy buena pre-
cisién y reproducibilidad.

El anélisis de los resultados obteni-
dos en los diferentes grupos de indivi-
duos estudiados, permite afirmar que
los valores basales de HHC en indivi-
duos normales, son similares a los co-
municados por otros autores en el ex-
tranjero.!® 17 Sin embargo, no se
encontraron diferencias significativas
entre individuos del sexo masculino y

. femenino, como ha sido descrito por

Merimee.18

Los cambios en los niveles plasma-
ticos de HHC en respuesta a la admi-
nistracién endovenosa de L-arginina
en el grupo normal, son en todo com-
parables a los descritos previamente
en nifios y adolescentes normales de
edades comparables.1 La cifra maxi-
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ma de 12.0 == 3.6 ng/ml se obtuvo
a los 60 minutos, es decir, 30 minutos
después de terminada la infusién de
L-arginina. No obstante el uso tan
amplio de la L-arginina como estimu-
lo para la secrecién de HHC, hasta la
fecha no existe una explicacién satis-
factoria respecto al mecanismo de ac-
cién involucrado.

Los niveles plasmaticos de HHC
encontrados en la paciente con anore-
xia nervosa son similares a los infor-
mados en pacientes acromegalicos.
Landon y colaboradores'® han encon-
trado en pacientes con anorexia nervo-
sa, cifras de HHC similares a las des-
critas en este trabajo. Es interesante
sefialar que durante la etapa de recu-
peracién clinica y coincidiendo con un
aumento de 9 y 15 kg en el peso cor-
poral, hubo una notable disminucién,
tanto en los niveles basales de HHC,
como en los obtenidos en respuesta a
la administracién endovenosa de I.-ar-
ginina. Este cambio es cualitativa-
mente similar al observado en lactan-
“tes y preescolares con desnutricién
proteico-calérica durante la etapa de
recuperacién.2? Esta disminucién en
los niveles plasméticos de HHC pu-
diera interpretarse como un fenéme-
no adaptativo en el metabolismo
energético de estos pacientes, toda vez
que al empezar a tener un mejor apor-
te caldrico y proteico, disminuye la
necesidad de movilizar las reservas
energéticas propias del organismo.

La ausencia de niveles detectables
de HHC en ¢l plasma de los pacientes
con hipopituitarismo orgénico, era
perfectamente anticipable, dado que a
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dos de ellos se les extirpé un craneo-
faringioma y al tercero un adenoma
croméfobo de la hipdfisis.

Los datos presentados en este ar-
ticulo, confirman que el radioinmu-
noensayo para HHC, en nuestro la-
boratorio, tiene caracteristicas que
permiten asegurar que efectivamente se
estd dosificando HHC y no otra subs-
tancia. Ademas, el grado de sensibi-
lidad, precision y reproducibilidad
hacen de dicho sistema, un método
util no s6lo para el diagnéstico de la
deficiencia de dicha hormona, sino
también para estudiar diferentes as-
pectos de la fisiologia de la hormona
humana de crecimiento.
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