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rax intrapleural y en el extrapleural, asi como
en la toracoplastia, y asimismo se acentua la
trascendencia de la posicion respiratoria con la
observacion de los casos de exéresis, que demues-
tra un empeoramiento notable de la eficiencia
no solo relativa, sino también absoluta, a causa
de la distension del parénquima.

9. Como colofén de nuestro analisis se ob-
tiene que los mecanismos de adaptacion fraca-
san en los casos de resecciones pulmonares in-
versamente a lo que ocurre'con los méetodos co-
iapsoterapicos.

RESUMEN.

Se estudia la eficiencia ventilatoria (capaci-
dad de captacion de oxigeno por unidad de vo-
lumen ventilado) en una serie de enfermos res-
piratorios sometidos a distintas intervenciones.
La eficiencia ventilatoria esta en relacién inver-
sa a la ventilacion basal, y cuando fracasa por
agotarse su potencial sobreviene la hiperventi-
lacion. La eficiencia ventilatoria es mayor en el
lado enfermo o colapsado y también mayor en
ias lesiones de lébulo medio o superior que on
las bases. L.os mecanismos de adaptacion venti-
latoria fracasan en las resecciones pulmonares.
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SUMMARY

Ventilatory efficiency (capacity to take up
oxygen per unit of ventilated air) is studied in
a series of patients with respiratory disease
subjected to different operations. Ventilatory
efficiency is in inverse relation to basal venti-
lation and when it fails, owing to the fact that
its potential is exhausted, hyperventilation
occurs. Ventilatory efficiency is greater in the
diseased or collapsed side, and also greater in
middle- or upper-lobe lesions than in those at the
base. The mechanisms of ventilatory adaptation
fail in lung resection.

ZUSAMMENFASSUNG

Bei einer Reihe von respiratorischen Patien-
ten, welche unter verschiedenen Verfahren
standen, wurde der Wlirkungsgrad der Durchliif-
tung studiert. Der Wirkungsgrad der Duchliif-
tung steht im umgekehrten Verhiltnis zur basa-
len Durchliiftung und bei Versagen des Poten-
tials kommt es zur Hyperventilation. Der Wir-
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kungsgrad der Durchliifftung ist auf gep ks
ken oder kollapsierten Seite, sowie in dep Laan
nen des Mittel- und Oberlappen grigsep il
der Base. Bei den Lungenresektionen Vt;rsa
die Mechanismen der I_“-u!‘('hlii!'lungg:adaptati:;’

als iy

RESUME

Etude dv‘l'vﬂ'it‘_"lvm'u;' ventilatrice (capacité g
captation d'oxygene par unité de volume Ven.
tilé) chez une série de malades respiratoires
soumis a de différentes interventions. L'efficjep.
ce ventilatrice est en rapport invers i la vent.
lation basale et lorsque, par éppuisement dy po-
tentiel, elle échoue il survient alors une hyper.
ventilation. L'efficience ventilatrice (’S‘Liplus
grande dans le coté malade ou collapsé, et plys
grande aussi dans les lésions du lobule moyen oy
supérieur que dans les bases. Les mécanismes
d’adaptation ventilatrice échouent dans les ré
section pulmonaires.
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Las alteraciones de las proteinas plasmaticas
en las hepatopatias han sido ampliamente estu-
diadas mediante la electroforesis de Tiselius (en
la monografia de ENSELME y DREYFUS "' se CF
tan mas de veinte trabajos solamente sobre elet-
troforesis de proteinas plasmaticas en las cirro
sis hepaticas), pero la investigacion conjunta
de proteinas, lipoproteinas y glicoproteinas s
ricas con la electroforesis en papel ha sido m¥
cho menos efectuada. Por ello hemos creido dé
utilidad, dada la difusién creciente del método,
el dar a conocer los resultados de nuestra expe
riencia personal, que se basa en el estudio de
casos de hepatopatias diversas con cumpl‘oba:
cién por biopsia, laparotomia o necropsia. ES¥
trabajo forma parte de la investigacion siste:
matica que con el método citado venimos efec:
tuando en las diversas enfermedades (FORTEZA
BOVER y BAGUENA CANDELA '#, FORTEZA BOVER
COLOMER SALA y BAGUENA CANDELA '), ampha’l‘;
do asi la experiencia de conjunto expuesta el
tesis doctoral de uno de nosotros .
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MATERIAL Y METODGS

suistica se compone de 59 hepalopatias de
aleza que se distribuyen del modo siguien-
s cirroticas, a saber: 19 casos de ci-

i« de Laennec, tres casos de cirrosis hipertrofica ic-
n.‘o_stS “] tipo de la cirrosis hepatolitica de JIMENEZ
1er1(-'i§__ ugm L(' ellas benignas y la otra maligna), un
DIAZ 1E.t{-11:rn:-il.‘-i biliar colangitico-colestatica, dos casos
l'.ﬂ"w-t sis ,.qp](-mm;._-:;.-;]a:_-a tipo Banti, un caso de cirro-
d?_ui-r.;-:,jlll.';[.[.-:g i}1|>|nm'lrurn;l!tr.\:]::l ¥ dos casos de cirrosis
s:a‘;’ut.d todos ellos objeto de la primera parte de este
Carh:i-ul .j"l_’l.”'l..l'l'-“': en las tablas I, II, TIT y IV. Y 31 hepa-
:ﬂ?}atf&‘l} jctéricas: 20 casos de hepatitis ‘-p.i[h'-m_i(:.;: en
diversos momentos evolutivos y 11 casos t!t'.‘ !.{'1«.!‘11 ia de
diversa etiologia, excluida ].-n. h--]wht]s epidémica, que
nden tres casos de espiroquetosis icterohemorra-
uno de ellos dos investigaciones

Nuestra ¢t
jyersa naturales
fel 28 hepuluputl:

compre
gica (incluyéndose en : i
glectroforéticas en diferentes I}-*n_uuin:q de la enferme-
dad), un caso de ietericia por metastasis carcinomatosa
de higado, dos casos de obstruccién biliar por quiste hi-
datidico gigante, un caso de obstruecion biliar por litia-
sis. un caso por colangitis, uno de ictericia provocada
por dosis masivas de prednisona en dos ocasiones en
un enfermo de leucosig linfocitica subleucémica crénica,
un caso de atrofia aguda amarilla de higado y un caso
de linfogranulomatosis maligna visceral, que estudiamos
en la segunda parte. En cuantas ocasiones fué preciso
ge recurrid a la puncién biopsia de higado para confir-
mar el diagnoéstico; otras veces se comprobé en la ne-
cropsia ¥ esporddicamente, mediante laparotomia explo-
radora.

Las electroforesis se realizaron con el suero dentro de
las doce Horas de la toma de sangre a los pacientes en
condiciones basales, Se emplearon aparatos de electro-
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Fig
2 Le—Ninety :
E?m“”-‘- ) }r::‘:.‘.{;'r“,”'“‘"" en papel: P, Proteinas. L, Lipopro
I‘.‘,t- ‘;Jhni,,-,,l‘_“m"l:|”'f':""l"l”-‘iﬁ. Gn, Glicoproteinas neutras
ot Suep 08 totales, 1 (caso 191, 2 (caso 3) v 3 (caso

A 8 Bé o fus
Sl HHquid ;l.:‘{uk 'mos de cirrosis de Laennec. 4 v 5 (caso
et Bfecty de of o Y Suero, respectivamente, de un pa
,;E::‘]_g":- B (caggy ‘:{I.T_I.'i‘ur-“ hipertrdfica ietérica de evolucion
ia jo Brieg l_- ! suero de un enfermo de cirrosis hiper-
Paclentn grans, SYOMULION benigna. 7 (caso 26): Suero de
Clo de cirrosis siderdtica (hemocromatosis).
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I
lt)l’é:!:ilslen papel utilizando como camara de emigracion nn ! '
la de tipo vertical de WUNDERLY “. Las doBis de suero Al
emigrar fueron de 0,025 ml. para el de las lipoproteinas :
¥ IIOHfuIlpi:Jpl'()lemas y de 0,04 y 0,02 ml para el de los d
glicoproteidos neutros y totales, respectivamente. Se usé L§
el papel Arches nimero 302 de 3 % 36 cm. y como tam- i

PROTEINAS ¥ LIPOPROTEINAS PROTEINAS 1 GLICOPROTEINAS N
I ]
case 19
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[ L]
L
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caseo 2§ : B
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caso 1

4d w a2 P !

Fig. 2. —Diagramas electroforéticos correspondientes a los ca-
308 de la figura 1. Graficas de la izquierda, de arriba a aba-
jo: Trazo continue, proteinas. Superficie rayada, lipoprotei-
nas, Superficie punteada, fosfolipoproteinas. Grificas de la
lerecha, de arriba a abajo: Trazo continuo, glicoproteinas
ien el primero, glicoproteinas totales, v en los dos restantes,
glicoproteinas neutras), Trazo punteado, proteinas; en el

filtimn, diagrama. Trazo continuo, proteinas

pén el de veronal sédico de pH 8,6, El tiempo de emigra-
cién fué de diez horas y la tensién en los bornes del apa-
rato rectificador de 75 voltios.

Las tinciones se efectuaron asi: Las proteinas con el
negro amido 10 B, segiun técnica de GRASSMAN y HAN-
NIG *; los lipoproteidos con el negro Suddn, segiun el mé-
todo de SWAHN, modificado por BaNsSI, GRONOW y RE-
DETZK! “; los fosfolipoproteidos con el negro Sudan, pre-
vio “cromado”, seglin BENHAMOU y cols. *; los glicopro-
teidos de escasa acidez con el dcido periédico Schiff, se-
gun técnica de Kiolv y GRONWALL®, y los totales con el
azul de toluidina después de reoxidacién con agua de
bromo, segun técnica de BENHAMOU y cols. "

Las lecturas se llevaron a cabo con un fotodensitéme-
tro tipo Elphor, haciendo previamente transparentes las
bandas de papel con aceite de parafina y colocando los




filtros habituales seguin el color. A partir de las lecturas
obtenidas se construyeron las curvas de gradientes, las
cuales de descompusieron segun Gauss, y las superficies
resultantes se planimetraron, verificindose a continua-
cién el cdleulo de los correspondientes porcentajes.

Las proteinas totales se determinaron por el método
del biuret.

En este trabajo se expresan los valores electroforéti-
cos de las proteinas en valores absolutos y relativos jy
los de los lipoproteidos, fosfolipoproteidos y glicoprotei-
dos en valores relativos y absolutos referidos a los coefi-
cientes respectivos segiin la técnica de FINE v cols. ©

RESULTADOS.
Cirrosis hepdticas.

Proteinograma.—En la tabla I se recogen los
datos de 19 casos de cirrosis hepatica de Laen-
nec y los resultados de la investigacion electro-
forética de sus proteinas séricas.

La proteinemia total mostré aumento con res-
pecto a lo normal en nueve pacientes (casos 3, 6,
7, 8,9, 11, 13, 14 y 16) y disminucién en cuatro
(casos 1, 5, 10 y 12). Su promedio fué de 7,53
gramos por 100 con unas oscilaciones que llega-
ron a los valores limites de 5,9 y 8,6 gr. por 100.

VALORES
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La cifra de albiumina estaba disminyjg
todos los casos, y si bien en algunog {casosﬂzeg
y T7) la hipoalbuminemia fué discreta', o 01.”
(casos 9, 8, 10, 15 y 18) la tasa de albﬁrﬁina ;O?
inferior a los 2 gr. por 100. Ello se Puso de mue
nifiesto no s6lo al examinar los valores ahsola'
tos, sino también los relativos. e

Las alfa, globulinas no mostraron variaciong,
respecto a lo normal. Los valores absolutog dg
alfa, globulinas estaban descendidog franca.
mente en dos pacientes (casos 11 y 12) ¥ aumen.
tados en dos (casos 3 y 5) (caso 3: fig. 1.2 py
figura 2). ' :

Los valores de las beta globulinas fueron nor-
males en 17 casos y discretamente hajos en dos
(casos 17 y 18).

Las gamma globulinas estaban notablemente
aumentadas en todos los casos, siendo su valor
absoluto medio de 3,28 gr. por 100. Las i
fras limites encontradas fueron: méxima, 432
v minima, 1,9. Si se consideran los valores rela.
tivos se acusa también este notable aumento de
las gamma globulinas. El cociente gamma glo-
bulinas 'albumina, que normalmente oscila alre-
dedor de 0,30, lo hemos encontrado muy elevado

DE LAS PROTEINAS SERICAS DETERMINADOS MEDIAT
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Caso Nombre Sex afnos)
Alb
s ¥ J. D. M. V. 42 42,0
2, J. G P. V. 56 42,9
3. A, V. V. H. 55 36,2
4. L. F. G. V. 48 30,6
5. Y. 5. C. V. 56 18,7
6. A. B A V. 52 36,3
v & R V. 53 35,0
8. Vo T, V. 45 21,3
9, S P. L. H. 62 85,1
10. J: €8 V. 50 24,8
13. M. G. R. V. 62 32,2
12 L. 8 8B V. 45 32,0
13. E. R. L. H. 47 26,0
14. A. F. M. H. 46 314
15. D.B. G V. 59 24,0
16. s T R V. 48 27,1
17. gy Pl H. LT 28,1
18, N. M. M. V. 65 32,5
19. M.G. V. V. 53 26,6
20. B G V. 30 43,0
21 M. F. 8. H. 52 40,6
22. o Co X V. 45 22,8
23. g G R V. 33 37,0
24. R. S. M. V. 12 49,6
25. P, V. 6 H. 14 35,6
26. J. B V. V. 16 29,2
27. R. C. 8. V. 14 46,0
28. A V. E. H. 56 371

Cirrosis de Laennec:

Promedios ............ e 31,4
Valores maxinos ........c.ceeseresiisses 42,9
TABI  SHIROE .2 ccaveeisimemsersronns 18,7
Promedios (normales) ....... A P 53,31
o S o oL 2,44

Alfa: glob,

VALORES RELATIVOS POR 100

Alfas glob, Beta glob }.E.]Il.}ll_li._ '_1'.‘.. bes

3,6 8.5 13,6 30,3 L
4,1 10,3 3.5 29,2 18
5,5 18,7 12,3 27,3 Lt
5,2 9,7 9,0 44,5 16
9,5 17,6 13,4 40,8 08
6,4 6,3 15,6 35,4 13
2,2 7.6 8,7 46,6 0%
4,0 10,8 10,0 49,9 1
5,8 8,4 10,5 40,2 L
5,9 12,8 16,4 40,1 L
2,8 4,1 10,5 50,4 b
8,3 8,5 12,2 39,0 o
4,1 8,2 15,4 46,3 b
2,9 6,7 8,1 50,9 ”
6.6 13,0 12,2 44,2 "
5.6 7.3 16,9 43,1 i
6,3 9,8 7,6 48,2 =
4,0 6,2 8,1 49,2 1
3,4 7.3 12,0 50,7 4
5,9 10,6 19,9 20,6 >
27 10,1 13,7 32,9 4 4
5.3 10,4 15,9 45,6 i
6,2 14,1 12,1 30,6 o
3,4 8,7 13,8 24,5 18
10,5 13,0 14,5 26,4 5
6,3 8.6 7.5 48,4 16
8,6 9,2 13,8 22,4 7
6,9 11,2 12,8 32,0 1
14
5,16 9,57 12,11 42,43 gl
10,5 18,7 16,9 50,9 (kY
2,2 4,1 7.6 27,3
5,96 10,35 13,11 17,27

1,22 1,25 1,44 1,72




Tomo LXX 11
NOMERO
gis hepatica. Su valor medio fué de
1.38, siendo mas elevado cuantc_? mayor era la
/ ,oteim‘mia. como en el caso 8, que mostraba
dlsprl absoluto de gamma globulinas de 4,04
;g ‘orl 100 v un cociente de 2,3. En este
a;n?:pgnpm‘ci(;h de gamma globulinas era muy
- vior a la de albumina. En los cromatogra-
i:l;,eno golamente dvstatraba, la hipcrgammagln-
pulinemia, sino que ademas el espacio beta-
gamma prcsr-nt.aba tal mtonj.:;ldad dt col{?racztm
que hacia dificil y, en ocasiones, 1mpombl§n ]%1
separacion entre las beta- y )gart‘mmabt %Iobﬂuhjnah.
como se ve en la figura1-1 P, 3P, 5Py 7 P, .
En el 79 por 100 de los casos, el cocwl}te ait.u:
ra/base de la onda de las gamma globulma}s fué
mayor que la unidad, llegando en el caso 18 a un‘
valor de 2,1. Solamente en los casos 5, 7, 11 y 1_‘:
su valor fué inferior a la unidad, llegando a iﬂ}.Hn
en el caso 3 (fig. 2, grafica del caso 13). Esta
mavor longitud de la :1111.:r_a que la base del gra-
diente gamma, fué lo habitual en las curvas de

en la cirro
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nec con arreglo a la ausencia o presencia de di-
cho signo clinico. Tabla II.

Del examen de la tabla II se deduce lo si-
guiente: 1) No habia diferencias ostensibles de
los valores medios de proteinemia entre los ca-
s0s sin ascitis y con ella. 2) La hipoalbumine-
mia era mas pronunciada en los casos con asci-
tis. 3) La hipergammaglobulinemia era tam-
bién mas acusada en estos casos. 4) El cociente
altura 'base de la onda gamma (cociente Q) era
més frecuentemente inferior a la unidad en las
cirrosis con ascitis, si bien el valor medio reco-
gido en las tablas era igual en ambos casos.
5) El cociente gamma globulinas/alblimina era
mayor en las cirrosis con ascitis, siendo ello ex-
ponente del mayor grado de disproteinemia.

El liquido ascitico presentaba un proteinogra-
ma electroforético con caracteristicas semejan-
tes a las del suero en los diferentes casos, pero
con menor proporcion de beta globulinas y con

nuestros casos (diagramas de la fig. 2). un c?n'tenIleo minimo de liproproteinas (figura .
Para estudiar la posible relacion entre las as- 14 Py 4 _}- o : ;
citis y el cuadro hemoproteico, clasificamos los . El p_rotcu_logran'la_ sérico en lps casos d'e‘cu'ro- :
proteinogramas de los casos de cirrosis de Laen-  sis biliar hipertréfica (cirrosis hepatolitica en
7
ECTROFORESIS EN PAPEL EN 28 CASOS DE CIRROSIS HEPATICA hy'
VALORES ABSOLUTOS POR 100 b b
amn DIAGNOSTICO AR
Alb Alfa: glob Alfas glob Beta glob Gamma Proteinas ¥
glob totales gr. % £0 Ay
- ’ -
0,72 2,62 0,35 0,56 0,85 6,28 Cirrosis de Laennec. . K
0,68 3,32 0,31 0,79 1,03 7,69 idem. T
0,78 3,00 0,45 1,55 1,02 8,30 idem. ‘
140 2,24 0,45 0,71 0,65 7.30 Idem. hin
210 1,15 0,58 1,09 0,83 6,17 Idem:. \ v
0,97 2,94 0,52 .51 1.26 8,10 Idem. L
130 3,01 0,19 0,65 0,75 8,60 Idem. LY
230 1,74 0,32 0,87 1,14 5.11 Idem. ¥ "'
110 2,93 0,47 0,70 0,88 8,32 Idem. kU
160 1,52 0,35 0,75 0,91 5,90 Idem. "
1,50 2,66 0,23 0,34 0,95 8,40 Idem. i
120 2,50 0,65 0,66 0,95 7,80 Tden. 3
iéi: 3 0,33 0,66 1,24 8,10 Idem. 1%
150 2,66 0,24 0,55 0,69 8,46 Idem. >
150 L,75 0,48 0,95 0,99 7,30 Idem. X
28 b om 1% 800 Idem. £t
1,50 i 0,49 0,76 0,59 7.7 Idem. UERT
1:9“ 1,96 0,25 0,37 0,48 6,03 Idem. ' A
047 2,03 0,26 0,55 0,91 7,60 Idem. 1,
0,81 3,20 0,43 0,78 1,47 7,40 Idem. Pl Megrerdl Tee
200 2,31 0,15 0,57 0,78 5,68 Cirrosis hipertréfica ictérica. s
0,82 _1)-5n 0,38 0,75 1,14 7,20 Idem. e Vi
U8 e Gias 1,09 0,94 7,78 Cirrosis hipertréfica maligna. it
0,74 ..i,"’“ 0,30 0,77 1,22 8,80 Cirrosis colangitico-colestatica. _ {5
180 _;4{. 0,71 0,87 0,97 6,70 Cirrosis esplenomegilica tipo Banti. oL,
148 B 0,51 0,69 0,61 8,10 Idem. 5
0,88 3,10 0,58 0,62 0,93 6,70 Cirrosis siderética. '. 1 %
= 2,40 0,45 0,76 0,89 6,50 Cirrosis cardiaca. Ay ’
138 Ty = — e ..'!’1"
230 ?-3'1 0,38 0,71 0,91 3,28 7,58 Cirrosis de Laennec. iy J Vb
068 322 0,65 1,65 1,35 4,32 8,60 Idem, W
1,15 0,19 0,34 0,48 1,90 5,90 Tdem. N g
383 ? = = = T
3-?,;*, 0,42 0,73 0,94 1,25 7,19 Normales. ,,-L,f‘ (e
\"‘“"“ 0,10 0,13 0,13 0,33 Tdem. e
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TABLA 11

VALORES PROMEDIOS ¥ LIMITES DE LOS PROTEINOGRAMAS DE 19 CASOS DE CIRROSIS HEPATICA DE
NEC Y DE 10 CASOS NORMALES T

LAEN.

’ Al
Cirrosis de Laennec¢ sin ascilis
Promedios 7.05 2,64
Limites:
Maximo . 7,69 3,32
Minimo - 6,28 2,00
Cirrosis de Laennec con ascilis (13
Casos) :
Promedios . y 7.64 2,29
Maximo . s X.60 3.01
Minimo . 5,90 1,15
Sujetos normales (10 casos)
Promedios - 7.19 3,83
Promedio 4+ 2 ¢ ....... 7,85 $,23
Promedio 20 - 6,53 3,43

L
Gammg

Alturs

Alfa Alfa Beta Gamma U.['l __g]"b-
Base )ﬁb_

0,40 0,79 0,76 2,43 1.46 113

0,58 1,56 1,03 3,29 1,656 1,04

0,28 0,56 0,42 1,90 1,15 0,68

0,38 0,62 0,92 3,44 1,41 1,58

0,65 1,09 1,35 1,32 2,10 230

0,17 0,34 0.47 2,37 0,85 0,07

0,42 0,73 0,94 1,25

0,60 0,893 .20 1,51

0,24 0,53 0,68 0,99

los tres casos) (tabla I y figs. 3 y 4) mostro
como diferencias valorables con respecto a lo
descrito en la cirrosis de Laennec el valor mas

Fig. 3.—Caso 20. Cirrosis hipertréfica letérica de evolucion
benigna, Puncion blopsia hepdtica aspivativa (coloracion
PAS): Se observa considerable proliferacion del tejido fibro-
80 que disocia las trabéculas, cuyas células conservan la
funcion glicogénica, Proteinograma: Hiperbetaglobuline-
mia, Lipidograma; Aumento del coeficiente lipoproteico, de
las betalipoproteinas y del cociente beta-/alfalipoproteinas.
Glicidrograma ;. Aumento de gammaglicoproteinas totales

bajo de alfa, globulinas y el mas alto de beta
globulinas.

En la cirrosis colangitico-colestatica con una
proteinemia normal, registramos hipoalbumine-
mia, hiperalfa.- e hipergammaglobulinemia.

En los casos de sindrome de Banti con cirro-
sis hepatica, el proteinograma reveld, en uno
(caso 24), el cual tenia hiperproteinemia, que
ésta era debida exclusivamente al aumento de
las gamma globulinas (2,16 gr. por 100), que la
albuminemia era normal y que la separacion en-
tre beta- y gamma globulinas era francamente
nitida; y en el otro, iguales caracteristicas qué
en el anterior, pero con hipoalbuminemia.

En el enfermo de cirrosis pigmentaria (caso
26) (fig. 5), vimos hipergammaglobulinemi
con cociente altura base de 2,28 (fig. 1-TP, ¥y fi-
gura 2, caso 26).

El proteinograma en dos pacientes afectos de
cirrosis cardiaca con ascitis (casos 27 Y 28)
mostré variaciones semejantes a lo hasta aho-
ra descrito: hipoalbuminemia e hipergamma
globulinemia.

Lipidograma.—En la tabla III se exponen los
valores de las lipoproteinas y fosfolipoproter
nas séricas en 15 casos de cirrosis hepatica. Lo
resultados los hemos expresado en valores I a-
tivos para permitir las comparaciones coi los
obtenidos por otros autores, y en valores I %
ridos a los coeficientes lipoproteico y fosfolipo-
proteico, que tiene un caracter absoluto.

En la cirrosis de Laennec hemos Visto aum-tlgi
to en el coeficiente lipoproteico en dos Pa"ﬂf]
tes (casos 6 y 19) (figs. 1-1 L y fig. 2, Gasoajo_
y descendido en tres (casos 4, 8 y 16). 108 v 5
res de las albamina | alfa, lipoproteinas ¢ i
llaban por encima de los limites normales €" .
caso 6 y por debajo en los casos 4 y 16. Las D=




1
T
. nroteinas rebasaban dichos limites en dos
llpo-pntes (casos 2 y 6) y no los alcanzaban en
trei:?casos 4,8 y 16) ; las beta, lipoproteinas los
guperaban en cinco (casos 1,2,6,15y 19) y no
taban disminuidos en ninguno de estos cirro-
E.SOS. por altimo, los valores de las beta, lipo-
fote'inas no diferian de los normales mas que
en el caso 16, en que estaban francamente au-
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beta, lipoproteinas, acusadisimo en la cirrosis
colal}gltlca, de las beta, lipoproteinas, con ex-
cepeion de una de las cirrosis hepatoliticas, y de
l:_is beta, lipoproteinas, menos en las dos cirro-
sis del tipo citado. Las beta liproproteinas en
conjunto estaban aumentadas en todos los ca-
sos, destacando con mucho la cirrosis colangi-
tica. Como consecuencia légica de lo anterior

1'.“.,’.'-!.—Cns-.n <2, Cirrosis hipertrdfica ictérica de evolucion
gt;:l;i,:{rm. : !_‘:u:r‘r...r biopsia hepdtica aspirativa (coloracion
‘- S): Hay una notable disociacién trabecular por el tejido
::.J;[_;:“L{\I'\IIJ:HIL acusada esteatosis de lr'}:ili'l:'!‘i!.'lﬁ parenguima-
!t‘lrli;;;;r'm'u::' I:_n}h;l.-lmln en glicogeno es inferior :_11 normal, Pro-
e ks ,‘, ||jr|<’11l|I1I1]]I.1H'nlltl marcada e i"ltIR‘I'}.’.’-}IIHH-’!}.,"].U-
thlog d‘- e _:Jibf.”.”.mtmm.‘ Aumento del coeficiente lipopro-
hDUp’l'OTt\inl'b \\II.Illl!ln})I'uTt'iIHLH ¥y del coeficiente beta-/alfa-
coprot i.- f{H' Giletdograma : Aumento del coeficiente de gli-

einas, de las alfa.- y de las gammaglicoproteinas neu-

tras y de las gammaglicoproteinas totales.

Egn%ldos. Considerando conjuntamente todas
! €ta lipoproteinas habia aumento franco
: 193.5 mismas en tres enfermos (casos 2, 6
o }al); descenso en uno (caso 8). El cociente
s al lipoproteinas estaba aumentado en los
et 9,16y 19 y apenas disminuido en el 8.
rs ehlciel-]te ft)sfollpoprqtelco se hallaba ele-
te fosfof? \Cas‘o 6 y descendido en el 8. El cocien-
0 e élaopm.temas lipoproteinas era bajo en
v 16). y alto en tres pacientes (casos 6, 15
(caﬁégs]gg ggr'('{iu_ru‘e que presentaban ictericia
i e 23y 26) (figs. 1,5 L, 6 Ly TL,y
mente d;}lcasoslz_.?.{), 22 y 26), vimos en todos au-
enso g lt:oeflcle}ltq lipoproteico y franco des-
—mny m flls albiimina . alfa., lipoproteinas
Sente ey alm:ade en la cirrosis siderética y au-

4 colangitica—, con aumento de las

Fig. 5.—Caso 26. Cirrosis siderdtica (hemocromatosis). Pun-
cion biopsta hepdtica aspirativa (coloracion de la hemoside-
rina por el azul de Prusia): Imagen tipica de cirrosis hepa-
tica. Las células parengquimatosas, las de Kupffer y los [i-
brocitos muestran notable sobrecarga de pigmento hemosi-
derinico, Proteimograma: Hipoalbuminemia e hipergamma-
globulinemia. Lipidograma: Aumento del coeficience lipo-
proteico, de las betalipoproteinas y muy grande del cociente
beta- alfalipoproteinas, Glicidograma: Aumento del coefi-
ciente de las glicoproteinas, de las alfa;- y de las gamma-
glicoproteinas neutras y de las gammaglicoproteinas totales.

habia en todos los casos un aumento del cocien-
te beta/alfa lipoproteinas, que en la cirrosis si-
derotica alcanzaba el elevadisimo valor de 15,39.
En todos estos pacientes estaba aumentado el
coeficiente fosfolipoproteico y era normal el co-
ciente fosfolipoproteinas lipoproteinas, salvo en
la cirrosis colangitica, en que se hallaba dismi-
nuido.

En la cirrosis cardiaca habia disminucion muy
marcada del coeficiente lipoproteico y de las al-
bimina + alfa, lipoproteinas, con normalidad de
las beta lipoproteinas y del coeficiente fosfoli-
poproteico y, por consiguiente, aumento de los
cocientes beta/alfa lipoproteinas y fosfolipo-
proteinas/lipoproteinas.

Glicidograma.—En la tabla IV se exponen los
valores referidos al coeficiente glicoproteico,
obtenidos en el estudio electroforético de las gli-
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coproteinas neutras y las totales en 10 casos de
cirrosis hepatica.

El coeficiente de glicoproteinas neutras supe-
raba con creces la normalidad en seis pacientes
(casos 3, 4, 22, 23 y 26) (figs. 1 y 2). De ellos,
unicamente el caso 3 acusaba aumento de albu-
mina glicoproteidos, detentando asimismo la ma-
yor hiperaifa,-glicoproteidemia,; ésta también
se daba en los casos 19 y 26 (hemocromatosis).
Habia hiperalfa, glicoproteidemia en los casos 5
(también era la mayor), 22 (cirrosis hepatoliti-
ca) y 23 (cirrosis colestatico-colangitica). Los
betaglicoproteidos solamente se hallaban au-
mentados en el caso 19 y los gammaglicoprotei-
dos en los 10 pacientes investigados, con la sola
excepcion del caso 20 (cirrosis hipertrofica ic-
térica). No habia descenso del coeficiente ni de
las fracciones en ninguno de los casos.

Por lo que a los glicoproteinas totales respec-
ta, senalaremos que su coeficiente estaba fran-
camente aumentado unicamente en el caso 19
(cirrosis de Laennec) (figs. 1 y 2), las alfa, gli-
coproteinas lo estaban en los casos 19 y 23 (ci-
rrosis colangitico-colestatica), las beta, glico-
proteinas asimismo en el 19 y las gamma glico-
proteinas en todos los pacientes en que se de-
terminaron, con la excepcion del caso 2. Habia
descenso de albiimina glicoproteidos totales en
los casos 4, 16, 20, 23 y 26 y de las alfa, glico-
proteinas en el 16. En todos los demas casos, los
valores de las fracciones de las glicoproteinas
oscilaron dentro de los limites de la normalidad

VALORES DE LIPOPROTEINAS Y FOSFOLIPOPROTEINAS SERICAS DETERMINADG!

REVISTA CLINICA ESPANOLA

I marg, a3y
DISCUSION.

Es afirmacion bastante generalizadg Ja de
existe una hipoproteinemia en |la Cirrosis g,
Laennec; sin embargo, nosotros sélo lg Yogi
tramos en cuatro casos de 19 y no era muy fci
sada. GRAS ' comenta también este hecho, Seﬁa‘
lando que ello se debe a que la hiy i
mia es im_nn}'.-cnsada por el lalln1t-11tolg)lzl[?|_l:1?:£e'
RIVA ** dice asimismo que en la mayoria de S&;
‘asos encuentra una proteinemia normal o gjg.
cretamente elevada. En este Gltimo punto, nyes.
tra experiencia es también coincidente, puestg
que en nueve de los 19 casos mostraron valopes
discretamente por encima de los 7,85 gr. por 100
(media aritmética + 2 ¢, encontrada en un gru-
po de diez sujetos testigos (tabla I1),

Nuestras observaciones con la electroforesis
en papel confirman la hipoalbuminemia encop.
trada en la cirrosis de Laennec por diferentes ay.
tores con diversos procedimientos (ver GRrRAs Y.
BURTIN °, mediante la inmunoelectroforesis, ha
demostrado que la albimina en la cirrosis no di-
fiere antigenicamente de la albiimina normal.

Hemos encontrado valores absolutos norma-
les de alfa, globulinas en todos los casos menos
en dos, en que habia una discreta disminucion,
y descenso de los alfa, globulinas en dos casos.
ENSELME y DREYFUS ', ante la inconstancia de
las variaciones de las alfa globulinas—no consi-
deran sus subfraceiones—en las cirrosis, conce-
den poca importancia a aquellas y las juzgan un

TAH

Valores relativos por 100

LIPOPROTEINAS

Beta
CAS0S A+ a Beta, Betas Beta bi + bz + b — - {,'0-.'{2-1_
Alfa mm*  HpFE
1 28,6 43,5 21,3 8.6 71,4 2,49 940 i
2 21,0 53,6 21,2 4,2 79,0 3,76 1.020 1
3 32,3 43,5 17,8 6,4 87,7 2,10 1.070 e
4, 27,0 43,5 23,5 6.0 73,0 2,70 600 o
6. 28,1 42,5 26,0 3,4 71,8 2,56 1.450 i
8 41,6 36,5 15,0 6,8 58,3 1,40 610
9 317 47,1 17,6 3.6 68,3 2,15 850 &
15. 25,4 40,0 30,0 4,6 74,6 2,14 930 2
16. 14,3 445 21.5 19,7 85,7 560 8
19. 22,0 47,6 27,5 2.9 78,0 1.090 u
20. 16,7 71,0 10,0 2,3 83,3 1.200 i
22, 13,6 55,0 20,0 2,4 86,4 1.550 W
23. 17,2 53,1 22,5 7,2 82,8 1.950 N
26. 6,1 45,5 31,3 17,1 93,9 1:310
27. 13,7 49,0 20,5 7.8 86,3 581
Cirrosis de Laennec: i
Promedios .......... 27,2 44 2 22,1 6,4 72 2,96 912 1
Valores maximos ......, 41,6 53,6 30,0 19,7 85,7 5,99 1.450 #
Limites minimos ... 14,3 36,5 17,8 2,9 58, 1,40 560 -
Sujetos normales: L
Promedios ............... 32,0 47,1 16,4 4,4 67,9 2,1 953 1)
e 3,2 3,0 1,7 1,2 3,2 0,33 1;““’-/‘
A + & = Albumina - alfa, lipoproteinas.
8-t = Sugfrficie total en mm? de lipidograma v del fosfclipidograma,
by 4+ bs - = beta,- 4 betas- -;- beta, lipoproteinas,

Coef. fosf, — Coeficiente fosfolipoproteico,
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ifenomeno. Por su parte, R[\r;\.-.-_li;._s pn(:l_:_._-nu.-a z_adp p}l(‘d(’. Creer en una ausencia de cirrosis, o it 8
ep didas (también las considera conjunta- si previamente la banda estuvo alargada, inter- |
desci?g] en la mayoria de sus 100 casos de ci- pretar como mejoria lo que no es més que la
frlgzis de Laennec €n periodo avanzado de des- a_par'ici('m dc_ una cqmplicacién. De ahi el supe- )
arrollo. _ ‘ Rt ‘ rior \--:jlpr diagnostico de_I'protemograma elec- y
La hiperalfa, globulinemia que rf'.gl.v.ll. amos en  troforético sobre la reaccién de Weltmann. '
dos de los casos s€ debia a la coexistencia de un Aunque los valores de beta globulinas fueron
roceso infeccioso. Precisamente por la t':f'r-fnm- casl siempre normales, depemos confesar que en \
tancia de que en la CIrrosis de ]Ja-::nnf_){r ‘ln:ﬁ va {u- la delimitacion de las mismas con las gamma
res de las alfa, globulinas son nor malt-g o estan  globulinas tropezamos en varios proteinogramas !
disminuidos, el hc:cl?(; de c-nm_rﬂmyln amnutllmlo con grandes dlflcu_ltades. que comentaremos en
debe inducir al clinico a la busqueda de un pro-  seguida. Hemos visto en dos casos hiperbeta-
ceso inflamatorio o [_m_-.msunlv (:(r:I'I("ler'llhll.l'llf‘. En  globulinemias absolutas como las registradas
uno de nuestros pacientes (caso s, Il.}:. 1-2 Py 11-  por LAUDAHN * en las cirrosis gravemente des-
gura 2) se trataba de unas bronquiectasias su- compensadas y subfinales. !
puradas. LAUDAHN *, a su vez, subraya la fre- El hecho mas caracteristico del proteinogra- i
cuencia de las complicaciones inflamatorias en  ma encontrado en la cirrosis de Laennec es la {
log cirroticos, especialmente las colangitis, pro- notable hipergammaglobulinemia. vista ya por
ductoras de hi]:'{’mlf'gl : glr_lblllinvnl'i:i:-; m]:u 2 _d_f__-l los nUMerosos autores que han investigado las e
diagrama electroforético de las cirrosis hepall-  proteinas plasméticas en esta enfermedad. Di- R
cas). RIvA * la encuentra en tres de sus 100 ca- cha hipergammaglobulinemia, la hipoalbumi-
s0s (en uno se debia a la coexistencia de un car- nemia y la normalidad de las alfa- y beta globu- L
cinoma rectal con metastasis, y en otro, de una linas que s6lo descienden en los casos graves,
ascitis quilosa) , e insiste asimismo sobre las con-  constituyen el tipo 1 de los diagramas electrofo- .
sideraciones mentadas. Esta simultaneidad de réticos de cirrosis, de LAUDAHN **. Mas lo que .,
aumento de alfa.- y de gamma globulinas puede Ilama la atencion con la electroforesis en papel
dar lugar, por sus efectos contrapuestos sobre es no solamente la intensidad de la mancha de f
¢l umbral de termocoagulacién, a una banda la zona de las gamma globulinas en el proteino- ‘
de Weltmann aparantemente normal, la banda grama, sino su amplitud, que muchas veces hace i
“muda” o “velada”, como la denominan WuHR- desaparecer el espacio beta-gamma y plantea,
MANN y WUNDERLY **. Ante ella, si no ge han como antes deciamos, dificultades para la deli- T
practicado otras reacciones, el clinico poco ave- mitacion con las beta globulinas. Los autores 0
1T Y s
ANTE ELECTRORORESIS EN PAPEL EN PACIENTES AFLECTOS DE CIRROSIS HEPATICA AE i
-~ ] A "
Valores referidos al coeficiente lipoproteico FOSFOLIPOPROTEINAS “I.l‘r !
; Fosfolip DIAGNOSTICO '.‘
Ara Beta Beta Beta by 4 by + b S Coef : L
= mm foaf Lipoprot “‘, sl
i i
35 47,6 23,4 7.3 78,3 141 113 0,47 Cirrosis de Laennec. ’ ,.* JE
5l 64.3 25,4 5,0 94,7 138 112 0,30 Idem. G
91 54,9 22,4 8,0 85,3 524 134 0,49 Idem. AR g
1?{: 30,4 16,4 4,2 51,0 240 61 0,40 Idem. he
29: L :,2 44.2 5.8 122.2 754 103 n::‘ Idem. o
““;-' .1!39 ]E}f; 1,8 1,3 230 ’\L_l n? 111«*m‘ Tk
L 21 81,3 165 e 0 (RS
%2 gy 35,2 B s 147 115 041  Tdem. (A
n5 ' s ok oo . ' Cirrosis hi stica ictéri P
24‘-7 100,1 14.1 392 117.4 580 148 0.48 Cirrosis hipertréfica ictérica. § Mp
38 {ggi j—): H ekl %2“ ]:*I&" :1]'2(1. !ff;::).ﬂs colangitica -‘:- 5"
94 70I1 )1; lhh R0 ?P :4:(; 11.:9 (;i:-rn:ciq siderdtica. ‘ '
%3 33,3 = 'ai_‘".? l'l'.l.'f s '68 Sirrosis cardiaca.
- B0, 20,1 53 58.7 400 103 0.6 Cirrosis c¢ Wi
— —— - - — SN iy
%] 471 . : T—
18 el b 23,6 3.8 7.9 25 109 n.i!_w Cirrosis de Laennec.
04 sz 44,2 3,0 122,2 75 193 0,67 Idem.
iy 5.9 10.6 3.6 41.3 20 50 0,37 Idem.
20
38 47,1 16.4 4.4 67.9 106 100 0,42 Normales.
7.8 2.7 1.4 9.7 76 18,7 0,031 [dem.




VALORES DE GLICOPROTEINAS NEUTRAS Y TOTALES SERICAS DETERMINADOS MEDIANTRE

TABLA 1V

SIS HEPATICA

ELECTROFORESIS EN

PAPEIL

+ EN

PACIENTES AFECTOS DE CIRRO-

GLICOPROPEINAS NEUTRAS POR 100 GLICOPROTEINAS TOTALES 100
CASOS i .
Coefic. Alb. Alfa, Alfas Beta Gamma Coefic Alb Alla, Alfas BEeta Gamma
: 120 10,3 14,5 27.0 32,0 36,2 133 10,0 9.6 18.8 21.5 13,0
2. 130 9.3 16,6 21,8 S2,0 19,8 85 27,0 5,3 11,7 15,4 25,6 g
-
3. 205 33,2 34,5 57,6 35,5 14,3 97 25,0 6,0 20,5 15,2 30,3 g
(72
4. 177 225 17,7 20,6 22,0 94,2 s1 14,2 6,3 10,8 13,0 36,7 ;E
16. 133 13,6 19,6 15,6 20,7 63.5 BT 1,9 3,8 6,8 13.4 58,1 B
™
£ . - . Ty
19 229 16,4 33.5 31,56 62,0 85,6 150 30,5 11,8 16,2 30,4 61,1 o
—
20 108 14,6 17,7 25,0 34,0 16,7 S 11,8 0,0 15,8 21,0 35,4 2
22 195 12,1 30,5 86,0 35,5 GRS 117 23,7 6,3 12,2 19,0 36,0 =
A
23. 172 13,4 18,4 63,0 20,6 00 19,8 10,0 10,2 11,0 30,0 U
o
5 E < v : AT <2 Dy B e = s 45 77 :"i
26, 158 21,0 33,0 21,0 18,0 63,6 23 20,2 7.8 10,5 0.8 15,7 S
o o
Media aritmética ...... d 165 17,55 22.T2 29,0 24,11 62 105 23,6 7,138 14,1 17,1 12,46 Ny
Valores limites:
Méaximo : ” 229 33.2 34.5 V1.0 62.0 04,2 150 0 11,8 20,5 30,4 61,1
Minimo .... 120 9.3 14,5 15,6 20,7 36,2 11 1,9 .8 6,8 11,0 25,6
Media aritmét. (normales)... 100 13.99 19.23 27.30 95.23 14 100 10 RS 6.00 16.00 17.4 20.51
g (normales) 16 1,35 5,00 1.33 5,12 14 1.58 1,42 3.55 3.3 3,08
8
i+
-3
g
e
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n con la electroforesis de Tiselius
zaron a veces con este obstaculo. Es
o tropcsmma y DREYFUS ', al comentar este
més, EN .ubravan que es dificil hacerse una
problema, 8 ducta de las beta globulinas en
: 1.a sobre la conducta de g :
i sis de Laennec, puesto que lo que varios
i lzIrm(I,m‘:Tszr;11-:[:. GRAY y BARRON, RICKETTS
aum{;;orﬁcioros) consideran como tipo beta au-
: cOta,do podria no ser sino un tipo gamma ins-
f:«f:lo en la anomalia de esta fra_cgién globulini-
ca. GRAS %, para obviar estas dlflcul_tades,_pm-
jone el empleo de Su_‘mctojdc! de fraccionamiento
mediante el hiposulfito sédico.

Hay otro hecho que también destaca del estu-
dio de nuestros proteinogramas de cirroéticos, y
es que el cociente QQ (altura _basej de [E‘i- onda

amma fué superior a la unidad en el 79 por
100 de los casos, llegando a 2,1 en uno de ellos.
Como se sabe, este cociente fué propuesto por
WuHRMANN v WUNDERLY *' para expresar la ho-
mogeneidad o h(-torugcncic‘lad de las gamma
globulinas. En el gamma mieloma, el valor pro-
medio del cociente encontrado por estos autores
fué de 2,2, mientras que en las cirrosis hepati-
cas, la poliartritis, etc., era de 0,6. Lo que indica
onda alta y estrecha en el primer caso y baja y
ancha en el segundo, es decir, gamma globuli-
nas con puntos isoeléctricos semejantes y dife-
rentes, respectivamente, que se desplazaran a su
vez electroforéticamente con anidloga y distinta
velocidad. Podria pensarse que las diferencias
observadas en parte se deberian a que aquellos
autores se refieren a resultados obtenidos con la
electroforesis de Tiselius, mientras que los nues-
tros se lograron con la electroforesis en papel;
pero es que LLAUDAHN **, con el primer método,
observé en dos casos de lesién parenquimatosa
hepatica grave en fase de brote distrofico de
evolucion fatal (sic) en los que la autopsia evi-
dencié se trataba de cirrosis posthepatitis, la
aparicion de una onda de gamma globulinas tan
alta y estrecha que hizo pensar en un mieloma o
i una macroglobulinemia de Waldenstrom,
tuyo diagnéstico pudo eliminarse. El autor sus-
tf.nta‘!a hipétesis de que la hipergammaglobu-
linemia de tipo homogéneo de estos casos no se-
ra debida a una alteracion primaria del meta-
balismo proteico, como acaece en los dos tipos de
Paraproteinemia mencionados, sino a un tras-
t{ﬁ‘;l; isecundmin a una reaccion particular del
endGmTiI:lo-—espemalmente del sistema reticulo-

g e G la noxas, con aumento enorme
auam;t?éPerprotf!inc\}'nia} en la produccion de
08 anti uerpos ~antihigado como respuesta a
1Pucciéngin0§ originados por la necrosis y des-
Nemia oo ehpdtlcas. Estos casos de hiperprotei-

oMogéneo lpel‘g_am_m'aglobul.memm de caracter

constituirian el tipo 5 del proteino-
stama de dicho autor uien cita otro caso ana-
080 Vit orz._'q. ] oy p

AUDATN SP IMMERMANN y cols. En suma,

el comousxta:nta la tesis de cqpmderar lE'l'Cl.:
(“an Dlasmuna enfern‘l‘edad por autoggrgsnon
Modo g Onocividad” de Jiménez Diaz ), de

alogo a lo que nosotros® propusimos

ge trabajaro
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Fara explicar la intensa disproteinemia de las
formas avanzadas del kala-azar. Ahora bien, los
estudios inmunoelectroforéticos en las ecirrosis
efectuados por BARGOB y cols. * han echado aba-
Jo esta teoria al demostrar que ni en la cirrosis
tipo Laennec ni en la hepatitis crénica existen
gamma globulinas que difieran antigénicamente
de las normales, lo contrario de lo que ocurre
en la poliartritis crénica, el mieloma y la macro-
globulinemia de Waldenstrom.

Han sido precisamente los trabajos efectuados
con la inmunoelectroforesis por GRABAR y sus
colaboradores *', por SCHEIDEGGER y ZAHND ®,
los que han venido a arrojar luz sobre la “hete-
rogeneidad” de la hipergammaglobulinemia de
los cirréticos. En efecto, en el suero de sujetos
normales el grupo del Instituto Pasteur?' de-
muestra inmunoelectroforéticamente, empleando
suero de caballo antisuero humano normal, las
siguientes fracciones con especificidad antigé-
nica: Fraccién p, albimina, 2 alfa.-, 5 alfa,-,
2 beta,-, 3 beta,- y una gamma globulina; y el
grupo de Gottingen °, utilizando suero de cone-
jo antisuero humano normal, encuentra las si-
guientes; albtimina, 3 alfa,-, 3 alfa,-, 2 beta,-,
2 beta,- y una gamma globulina. Los tres gru-
Fos (3, 21 y 36) hallan alteraciones en la cirro-
sis, primordialmente en la zona de las beta, glo-
bulinas. Una de estas fracciones, que existe en
escasa proporeion en el suero normal, se com-
probé por el grupo de Paris ® y el de Géttingen ?,
independientemente, empleando suero antima-
croglobulina especifico, que una macroglobu-
lina (fraccion beta-M de GRABAR °), pero en la
cirrosis de Laennec se encontrd siempre muy
aumentada en 60 casos estudiados por el grupo
de GRABAR ** y en 12 (en ocho muy claramente,
menos en los otros) de los 13 pacientes de BAR-
GoB y cols. ?, asi como en tres de cinco cirrosis
posthepatitis de estos tultimos autores. Dichos
resultados coinciden con los logrados anterior-
mente con otro método de investigacion, la ul-
tracentrifugacion, por JAHNKE y SCHOLTAN ** ¥
KANzZOW y cols. **, que vieron aumento de las
macroglobulinas (fraccion M) en los sueros de
varios de sus cirrdticos. Falta saber si esta
beta,- M macroglobulina es igual a la gamma,
globulina descrita no ha mucho por MULLER-
EBERHARD y cols. **, y si, como sefialan BARGOB *
v colaboradores, esta hiperbeta, macroglobuline-
mia corresponderia al aumento de los cirréticos
de las gamma globulinas aisladas en 1946 por
DEUTSCH y cols. *, quienes prefieren esta deno-
minacion a la de beta, globulinas empleada por
otros autores, porque esta fraccion carece de li-
pidos y colesterina, estd asociada con una serie de
anticuerpos y biologica y fisicamente tiene la ca-
tegoria de las gamma globulinas de los sueros
normales (es analoga al componente “T" halla-
do en los sueros de caballos hiperinmunes por
VAN DER SCHEER **). La otra fraccion beta,, que
tiene bajo peso molecular (beta.-A-globulina de
BURTIN v GRABAR °), también la vieron aumen-
tada en muchos de sus cirréticos HARTMANN ¥
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colaboradores *', SCHEIDEGGER y ZAHND * y BAR-
GOB y cols.?, asi como las gamma globulinas
{éstas en todos los casos), las cuales en la inmu-
noelectroforesis originaban por su abundancia
un fenomeno de exceso de antigeno (“Antigenii-
berschussphinomen”) muy acusado y ademas
se extendian hasta la zona de las alfa. globuli-
nas. En resumen, la “heterogeneidad” electro-
forética de la hipergammaglobulinemia de los
cirréticos se explicaria, segun el grupo de Pa-
ris #', por el aumento de beta globulinas, tesis
que comparten SCHEIDEGGER y ZAHND ** al afir-
mar que el aspecto particularmente ensanchado
de las gamma globulinas en el proteinograma sé-
rico de los cirroticos no se deberia tinicamente a
la presencia de una sola fraceion intermedia
(T, H o gamma), sino de una o varias, segin los
casos, de movilidad beta,, las cuales tienen un
grupo antigénico comun con las gamma globu-
linas. Explicacién analoga de la “heterogenei-
dad” es la que dan BARGOB y cols. %, para quie-
nes se debe la inclusion de las beta,-M globuli-
nas aumentadas en la onda gamma y a la exis-
tencia de igual especialidad antigénica, pero con
distinta velocidad de emigracion electroforéti-
ca, no estando todavia claro el papel jugado aqui
por las beta- A-globulinas.

Ahora bien, la “homogeneidad” de las gamma
globulinas encontrada por nosotros en varios ca-
sos de cirrosis creemos podria explicarse por el
predominio muy marcado en ocasiones de una
de las fracciones mencionadas: beta.-M-, beta
A y gamma globulinas. No se olvide que JAHNKE
y SCHOLTAN **, con la ultracentrifuga, encontra-
ron en el suero de los cirréticos, amén del citado
aumento de las macroglobulinas (fraccion M),
una elevacion de la fraccion G (s,, = 6,6 + 0,5),
que corresponde electroforéticamente a las gam-
ma globulinas; pero, aparte de ello, calculando
el cociente de uniformidad Q (“Einheitlichsquo-
tient”) para estudiar las alteraciones cualitati-
vas de las proteinas, vieron aue habia una espe-
cial uniformidad de las moléculas de lasg frac-
ciones A y G en los mielomas, las cirrosis hepa-
ticas y las reticulosis reactivas. Por qué unas
veces se produce este aumento predominante de
una fraccién y otras no, es una incognita a des-
pejar todavia, pero quizi contribuyan a diluci-
dar el problema los descubrimientos logrados
con la inmunoelectroforesis, entre otros, el de
que a las alteraciones de las gamma globulinas
corresponden anormalidades de las beta, globuli-
nas, tanto en el feto como en el recién nacido, o
en los casos patologicos: cirrosis, mieloma y ma-
croglobulinemia, lo que indicaria un cierto pa-
rentesco entre estas fracciones segun senalan
MARTIN y SCHEIDEGGER *', parentesco confirma-
do por la existencia, antes citada, de un grupo
antigénico comun ** y confirmado por el hecho
registrado por SCHEIDEGGER ** de la ausencia de
un caso de agammaglobulinemia no solo de
gamma globulinas, sino también de beta,-A- y
beta,-M-globulinas, lo que sugiere la existencia
de un lugar comin de formacion de estas frac-

3 Marzg oy

c_ionos‘. La diversa alteracion del migmg
cirrosis es una apasionante cuestion a desenty
nar, tanto mas cuanto hoy sabemog (ML, .
BALE ) que las células parenquimatosag heﬂ-}l
ticas no producen las gamma globulingg i<
la disproteinemia que estamos comentangdg
traduce directamente la lesion de aquéllag 'iill.;ﬂ
las alteraciones mesenquimatosas ﬂoncon;i-ta[ﬁ
tes (SCHEIDEGGER y ZAHND %),

El estudio comparativo de los proteinogramgs
de los casos de cirrosis de Laennec con y gip 2s-
eitis nos mostré como hechos mas dvstécados el
que la hipoalbuminemia, la hipergammagloby.
linemia y la disproteinemia estaban méas acen-
tuadas en los primeros que en los segundos, o
que era de esperar dado el gran papel que en gl
mantenimiento de la presion oncética del plas.
ma—uno de los factores a considerar en la pa-
togenia de la ascitis—juega la albiimina.

€n Jgg

La electroforesis en papel del liquido aseitico
nos revelé en la cirrosis de Laennec un proteino.
grama analogo al del suero, hecho que ya sefia.
lara LUETSCHER " y que confirmaron despuss
varios autores: GRrAs'f, RIvA *, ete. Nosotrog,
sin embargo, hemos visto, igual que GRaAs ™, que
la proporcion de beta globulinas era menor enel
liquido ascitico aue en el suero, y por nuestrs
parte anotamos el hecho del escaso contenido en
lipoproteinas de aquél (figs. 1-4 Py Lv5PyL)

El proteinograma en dos casos de cirrosis
posthepatitis no acus6 diferencias valorables
con respecto a lo hallado en la cirrosis de Laen:
neec, y en otro vimos como alteraciones destaca:
bles valor bajo de alfa, glotulinas e hiperbets
globulinemia. Esto coincide en el primer punte
con lo observado por RIva %, pero no en el se
gundo, puesto que en un caso en que vio una hi
perbetaglobulinemia aislada se trataba de uns
cirrosis posthepatitis en fase de comienzo, com
probada por biopsia, mientras que en nuestro
caso la biorsia nos mostré una cirrosis en plens
evolucion (fig. 3), o sea, que el proteinograma
no revela siempre la intensidad de las alteraci-
nes morfologicas hepaticas. Ahora bien, un pro:
teinograma muy alterado no se da en afeccit:
nes hepéaticas con escasas lesiones morfologicas
GRrAs ** dice haber encontrado en las cirross
posthepatitis valores algo mayores de album®
na y gamma globulinas que en las cirrosis de
Laennec, pero las diferencias eran pequenasy no
valorables y la casuistica escasa; la nuestt®
también lo es y por eso no podemos sacar O
clusiones del hecho de gue nuestros resultados
no confirmen lo apuntado por nuestro compd
triota.

La inmunoelectroforesis en manos de BARGIUf
y colaboradores * ha puesto de manifiesto €t ;‘:]-'
cirrosis posthepatitis que las alteraciones I-‘P:
teicas, cuando las hay, son de tipo de 1as an-f;
referidas en la cirrosis de Laennec, destacal Py
como Tinica particularidad, junto al aup}eﬂto
las beta,-M-globulinas, el de la fraceién BC
de emigracion rapida, el cual, por lo dem®
siempre se observa, segin SCHULER *, €l
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de estas cirrosis posthepatitis (nuestro caso 20).
; existe y, sin embargo, las reacciones d_e
SI .ﬂ?d d sérica son discordantes (prueba del ti-
i itiva v cadmiorreaccion negativa en
mol POS de hipergammaglobulinemia), WUHR-
gencia de NIPers : ‘ -
pri‘w y WUNDERLY *' plensan en la existencia
31!;\:}te'1'acinlles cualitativas de las beta globuli-
nas; pero BARGOB y cols. * se inclinan mas bien
a su'poner simplemente una all:oragon de las pro-
porciones de las diversas subfracciones beta sin
aumento total de las mismas. No creemos que en
ostas variaciones de las beta globulinas juegue
un papel 1a hiperbilirrubinemia existente en es-
tos casos, pues las experiencias de KLEIN y
HiNER  “in vitro” han demostrado que las va-
riaciones de la bilirrubina no influyen el lipido-
ama. )
" La hiperalfa, globulinemia y la hipergamma-
olobulinemia de la cirrosis colangitico-colestdati-
cn las atribuimos a los componentes inflamato-
rios v eirroticos, respectivamente, de la misma.
En los dos casos de sindrome de Banti con
cirrosis hepdtica, la neta separacion entre las
heta- y las gamma globulinas nos hace suponer
que en la hipergammaglobulinemia no partici-
paba, a diferencia de los otros tipos de cirross,
un aumento de las beta.-M-globulinas. La falta
de estudios inmunoelectroforéticos al respecto
nos impide precisar mas acerca de este extremo.
Es interesante la hipergammaglobulinemia
de nuestro ecaso de cirrosis pigmentaria, pues su
cociente Q, superior al de todos los casos ante-
riores, era de 2,28, es decir, en el sentido clasico
se trataria de gamma globulinas homogéneas;
sin embargo, como muestran claramente las fi-
guras 1-T P y 2, no habia una clara delimitacion
entre beta- y gamma globulinas, y la imagen era
andloga a la de la hipergammaglobulinemia
“heterogénea” de una cirrosis de Laennec. A pe-
sar de ello, un examen atento de este proteino-
grama revela en la zona de emigracién mas len-
ta una condensacion de la sombra semejante a
la que encontramos en el kala-azar (FORTEZA Bo-
VER y COLOMER SALA '* y BAGUENA CANDELAY).
Tampoco en la hemocromatosis, que sepamos,
se han realizado estudios inmunoelectroforéti-
€0S que nos permitirian un mejor conocimiento
de esta hipergammaglobulinemia, “homogénea”
Por el cociente Q v discretamente “heterogénea”
por el aspecto del proteinograma en la banda de
Papel. '
}iiigl:mc'rrroisis cardiaca registrames_‘también
onbre b@t:]ag obulinemia con separacion clara
hm‘adorbg -y gammaglobulina. BARGOB v qola-
mediante 1y €N un caso de este tipo estudiado
Aumento de d!nmunnclectmf_m'oms. registraron
mis lents o dns alfa glnbulmas_ de emigracion
Sin poder e?{t e una br*ta' globulina mas rapida,
Fn | : raer; conclusiones especiales de ello.
de Lac?n?;l: gtarﬁe al lipidograma en la cirrosis
e 8y Supvrfic? emos encornltrado disminucion
e Coéficig tota_l én mm* y, por consiguien-
MUy diserots nte lipoproteico—por lo (_iemas,
—més que en tres de los diez ca-

1A ELECTROFORESIS EN PAPEL EN LAS HEPATOPATIAS .

508 e inc_luso en dos habia aumento; éste tam-
bién se di6 en dos de los casos de cirrosis post-
hepatitis. Estos resultados coinciden con los de
PEZOLD *, quien investigando con técnicas de-
puradas los lipidos totales sesenta y cuatro ve-
ces en 41 casos de cirrosis de Laennec y cirrosis
posthepatitis, no encontré descenso de aquéllos
SIno en once ocasiones, a pesar de tratarse en la
mayoria de casos de cirrosis descompensadas,
hecho que contrasta con lo sefialado con la lite-
ratura (BECKMAN ‘), muy posiblemente por la
insuficiencia de los métodos empleados para la
extraceién de lipidos.

En la hemocromatosis, el coeficiente lipopro-
teico estaba francamente aumentado, alcanzan-
do valores muy elevados en la cirrosis colangi-
tico-colestatica. Estaba muy disminuido, por el
contrario, en la cirrosis cardiaca.

Una disminucién clara de las albimina + al-
fa, lipoproteinas la vimos en dos de diez casos
de cirrosis de Laennec, descenso que ha sido se-
nalado como frecuente por diversos autores
(WUNDERLY y PILLER **, BANSI y cols. ?, GROSS
y WEICKER *°, KLEIN y FRANKEN **, FRANKEN ¥y
KLEIN ™, ete.). PEZOLD ** la encuentra en una
mitad aproximadamente de todos sus casos de
cirrosis, independientemente del tipo de la mis-
ma. Nosotros lo registramos en los otros tipos
de cirrosis posthepatitis, cardiaca y siderdética,
con la excepcion de la colangitico-colestatica. En
la hemocromatosis, el descenso fué tan acusado
(9,4) que el cociente beta /alfa alcanzs el altisi-
mo valor de 15,39. No hemos llegado a ver en
ninguno de nuestros casos la desaparicion abso-
luta de los alfa lipoproteidos registrada por
KLEIN y FRANKEN ** y FRANKEN y KLEIN ' e in-
cluso en un paciente habia disminucién de esta
fraccion. El mismo PEZOLD ** subraya que la des-
aparicién de los alfa lipoproteidos se ve muy ra-
ramente si se emplea una técnica exacta de se-
paracion. FRANKEN y KLEIN ', ante las dificul-
tades de delimitacion de las fracciones beta y
gamma del lipidograma—denominacion que les
dan de acuerdo con su situacién respecto a las co-
rrespondientes fracciones del proteinograma—,
se guian para conceptuar un lipidograma como
patologico por las variaciones de las alfa lipopro-
teinas, las cuales encontraron que faltaban por
completo o mas raramente estaban disminuidas
en nueve de 13 casos de eirrosis no tratada. (De
sus dos casos de hemocromatosis, uno mostraba
7.3 por 100 de alfa lipoproteidos y el otro ausen-
cia de ellos.) Lo mismo hallaron en las hepatitis
agudas, contrastando todo ello con el aumento
de dicha fraceién en las hepatitis cronicas. A es-
tos hechos les conceden valor diagndstico dife-
rencial, v también prondstico, puesto que las al-
teraciones de las alfa lipoproteinas van regre-
sando si el caso cursa favorablemente.

Los valores que engloban los de las distintas
fracciones beta estaban aumentados en tres ca-
sos de cirrosis de Laennec y en todos los pacien-
tes que cursaron con ictericia: cirrosis hpual(_:u—
litica, cirrosis colestatico-colangitica y cirrosis
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siderdtica, originando los correspondientes au-
mentos del cociente beta, alfa lipoproteinas. PE-
ZOLD * encuentra una hiperbetalipoproteidemia
moderada en una mitad aproximadamente de to-
dos sus casos de cirrosis. Un descenso de las
beta lipoproteinas, discreto por cierto, solo lo
registramos una vez en nuestra casuistica, y era
un enfermo de cirrosis de Laennec, el cual pre-
sentaba también una discreta disminucion del
cociente beta-/alfa lipoproteinas, a pesar de las
albimina + alfa, lipoproteinas.

El estudio de las fracciones 1, 2 y 3 de las beta
lipoproteinas mostro variaciones cuyo valor uni-
camente una mayor casuistica podra precisar.
Por el momento, s6lo podemos adelantar que si
bien sus alteraciones se suelen reflejar en la
misma direccién en las variaciones de las beta
lipoproteinas totales, en otras circunstancias,
como en nuestro caso 16, el descenso de las beta
lipoproteinas estaba compensado por la eleva-
cién de las beta, lipoproteinas sin modificacion
significativa de las beta lipoproteinas totales.

El coeficiente fosfolipoproteico lo vimos ele-
vado en uno y descendido tan solo en otro de los
diez casos de cirrosis de Laennec. Su aumento
era muy acusado en los cirréticos estudiados
que presentaban ictericia. For lo que respecta
al cociente fosfolipoproteinas lipoproteinas, que
BENHAMOU y cols.” dicen haber encontrado
siempre muy bajo en las cirrosis, descenso que
seria indice de la gravedad de las mismas, nos-
otros solamente registramos su disminucién en
una de las diez cirrosis de Laennec y en la ci-
rrosis colangitica. Es mas, lo vimos significati-
vamente aumentado en tres de los diez casos de
cirrosis de Laennec citados y en la cirrosis car-
diaca. Por su parte, PEZoLD *, empleando proce-
dimientos quimicos finos para la determinacion
de los fosfolipidos en sus casos de cirrosis de
Laennec y cirrosis posthepatitis, sélo vi6 des-
censo de la concentracion de los mismos en una
tercera parte de los pacientes si la hepatopatia
estdba descompensada; en caso contrario, sus
valores oscilaban dentro de los limites de la nor-
malidad.

De todas maneras, los resultados obtenidos en
el estudio de las lipoproteinas séricas por la elec-
troforesis en papel deben ser revisados desde
que sabemos que URIEL y SCHEIDEGGER ** con la
electroforesis en gelosa, y URIEL y GRABAR " con
la inmunoelectroforesis, investigando las lipo-
proteinas séricas, han mostrado los resultados
discordantes con los hallados mediante la elec-
troforesis en papel, entre otros, la ausencia de
Iipoproteinas de movilidad beta, ya que las que
se revelan con estos nuevos métodos son mas ra-
pidas: alfa lipoproteinag, lipoalbiiminas y p-li-
poproteinas.

Respecto a las glicoproteinas, los hallazgos
mas constantes fueron el aumento de las gamma
glicoproteinas: de las neutras en los seis casos
de cirrosis de Laennec investigados, en una de
las dos cirrosis hepatoliticas, en la colangitico-
colestatica y en la siderética, y de las totales,

:nmm’“liﬁ

en todos ellos menos en un caso de gj
Laennec. BENHAMOU y cols. ® ya habla
aumento de las alfa,-, beta- y gamma glic
teinas neutras y totales en las cirrogis siﬂprn-
pecificar en este trabajo qué tipos de iaslin?s'
mas se investigaron. Nosotros, el aument, cola.
junto de alfa- glicoproteidos neutrog y tumn-
solo lo vimos en uno de los diez casos estudi?
dos, que era una cirrosis de Laennec: la eleva'
cion aislada de los neutros la vimos ademgs er;
otro caso de estos, en el cual era muy inteng,
y en la hemocromatosis, y el aumento ge lag
alfa, glicoproteinas totales, pero no de lag ney.
tras—lo que depone a favor de la elevacigp de
las glicoproteinas acidas—, lo registramos ep J
cirrosis colangitico-colestatica. A su vez, g
alfa, glicoproteinas neutras rebasaban con my.
cho los limites normales en la cirrosis de Laep.
nec, en que también habia gran hiperalfa,- g|i.
coproteidemia en la cirrosis hepatolitica de ey
so maligno y en la colestatico-colangitica. Estes
hechos se explican en nuestro sentir por el gran
componente inflamatorio de estos casos: flogo.
sis hepatica en los dos ultimos pacientes y ex-
trahepatica en la cirrosis de Laennec, pues era
la enferma, que ya comentamos, la cual por pre-
sentar simultineamente bronquiectasias tenig,
ademas de la hipergammaglobulinemia, aumen-
to de las alfa, globulinas. Precisamente de este
aumento es en gran parte responsable la hepa
toglobulina, que es una glicoproteina neutra
(PAS +). Las otras variaciones de las alfa gl
coproteinas necesitan confirmarse en mas casos
para poder ser debidamente valoradas.

IT0sig
Ton de y,

RESUMEN.

Los autores estudian mediante electroforesis
en papel las proteinas, lipoproteinas y glicopro-
teinas séricas en 19 casos de cirrosis de Laen-
nec, tres de cirrosis hipertrofica ictérica del tipo
de la cirrosis hepatolitica, uno de cirrosis biliar
colangitico-colestatica, dos de cirrosis esplenc-
megalica, tipo Banti, uno de cirrosis siderotica
y dos de cirrosis cardiaca, y comparan los resu-
tados obtenidos con los de la literatura. Se dis
cute particularmente la hipergammaglobuliné-
mia de la cirrosis de Laennec y la “homogene-
dad” de aquélla, encontrada en algunos casos,
la luz de los recientes datos aportados por la I
munoelectroforesis.
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SUMMARY

The writers study serum proteins, lipopro-

%Ins and glucoproteins by means of paper elec-
trophoresis in 19 cases of Laennec’s cirrhosis,
s ot icteric hypertrophic cirrhosis of hepatolytic
type, 1 of cholangitico-cholestatic cirrhosis, 2 of
Stlenomegalic cirrhosis of Banti's type, 1 of si-
derotic cirrhosis and 2 ecardiac cirrhosis, and
ompare their findings with those reported in
the literature, High gamma-globulin levels in

¢ blood in Laennec's cirrhosis and the “homo-

Eﬁgeity"ﬁf such levels found in some cases are
Vilde ¥ discussed in the light of recent data pro-
ed by Immunoelectrophoresis.

ZUSAMMENFASSUNG

Mit Hilfe yon Papierelektrophorese studieren
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utoren die Rolle der Proteine, Lipoproteine
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proteine im Blute bei Q Fillen von
er i Zirrhose, 3 Fillen von hypertrophis-
Irrhose mit Tkterus vom Typ der hepato-
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cholestaticher Gallenzirrhose, 2 Fillen von Zi-
rrhose und Milzschwellung (Banti'scher Art),
1 Fall von Zirrhose mit Siderose und 2 Fillen
von Herzzirrhose, und vergleichen ihre eigenen
Ergebnisse mit den in der Literatur erwéihnten.
Im Lichte der jiingsten Daten iiber Immune-
clektrophorese wird besonders eingehend die
Hypergammaglobulinimie bei Laennec Zirrhose
und die “Homogenitit"” derjenigen Zirrhose bes-
prochen, welche bei verschiedenen Fillen beo-
bachtet wurde.

RESUME

Les auteurs étudient au moyen d'électropho-
rése sur papier les protéines, lypoprotéines, et
glicoproteines sériques sur 19 cas de cirrhose
de Laennee, 3 cirrhoses hypertrophiques ictéri-
ques type de la cirrhose hépatolytique, un de
cirrhose biliaire cholangitique - cholestatique,
2 cirrhoses splénomégaliques type Banti, 1 de
cirrhose sidérotique et 2 de cirrhose cardiaque.
[ls comparent les résultats obtenus avec ceux de
la littérature. On discute particuliérement I'hy-
pergammaglobulinémie de la cirrhose de Laen-
nec et I'*homogéneité” trouvée dans certains
cas en vue de recentes données apportées par
immunoglectrophoreése.
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En los trabajos experimentales que hemos
realizado nos hemos encontrado en la necesidad
de buscar un método que estuviese dentro de
nuestras posibilidades, para determinar el con-
sumo de oxigeno en ratas. Han sido muchos los
descritos v empleados, tales como los de REINE-
KE, TURNER, DORSEY, SYDNE, HEMING, BENEDICK,
GRAD, etc., entre otros. Nosotros, en los labora-
torios de la Catedra de Farmacologia, hemos
construido y ensayado un aparato para la deter-
minacion del consumo de oxigeno, que es una
modificacion del aparato descrito por GRAD, ¥
que por su sencillez y exactitud cumple a satis-
faccion las necesidades de la experimentacion
farmacologica. .

Esquematicamente, el aparato en cuestion
consta de: Un recipiente (A), que ha de cerrar
herméticamente, y en el cual a través de un ta-
pén perforado entra un tubo en T (B) para po-




