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Desde que en 1933, Kunirz y Norrturore, identificaron y aislaron el
Alfa-quimotripsina, hasta la actualidad, dicho enzima ha encontrado mul-
tiples aplicaciones en terapéutica.

Las principales son: En Reumatologia, para el tratamiento de la pe-
riartritis escapulohumeral (Barcers). En Oftalmologia, para la practica
de la zonulolisis enzimatica. En Audiocirugia, para prevenir la anquilosis
de la cadena osicular, tras las timpanoplastias y fenestraciones. En Cirugia
abdominal, para evitar la formacion de adherencias en peritoneo y el edema
de boca anastomoética. En Cirugia ortopédica, como profilactico de adhe-
rencias postoperatorias en plastias de tendones, artrolisis y artroplastias y
para facilitar la lisis de coagulos que dificultan el postoperatorio.

Fundandose en la propiedad que tienen los fermentos proteoliticos de
producir la digestion de tejidos necrosados y comprobado que disuelven
los codgulos de sangre «in vitro» e «in vivor», se pensd en un principio
en la posibilidad de utilizar dichos fermentos en la trombosis y embolia
arterial. Algunos autores llevaron a cabo experiencias con Tripsina, que
tuvieron que abandonar debido a que dicho fermento modifica los com-
ponentes plasmaticos y puede dar lugar a la formacién de trombos.

Al tener conocimiento de que el Alfa-quimotripsina se diferencia fun-
damentalmente de la Tripsina en que no produce ninguna alteracion de las
descritas, nos ha llevado a electuar unos ensayos administrandola por in-
yeccion intraarterial, intentando producir la trombolisis o trombectomia
enzimatica en pacientes afectos de arteriosclerosis obliterante de las extre-
midades inferiores en fase de isquemia avanzada. En algunos casos hemos
asociado la novocaina con el fin de obtener la accién coadyuvante espas-
molitica.

El concepto de accién proteolitica se fundamenta en que tiene la pro-
piedad de desintegrar las proteinas a nivel de los enlaces que unen a los
aminoacidos aromaticos (tirosina, alanina, triptéfano), ademas de metio-
nina, nor leucina y nor valina, Como recordaremos, una proteina es una
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macromolécula formada por gran nlmero de aminodacidos. Esta accion
proteolitica del Alfa-quimotripsina se pone de manifiesto en cuanto se
aplica sobre un tejido necrosado; al cabo de un tiempo se ha conseguido la
lisis total o parcial del mismo, sin afectar en absoluto los tejidos sanos.

Cuando se administra por via parenteral, la accion proteolitica se
consigue por activacién de los fermentos proteoliticos y fibrinoliticos cir-
culantes en los medios organicos.

Al hablar de accién fibrinolitica nos referimos a su poder litico sobre
la fibrina. Estd al alcance de todos los clinicos comprobar esta accidon «in
vitro». Basta para ello someter un coagulo de sangre a 37° en una solucion
concentrada de Alfa-quimotripsina. Progresivamente observaremos que el
codgulo va perdiendo su consistencia y termina por licuarse. Légicamente,
estos resultados no son andlogos cuando la experiencia se efectiia «in vivos,
debido a que en la sangre existen factores antifibrinoliticos que antago-
nizan la accién del enzima, motivo por el cual es preciso, a veces, pro-
longar el tratamiento.

El fermento circulante en la sangre es la fibrolisina y su antagonista
la antifibrinolisina. Con el Alfa-quimotripsina se activa la accion de la
fibrinolisina y, ademds, se inhibe la antifibrinolisina.

El tratamiento debe instituirse precozmente, con el fin de no dar
tiempo a que ¢l coagulo se organice, ya que la accion optima del Alfa-
quimotripsina se manifiesta preferentemente sobre los substratos anhis-
ticos.

Otra comprobacién clinica que demuestra la accion digestiva del
Alfa-quimotripsina en los coagulos sanguineos es cuando se aplica, me-
diante infiltracién «in situ», en hematomas postraumaticos que datan de
mucho tiempo.

Haciendo una comparacién entre el Alfa-quimotripsina y la Hepa-
rina, vemos que la primera esta dotada de intensa accion fibrinolitica que
no modifica los valores de protrombina, no dando por lo tanto fenémenos
hemorragicos y produce la lisis del coagulo sin desprenderlo de la pared;
en cambio, la heparina puede detener el desarrollo del trombo, pero no li-
sarlo,

Método. — El Alfa-quimotripsina empleado (Quimorrase P.EV.Y.A)),
se presenta en forma cristalizada y liofilizada, a la dosis de 5 y 50 mg.

La dosis de Alfa-quimotripsina que hemos utilizado, por via intra-
arterial, han sido progresivas. comenzando siempre con 5 mg. en la pri-
mera y 10 mg. en la segunda. En las siguientes, se han incrementado las
dosis hasta alcanzar un maximo, en algunos casos, de 50 mg. por inyec-
cion, El intervalo de aplicaciébn ha sido cada 3 dias, aproximadamente,
y ¢l nimero total de inyecciones ha fluctuado entre 3 y 12. En uno de
nuestros pacientes se inyectaron 50 mg. de Alfa-quimotripsina, a dias al
ternos, con un total de 12 invecciones intra-arteriales.

En un caso de embolia pulmonar, motivada por una tromboflebitis,
administramos una dosis de choque de 100 mg. endovenosos, continuando
después por espacio de 8§ dias con una inyeccién endovenosa de 50 mg.
cada 4 horas.
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Hemos estimado conveniente aplicar, como dosis de sostenimiento, in-
yecciones diarias de 10 mg. por via intramuscular, como tratamiento com-
plementario para producir la lisis de posibles trombos arteriolares.

Material y resultados. — Hemos tratado 15 pacientes, de los cuales
tres tenian claudicacién intermitente, 10 presentaban dolor continuo, 5
tenian gangrena, 4 ulceras isquémicas y 5 eran diabéticos.

El resultado del tratamiento con Alfa-quimotripsina en estos pacientes
ha sido: mejoria de los 3 casos de claudicacién intermitente; en cuanto
al dolor continuo, 4 han experimentado desaparicion del dolor, 2 han
aliviado y en 4 no hemos observado variacién. En los casos de gangrena,
en 4 conseguimos limitarla y solo uno tuvo que ser amputado. Las 4 dal-
ceras isquémicas quedaron curadas.

En uno de los pacientes que presentaban un indice oscilométrico su-
pramaleolar de cero y negatividad de la pedia y de la tibial posterior,
al finalizar el tratamiento presenté un indice oscilométrico de 2 1/2 y po-
sitividad de la pedia, la cual indica la posibilidad de recanalizacion de la
via troncular.

No hemos observado ningin efecto secundario, a excepcion de eleva-
ciones de temperatura, debido a que como consecuencia de la digestion
de las proteinas que produce el Alfa-quimotripsina se liberan derivados
histaminoides en mayor o menor cuantia, segn la idiosinocrasia del en-
fermo, que al absorberse pueden ocasionar dichas elevaciones térmicas.

Este fenomeno ha sido observado por algunos autores al inyectar dosis
de Alfa-quimotripsina en un coagulo intraarticular. Al cabo de unas pocas
horas se produce una hipertermia que, por lo general. desaparece en el
término de unas 24 a 48 horas.

CONCLUSIONES.

Estudiada la accién fibrinolitica del Alfa-quimotripsina, hemos en-
sayado esta terapéutica, administrandola por via intra-arterial, observando:

1. — Buena tolerancia del producto, incluso a dosis altas y en todos
los pacientes diabéticos.

2. — Coadyuva en la limitacion de la gangrena.

3. — Aumento del indice oscilométrico, que en un paciente ha pa-
sado de 0 a 2 1/2 en regién supramaleolar.

4." — Mejoria manifiesta de las tGlceras isquémicas.

5 — Confirmada la efectividad de la terapéutica enzimitica en la

arteriosclerosis obliterante, cabe presumir que la misma tendria
una accién preventiva en aquellos pacientes con arterioscle-
rosis incipiente, a los efectos de evitar la apariciéon de fenéme-
nos oclusivos graves.
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ResumEN

Tras un breve resumen historico y quimico los autores realizan un estudio
de la aplicacién del alfa-quimotripsina en terapéutica vascular. A modo
de nota previa exponen los resultados conseguidos en el tratamiento con
estfe producto de algunos casos de arteriosclerosis obliterante de los miembros
inferiores.

SUMMARY

The authors studies the administration of alfa-chymiotrypsine in vas-
cular treatment. Preliminary results obtained by the intraarterial admi-
nistration of this product to patients suffering arteriosclerosis obliterans
of the lower limbs are reported.



