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cal, que demostró la presencia de ganglios axilares 
metastásicos múltiples. Las drogas se admimstraron 
por las vías intramuscular, intravenosa, intrapleu­
ral, intraperitoneal, intrapericárdica, intratumoral y 
oral; a excepción de esta última vía, la terapéutica 
se administró con pocas excepciones a intervalos de 
una o tres semanas de forma ambulatoria. El tra­
tamiento anterior en este grupo incluía la cirugía, 
la radioterapia y el empleo de diversos tipos de hor­
monas. El tipo de terapéutica previa no alteró sig­
nificativa mente la respuest a a la quimioterapia. Se 

vieron respuestas a las fosforamidas del tipo de cu 
ración de las úlceras, r egresión del t amaño de ﾡｾ＠
masas de tejido blando, control de los derrames en 
las cavidades serosas, recalcificación de las regiones 
óseas y control de los signos y s íntomas de las me. 
tástasis en el sistema nervioso central. Concluyen 
que las fosforamidas son productos útiles en la pa. 
liación prolongada del carcinoma mamario avanza. 
do y que a causa de la respuesta hemalológica es 
preferible la trietilentiofosforamida a la oxampenta. 
metilen. 

EDITORIALES 

METABOLIS:\t:O CEREBRAL EN LA INSUFICI EN­
CIA HEPATICA 

Los estudios en r elación con los t rastornos biológicos 
que se a socian con la insuficiencia hepá t ica se han li­
mita do principalmente a intentos de identificación de 
la sustancia o sustancias neurotóxicas responsables del 
proceso. En su mayor pa rte la atención se ha dirigido 
a la concentración de amoníaco y otros compuestos ni­
trogenados o sulfurados en la sangre arterial y venosa 
del cerebro tW ALSUE, SEEG:'\1ILLER y cols., R IDDELL y 
ＺＡ｜ｉ ｃ ｄ ｅｒｾ ｜ｉｉ ｬｔｔＬ＠ BESS:\IAX y BESS,I.\X). A juicio de estos úl­
timos autor es, estas sustancias pueden alterar la activi­
dad de cie rtos complejos enzimáticos que intervienen en 
el metabolismo intermediario del cerebro. 

FAZEK.4S y cols. estud1an recientemente la hemodiná­
mica cerebral y la utilización de oxígeno en enfermos 
con diversos grados de disfunción neurológica asociada 
con insuficiencia hepática y la investigan con el fin de 
determinar si existen o no alteraciones en las funciones 
mencionadas que podrían relacionarse con alteraciones 
en las cifras de amoniaco y pirúvico en sangre o con la 
actividad electroencefalográfica. 

Efectivamente, realizan estos estudios en enfermos 
con insuficiencia hepática como resultado de una cirro­
sis hepática avanzada y con diversos grados de disfun­
ción cerebral. La utilización de oxígeno por el cerebro 
está deprimida, incluso en aquellos sujetos que no tenían 
elinicamente trastornos neurológicos evidentes, pero aún 
se reducía en presencia de una situación de coma. Pare­
C(' probable que la reducción en el consumo cerebral de 
oxigeno en la insuficiencia hepática se produce gradual­
mente, comenzando cierto tiempo antes de que se hagan 
evidentes los déficits neurológicos. Las cifras de amo­
niaco y pirúvico en sangre están generalmente eleva­
das, pero el grado de su acaparamiento cerebral se ha­
llaba entre limites normales. En este estudio no se ha 
visto una relación satisfactoria entre las cifras de amo­
niaco en sangre arterial y la utilización cerebral de oxi­
geno o el estado clínico neurológico. 

En el primer grupo de enfermos, esto es, sujetos con 
insuficiencia hepática avanzada, pero sin evidencia clí­
nica obvia de trastornos neurológicos, no podía antici­
parse· el hallazgo de una reducción significativa de Jos 
valores normales en cuanto al consumo cerebral de oxi­
geno y la difetencia arteriovenosa de oxígeno; es posible 
que una valoración psicológica cuidadosa de estos enfer­
mos podría haber descubierto signos de disfunción cere­
bral; pero como prácticamente todos aquellos enfermos 
en el estudio citado eran alcohólicos crónicos, la reduci­
da utilización cerebral de oxígeno podría atribuirse al 
empeoramiento cerebral por el consumo prolongado de 
alcohol. Debe reconocerse que aunque el valor de 3,5 c. c. 
de oxigeno/lOO gr. de cerebro/minuto representa el pro-

medio de la utilización general de oxígeno en los sujetos 
adultos normales, no han sido esta blecictas lus necesida­
des mínimas de oxigeno del cerebro para una función 
sat isfactoria. Se ha demoRtrado previamente que puede 
haber una reducc ión sign ificativa en el gmdo de utiliza. 
ción cerebral de oxígeno. como oc•unc ron la edad, sin 
disfunción cerebral evidente ｴｆ Ｎ ｜ｚｾ Ｚ ｋ Ｌ ｜ ｓ＠ v rols.). Por lo 
tanto, es posible que el empeornmiento· g radua l de las 
reacciones oxidativas crr ebrnles como c·onSl'<'uencia de 
la insuficiencia hepática puede rcduciJ· el consumo cere· 
bral de oxígeno a cifras relativamente IJajns antes de 
que aparezcan ｡ｮｯｲｭ｡ｬｩ､｡｣ｬ･ｾ＠ <'111111'118 imprf'siunantt! 
Todavía no se ha determinado e l pro1111'dio <Títu•o de uli· 
lización ce1·ebwl de oxigeno pero 1 ,or el 1 1·c . ntc CJ•t 

dio parece ser que es a lgo menor de 2,2 c . c. de oXJge· 
no/ 100 g r. de cerebro/ minuto en enfermos con insufi· 
ciencia hepática. La diferencia significativa en cuanto a 
la utilización de la reducción de oxígeno en los sujetos 
del grupo II (enfermos con disfunción cerebral modera· 
da e insuficiencia hepá tica) -y III (enfermos durante el 
coma hepático) indica claramente una mayor depresión 
de la actividad enzimática cerebral asociada con el des· 
arrollo de manifestaciones neuropsicológicas de insufi· 
ciencia hepática. Es posible que no haya paralelismo es· 
tricto entre la utilización cerebral de oxígeno y la disfun· 
ción cerebral, pues el trastorno puede radicar en zonas 
de gran tamaño pero de poca importancia funcional del 
cerebro, con lo que se produciría un gran descenso del 
consumo de oxígeno, pero con poca evidencia clínica de 
trastorno neurológico y, en cambio, la localización del 
factor inhibidor en áreas pequeñas pero funcionalmente 
importantes del cerebro producirla una profunda dis· 
función cerebral con un descenso poco evidente en la 
utilización cerebral de oxígeno. Esta depresión de la uti· 
lización cerebral del oxigeno en la insuficiencia hepática 
no puede atribuirse por completo a un aumento en la 
concentración de amoniaco o a su acaparamiento au· 
mentado por el cerebro, puesto que las alteraciones no 
diferían significativamente entre los sujetos con o sin 
manifestaciones centrales de insuficiencia hepática y la 
cifra significativamente elevada de amoniaco en el gru· 
po comatoso no podía tomarse como evidencia conclu· 
yente de su responsabilidad en dicha situación. E l estu· 
dio de la diferencia arteriovenosa de amoniaco no ha 
permitido confirmar trabajos anteriores de un grado ele· 
vado de acaparamiento cerebral y en unos sujetos nor· 
males han notado que la diferencia arteriovenosa del 
amoniaco y el grado de acaparamiento por el cerebro 
eran del mismo orden que los que se aprecian en los su· 
jetos con insuficiencia hepática. 

Tampoco hay una relación estricta entre la amonie· 
mia y las manifestaciones neurológicas de insuficiencia 
hepática o de utilización cerebral de oxigeno, puesto que 



ToMO LXIV 
NúMERO 2 

EDITORIALES 121'> 

Jos valores para los sujetos en las grupos 1 y II no eran 
diferentes significativamente y en algunos casos los va­
lores de amoniaco en sangre arterial en enfermos del 
grupo III eran inferiores a los observados en el grupo r. 
se ha postulado que las cifras de amoniemia no reflejan 
las concentraciones cerebrales intracelulares, a causa de 
la actividad de un sistema que rápidamente liga el amo­
niaco formando glutamina a partir de los ácidos glutá­
mico y cetoglutárico (ELLIOTT y cols.); sin embargo 
frente a una amoniemia alta, la actividad de estos ｭ･ｾ＠
canismos de ligadura debería acelerarse para evitar al­
tas concentraciones intracelulares de amoniaco, pero los 
estudios realizados hablan en contra de dicha acelera­
ción, indicando que las cifras variables de amoníaco re­
flejan singularmente concentraciones variables de amo­
niaco intracelular cerebral. En conclusión, estos estudios 
no excluyen al amoníaco como posible agente etiológico 
en el desarrollo del coma hepático, pero ciertamente tam­
poco indican que esta sustancia sea el único factor res· 
pon sable. 

La valoración en la amoniemia arterial puede depen­
der en cierto grado de la intensidad del flujo sanguíneo 
hepático, así como de la eiicacia metabólica del hígado. 
TRAEGI!:R y cols. han demostrado que en el shock sin en­
fermedad hepática puede estar elevado el amoníaco san­
guineo y 9ue en los enfermos con insuficiencia hepática 
el coma s1gue a menudo a la ruptura de varices esofági­
cas (DA\' IUSOX). En los enfermos de FAZEKAS en coma 
le reducción significativa de la presión arterial media 
puede haber agravado la disfunción hepática, originan­
do una reducción interior en la circulación hepática y 
empeoramiento de los mecanismos de la eliminación del 
amoniaco. 

La significación de la elevación del pirúvico en sangre 
apreciada frecuentemente en los enfermos con insufi­
ciencia hepática y en coma es muy difícil de evaluar. No 
es verosímil que esta anormalidad metabólica se deba 
a una falta de tiamina o a un fracaso de su fosforiliza­
ción; todos los sujetos en estos casos recibieron grandes 
cantidades de vitamina B. antes de las observaciones y 
además el complejo sintomático no se parecía clínica­
mente a los síndromes neurológicos, como el de Wer­
nicke o Korsakoff, reconocidos como resultantes de la 
insuf.iciencia tiamínica. La disminución del grado de uti­
lización cerebral del oxígeno en el coma hepático indica 
por sí mismo, aunque indirectamente, un trastorno en el 
metabolismo hidrocarbonado; como las cifras de glucosa 
en sangre vayan en límites normales, la reducción de la 
oxidación cerebral debe achacarse a tm fracaso en la 
ｾｾｾｩｬＡｺ｡｣ｩ￳ｮＮ＠ de los hidratos de carbono. El acúmulo de pi-
1 ｕｖｉｾｯ＠ sug_1ere un trast9rno del sistema pirúvico-oxidasa 
que mterv1ene en la decarboxilación oxidativa de los ce­
toácidos. (pirúvico y cetoglutárico); entre otros efectos, 
la energ¡a específica derivada de tales reacciones oxida­
tivas se requiere para la aminación reductora del ácido 
ｧｬｵｴ￡ｾｩ｣ｯ＠ (en parte producida por la conjugación del 
｡ｾｯｭｯ＠ con el ácido cetoglutárico) para formar gluta­
rnma. Por lo tanto, el empeoramiento de la oxidación 
de los cetoácidos puede ser parcialmente responsable de 
ｬｾｳ＠ cifras elevadas de amoniaco en sangre que se apre­
Cian en la insuficiencia hepática, así como del acúmulo 
en sangre del pirúvico. Debe tenerse presente que a pe­
sar de los grandes requerimientos de oxigeno del cerebro, 
･ｾ＠ aumento en el pirúvico y amoniaco en sangre apre­
Ciados en el coma hepático puede deberse por completo 
a un trastorno en el metabolismo de otros tejidos. Esto 
es muy probable en vista del continuo acaparamiento 
ｾＮ･ｲ･Ｎ｢ｲ＿ＭＱ＠ de amoníaco y pirúvico durante el coma hepá-
•co, sm embargo, la única dependencia obligada del ce­
ｾ･｢ｲｯ＠ sobre la oxidación de los carbohidratos como su 
ｵｾｮｴ･＠ más importante de energía, haría que fuera la 

primera estructura para demostrar por evidente dis-
fun 'ó ' t Cl n, cualquier empeoramiento en el metabolismo in-
ermediario de los carbohidratos. 

f Por último, las alteraciones electr·oencefalográficas 
ｵｵｾｲ［ｯｮＬ＠ .en general, paralelas a las modificaciones en la 
ｴｬｨｾ｡｣Ｑ￳ｮ＠ cerebral de oxigeno en los diferentes g rupos r qUizá reflejara más estrechamente el grado del tras­
orno cllnico que ｾＺ＠ de la utilización cerebral del oxi­

geno. 
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CONSIDERACIONES SOBRE EL COMA HEPATICO 

Fué HAI!N a finales del siglo pasado, en el laboratorio 
de PAVLOV, quien describió la producción experimental 
de un cuadro clínico en perros en los que se había reali­
zado una fistula de Eck y que denominó "intoxicación 
cárnea". Bastantes años después, BALO y KORPASSY con­
sideraron al intestino como el punto de origen de las to­
xinas responsables del cuadro observado en perros con 
fistula de Eck. Poco después, nuestro compatriota MON­
(:t· lo pudo demostrar que en los perros con fístula de 
Eck e intoxicación cárnea existía un aumento del amo­
níaco en la sangre. Este hecho ha sido recientemente 
confirmado por RIDDELL y cols. en animales con dichas 
condiciones, por DE RIE.\lER y cols. en perros normales 
y en animales a los que se había realizado una anasto­
mosis portocava y por MCDER:\IOTI y ADA.\1S en cirróti­
cos sometidos a una anastomosis portocava, viendo que 
el coma se presentaba frecuentemente después de la in­
gestión de una gran cantidad de proteínas. 

Este fenómeno ha sido observado en clínica con bas­
tante asiduidad y asl se presenta después de una gran 
hemorragia por varices esofágicas, por el empleo de sa­
les amónicas como potenciadoras de la acción de diuré­
ticos mercuriales en el tratamiento de la ascitis y últi­
mamente también por la administración de resinas amó­
nicas de recambio catiónico. Todo ello llevó a la hipóte­
sis de que la elevación del amoníaco en la sangre era el 
principal factor que iniciaba el coma en los enfermos 
con procesos hepáticos según expresaron PHILLIPS y 
colaboradores. 

WALSIIE, basándose en la conocida interacción del áci­
do glutámico con el amonio "in vivo", sugirió la admi­
nistración de grandes dosis de ácido glutámico en el tra­
tamiento del coma hepático, pero los resultados obteni­
dos por él y ulteriormente por otros autores son muy irre­
gulares y tampoco se ha podido ver una relación estricta 
entre el grado del coma y las cifras de amoniaco en san­
gre y líquido cefalorraquídeo, por lo que no puede sos­
tenerse, a juicio de ｓｅｅｇｍｉｔｾｌｅｒ＠ y cols., una relación de 
causa a efecto. 

Otro de los fenómenos t1picos del coma hepático es el 
olor característico que exhibe la respiración de estos en­
fermos y que se conoce corrientemente con el nombre 
de fetor hepático. Ha sido objeto de intensa investiga­
ción tratar de averiguar cuál es la composición química 
del producto que confiere dicho olor, y recientemente 
CIIALLENGER y W AI,SIIE han aislado metilmercaptano y 
dimetildisulfuro de la orina de un enfermo con tm fuer­
te fetor hepático. Posiblemente el origen de este com­
puesto sulfuroso reside en la metionina liberada por hi­
drolisis de las proteínas durante la digestión intestinal; 
parece verosímil que estos productos y los catabolitos 
relacionados derivados de la metionina tengan impor­
tancia en la patogenia del coma hepático, dada la toxi­
cidad de dicho grupo de sustancias. Se sabe que la me­
tionina es tóxica cuando se administra en dosis excesi­
vas a las ratas sometidas a una dieta pobre en proteínas 
(EARLE y cols.), y su producto de oxidación, el sulfóxido 
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de metionina, inhibe la formación de glutamina a expen­
sa_s de amoniaco y ácido glutámico por la L. arabinosus, 
m1entras que la sulfoximina que se produce en la harina 
por la agenización es responsable del cuadro de la his­
teria canina en animales alimentados con pan hecho a 
base de dicha harina. 

Como pudo apreciarse hace años que el déficit de me­
tionina en las ratas conduce a la producción de la ne­
crosis hepática masiva, según vieron GLYNN, Hms­
WORTII y NEVBERGER, se generalizó en la clínica el em­
pleo de este aminoácido para el tratamiento de diferen­
tes procesos hepáticos. Sin embargo, como han demos­
trado SIIEILA SHERLOCK y cols., los catabolitos de los 
aminoácidos sulfurados son potencialmente peligrosos 
Y en presencia de una enfermedad del hígado esta po­
tencialidad se actualiza, y así de 20 enfermos· hepá ticos 
a los que se administraban entre 8 y 20 gr. de metionina 
al ｾ￭｡＠ por vía oral, en nueve se apreció un empeoramien­
to mdudable de su estado de conciencia; estos nueve ca­
sos habían mostrado previamente ataques espontáneos 
de coma o precoma. Siete enfermos con cirrosis portal 
que no habían tenido previamente trastorno cerebral to­
leraron dosis mucho mayores de metionina, hasta 100 
ｧｲ｡ｭｾｳ＠ ｡ｾ＠ día. _Lo_ ｾ｜［､ｾｮｴ･＠ es que no se apreció ninguna 
mod1f1cac1ón s1gnif1cabva en la cifra del amoniaco san­
guíneo, incluso en aquellos con un gran empeoramiento 
mentaL La administración de metionina por vía intra­
venosa no se siguió de la aparición de síntomas menta­
les, incluso en aquellos enfermos en los que se presen­
taba después de la administración oral y la aureomicina 
por vía oral administrada durante un periodo de tiempo 
corto_ ｾｮｴ･ｳ＠ y durante la ingestión de metionina impidió 
ｴ｡ｭ｢Ｑ･ｾ＠ el desarrollo de dichos síntomas. Llegan a la 
conclus1ón de que el agente tóxico se produce en el in­
ｴ･ｾｴｩｮｯ＠ P?r la_ ｡｣ｾｩ￳ｮ＠ de la flora intestinal, aunque no 
ex1ste eV1denc1a mdudable de algún efecto metabólico 
específico sobre la metionina de las bacterias intesti­
nales. 

Estos mismos autores, sobre la base de su experiencia 
condenan la administración de metionina en el trata­
miento de las enfermedades hepáticas, pero reconocien­
d_o que estos efectos ｴ￳ｸｩｾｯｳＬ＠ incluso en enfermos suscep­
tibles a ellos, pueden eVItarse por la administración si­
ｮＺｵｬｾ￡ｮ･ＡｬＭ de un antibiótico de espectro amplio o por me­
tJOnma mtravenosa, y en cada caso deberá determinar­
se la presencia de otros factores para administrar o no 
dicho aminoácido. 

Esto vuelve a poner de relieve la importancia de la 
flora intestinal en el desarrollo de la cirrosis o en el em­
peoramiento de la función del órgano ya enfermo. Las 
experiencias de GYORGY y cols., confirmando las reali­
zadas por el profesor JIMÉNEZ D1Az con VIVANCO y co­
laboradores de prevención de la necrosis masiva nutri­
tiva del hígado por la administración simultánea de an­
tibióticos, hablarían también en favor de la intervención 
de la flora intestinal en la producción de las lesiones he­
páticas. La experiencia clínica obtenida por todos nos­
ｯｴｾｯＮｳ＠ es ｾＱ＠ ｢･ｮ･ｦｩ｣ｩｾｳｯ＠ efecto que se obtiene por la ad­
m1mstrac16n de antibióticos de espectro amplio, y pre­
ferentemente de la aureomicina, en los enfermos con ci­
rrosis. FISHER y FALOON subrayan recientemente el efec­
to favorable de los antibióticos y encuentran un descen­
so en la cifra postprandial de amoníaco en sangre como 
resultado de administrar grandes dosis de neomicina a 
ocho enfermos con cirrosis hepática. 

Es posible, pues, que el origen de las sustancias tóxi­
cas que intervienen en la producción del cuadro del 
coma hepático resida en el intestino por acción de la flo­
ra intestinal, no ya sólo de la normal, sino más bien de 
la disbacteriosis que acompaña con frecuencia a los cua­
dros de cirrosis hepática. 
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ａｒｇｉｎｉｾａ＠ Y ａｾｬｏｾｉｂＮｍｉａ＠

Conforme hemos expresado en el editorial anterior 
se ha insistido en la literatura que el aumento de ﾡｾ＠
cifras de amoníaco en sangre que se presenta en deter­
minadas enfermedades ejerce un efecto tóxico, y en 
cuanto al régimen terapéutico se incluyen aquellas me­
didas designadas a reducir la conrentración de dicho 
metabolito en la sangre. H ,\H 1'l:n, ｾ＠ \J \10.\:'\ y SILI:.,· pu­
dieron ver en un estudio de los efectos de los ammoáci· 
dos inyectados intravenosamentc sobre el amoniaco san­
guíneo, que la arginina tenía una marcada capacidad 
para descender la amonicmia pro\'ocacla experimental­
mente; el nitrógeno ureico numentn ba puralelarnt'nte al 
descenso del amoniaco, sugil'iendo que t>l efecto de la 
a rginina sobre la amonif'mia ･ｾｬｮｨ｡＠ merlializado por el 
refuerzo de la produo,;ción cll' urea. Como consecuencia 
de los trabajos sohr(l el ernplM del ｧｬｵｬｬｴｲｭｾｴｯ＠ ::;Mim 
para descender lrt arr.onrcmra 1\\ \L,;lll:.., .:\[CDI:..It.\lUn • 

colaboradores), NAJARIAN y HARPER han comparado el 
efecto de la arginina sobre la intoxicación amónica pro· 
vocada experimentalmente con el del glutamato mono· 
sódico. Este estudio confirmó la superioridad de la ar· 
ginina, tanto en la protección contra la intoxicación 
amónica como para el tratamiento. Esta propiedad de 
la arginina para disminuir significativamente la amo· 
niemia en condiciones experimentales sugirió el ensayo 
de este producto con fines similares en los procesos clí· 
nicos asociados con amoniemias altas. 

Efectivamente, NAJARIAN y HARPP.R han investigado 
la capacidad del clorhidrato de 1-arginina administrado 
por vía intravenosa para descender la amoniemia en 
15 enfermos que la mostraban elevada y que exhibían 
distintos grados de encefalopatia asociada con diversos 
procesos. En todos los casos se vió una reducción del 
amoníaco en la sangre, que se acompañó de mejoría en 
el estado mental. En dos de tres enfermos con una he· 
patitis viral grave a los que se dió arginina cuando es· 
taban en coma profundo, respondieron en 4-26 horas con 
una marcada mejoría, tanto clínica como bioquímica. El 
descenso del nivel de amoniaco en sangre que se produ· 
jo después de la administración de arginina se acompa· 
fió siempre de un aumento significativo del nitrógeno 
ureico de la sangre, sugiriendo que el efecto de la argi· 
nina sobre el amoniaco puede estar mediatizado a tra.· 
vés de su papel en el ciclo de la urea. 

Esta propiedad puede atribuirse a su papel como pre· 
cursor de la ornitina en el ciclo de Krebs-Henseleit de 
la urea. Las reacciones que intervienen en este ciclo. a 
juicio de dichos autores, son en mayor número que laS 
que se señalaron en el trabajo original. El carbónico Y el 
amoniaco en presencia de ATP reaccionan para formar 
el carbamil fosfato, y a través de un proceso de "trans· 
carbamilación" el grupo carbamido se transfiere al áci· 
do aspártico para formar el ácido carbamil-aspártico. 
que a su vez dona el grupo carbamido a la ornitina, for· 
mando citrulina y regenerando el ácido aspártico. A con· 
tinuación, el ácido arginosuccinico, un compuesto que 
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resulta de la condensación de citrulina y aspártico, se 
desdobla en arginina y ácido fumárico. Finalmente, la 
arginina se convie:t.e en el hígado ｢ｾｪｯ＠ la ｩｮｦｬｾ･ｮ｣ｩ｡＠ de 
la arginasa en ormtma y urea. El ác1do fumánco forma 
últimamente ácido oxalacético que por transaminación 
regenera el ácido aspártico para ser utilizado en la for­
mació•l del ácido arginosuccínico. Vemos, pues, que en 
la formación de la urea intervienen directamente cua­
tro aminoácidos: ácido aspártico, arginina, ornitina y 
citrulina. El ácido aspártico puede formarse por la 
transaminación del ácido oxalacético, un componente 
del ciclo del ácido cltrico, y la ornitina y la citrulina pro­
ceden de la a rginina ; este último aminoácido es, como 
vemos, esencial y posiblemente un precursor de otros 
componentes del ciclo de la urea. 

No se ha referido el empleo clínico de la ornitina o 
citrulina con objelo de reducir la amoniemia; sin ero­
margo, GREENSTEIN y cols. señalan que la citrulina y la 
ornitina no eran tan eficaces como la arginina para la 
protección contr a la intoxicación amónica provocada ex­
perimentalmente en las ratas. La formación de la urea 
es normalmente la mayor via para la eliminación del 
amoniaco; por lo tanlo, esta reacción deberá ser el mé­
todo más eficaz para reducir las cifras elevadas de amo­
níaco en sangre. El hecho de que la formación de urea 
es una función exclusiva del hígado plantea la cuestión 
de su eficacia en presencia de una marcada enfermedad 
del hígado. En contra de esta hipótesis puede señalarse 
que la extirpación experimental del 80-90 por 100 del 
hígado no produce efecto a lguno significativo sobre la 
síntesis de la urea (MANN y BOLil\lAN, MCMASTER y DRU­
RY) y que en los experimentos de perfusión utilizando 
hígados de perros intoxicados se demostró que la lesión 
del hígado debe ser extr emada antes de que fracase la 
producción de urea (LOFFLER). Estos hallazgos experi­
mentales se confirman por la experiencia clinica refe­
rida por NAJARIAN y HARPER, en la que la reducción del 
amoniaco sanguíneo y el aumento concomitante de la 
urea tenia lugar en presencia de un parénquima hepá­
tico profundamenle lesionado. 

El empleo de arginina u otra sustancia que descienda 
la amoniemia puede actualmente ser considerada como 
un medio de control inmediato de la intoxicación amó­
nica y por ello el tratamiento de la intoxicación amónica 
en una enfermedad potencialmente reversible constituí-

rá la aplicación más satisfactoria de dicha terapéutica. 
ｅｾｴ｡＠ situación se aprecia en enfermos con función he­
pática normal a los que se han dado dosis tóxicas de sa­
les amónicas y a lgunos enfermos con hepatitis viral 
aguda pueden incluirse en una categoría similar; desde 
este último punto de vista, dos casos de los autores an­
tes citados subrayan el hecho de que el control de la in­
toxicación amónica constituye un elemento importante 
en el tratamiento de la fase aguda de la enfermedad. La 
situación seria análoga al control de la intoxicación po­
lásica en el tratamiento de la insuficiencia renal aguda. 
Es de interés, y quizá de significación pronóstica, el he­
cho de que en ambos casos referidos la urea en sangre 
era anormalmente baja durante la fase aguda de la en­
fermedad y que el aumento hacia los niveles normales se 
acompañó del descenso de la amoniemia y de la mejoria 
cllnica; ambos enfermos, al cabo de dos semanas, toma­
ban una dieta normal, la ictericia estaba disminuyendo 
y la función hepática tendía a la normalización. Se per­
mitió una ingestión proteica hasta de 100 gr. diarios tan 
pronto como los enfermos fueron capaces de alimentar­
se por sí mismos y la tolerancia a las proteínas ingeri­
das pudo verse mediante la determinación ocasiona l del 
amoníaco en sangre, que siguió normal durante todo el 
período de convalecencia. 

Es preciso un estudio ulterior para la valoración ade­
cuada de la importancia de los aumentos del amoniaco 
en sangre en diferentes enfermedades, pero puede anti­
ciparse que a través de la experiencia obtenida con la 
arginina, que efectivamente desciende la ｡ｭｯｮｩｾｭｩ｡Ｌ＠
puede realizarse ya una valoración definida de la im­
portancia patológica de dicho metabolito. 
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INFORMACION 

MINISTERIO DE TRABAJO 

Orden de 12 de enero de 1957 por la que se aumentan 
los haberes de los Médicos, Practicantes, Enfermeras 
Y personal auxiliar sanitario no titulado que interven­
gan en la asistencia a los accidentados en el trabajo. 
(Boletin Oficial del Estado de 18 de enero de 1957.) 

MINISTERIO DE LA GOBERNACION 

Orden de 14 de enero de 1957 por la que se designan 
los Tribunales que han de juzgar los ejercicios de la 
oposición libre convocada por Orden de 9 de abril últi­
mo (Boletín Oficial del Estado de 22 de abril de 1956) 
para provisión en propiedad de plazas de Médicos de Ca­
ｳｾｳ＠ de Socorro y Hospitales Municipales. (Boletin Ofi­
ctal del Estado de 24 de enero de 1957.) 

Orden de 14 ･ｾ＠ enero de 1957 por la que se designan 
los Tribunales que han de juzgar los ejercicios de la 

oposición libre convocada por Orden de 16 de abril úl­
timo (Boletín Oficial del E stado de 25 de abril de 1956) 
para provisión en propiedad de plazas de Médicos To­
cólogos titulares. (Boletin Oficial del E stado de 24 de 
enero de 1957.) 

ADMINISTRACION CENTRAL 

EDUCACION NACIONAL 

Dirección General de Enseñan;::;a Universitaria. 

Anunciando a oposición las cátedras de Patología ge­
neral y Propedéutica clínica de las Universidades de 
Granada y Santiago. 

Anunciando a oposición la cátedra de Dermatología y 
Venereologia de la Universidad de Santiago. 

Anunciando a oposición la cátedra de Psiquiatría de 
la Universidad de Salamanca. (Boletfn Oficial del Esta­
do de 29 de enero de 1957.) 
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