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RESUMEN:

Se compararon 19 variables bioquimicas en 50 sujetos mascy
linos identificados como alcohélicos (n=25) y no alcohdlicos-
{n=25), encontrando que ¢ de ellas fueron estadisticamente -—
significativas. Los resultados se comparan con los obtenidos
por Ryback et.al. en una muestra norteamericana, discutiéndo-
se las posibles explicaciones a las diferencias encontradas -

v trazando nuevas lineas de investigacidén futura.
INTRODUCCION:
‘Unc de los principales objetivos de ia investigacidn clini

ca y biomédica, ha sido el encontrar exémenes bioquimicos que

/;permitan apoyar vy sobre todo predecir un diagndstico.



En la investigacién sobre -tratamiento de'aléoholismo, nos-
encontramos éon la escasez de medidas objetivas qué cdrrobo--
ren la ingestidn de alcohol. Los datosumaslfrecuentemente'og_
tenidosrprovienen de'colaterales: esposas, empleados, amigos-
o bien de records oficiales: arrestos policiacos, ingresos a-
hospitales (1}. Orrege reporta gque el 25% de los pacientés -
alcohélicos niega haber bebido, aun ante la presencia de alco
hol en orina (2). De acuerdo con Seltzer (3), el diagndstico
de alcoliolismo se realiza a través de la ingestidén reportada,
grado de pérdida de control, las consecuencias sociales, criw_

terios bioquimicos y psicolégicos.

La 9a. revisién de la Clasificacién Internacional de las
Enfermedades (ICD-9) de la Organizacidn Mundial de la Salud -
(OMS) define el Sindrome de Dependencia al Alcohol come “un -
estado psiquico y generalmente también fisico, resultado de -
la ingestidén de alcohol, caracterizade por respuestaé del com
poftamiento y otras, gue siempre incluyen la compulsidén a be-
ber alcohol de manera continua o periddica para experimentar-—
sus efectos psiquicos y algunas veces para evitgr al malestar
de la abstinencia; puede haber tolerancia aungue ésta podria-
no estar presente"” {(4). la tercera versidén del Manual Esta--
distico de las Enfermedades (DSM-III) de la Asociacidn Psi-———
quiétrica,Americana, considera como criterios diagnésticos de -

la Dependencia al Alcohol los siguilentes:
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"A.- Un patrdn de uso patoldgico. del alcohol o bien un tras—-
torno en el funcionamiento social u ocupacional debido al usc
«de alcohol.

B.~ Ieclerancia o Supresidn {(5)"

Come puede verse, ambas clasificacionés se basan aun en as
pectos subietivos y la exploracidn fisica. No han sido inclu-
idas variables bidquimicas que podrian funcionar como "marca-~
. dores biolégicos". Al respecto, desde mediados de 1os seten—-
tas, se ha iniciado la investigacién de los wvalores de exame~
nes de laboratorioc y su relacidén con el alcoholismo. Shaw et.
al. en 1976, estudid la relacidn de acido alfa amino butirico
con leucina plasmiticos, Rosalki y Rau en 1972, Myrhed y Bergs
trom en 1976 y Wu et. al. en 1976, la relacién de la misma con
gammaglutamiltranspeptidasa, que parecin prometedoras pero han
sido criticadas por su falta de especificidad por Siegel, Mor
gan, Dienstag y Ellingboe {&). Otros han relacionado valores-
de volumen corpuscular medio (VCM) vy concentrécién nedia de -
hemoglobina (CMH) con la cuenta eritrocitaria: medido coleste
rol unido a lipoproteina de alta densidad (HDL-Col) (7), ele-

“vaciones de triglicéridos (T1G) y transaminasa glutédmicoxalacé.

tica ( TGO) (8), o bien mediciones del nivel de alcchol en san_

gre (9).
Drum y Janowski en 1977 y Eckardt vy Feldman en 1978, ini-

cian un enfoque diferente de las variables bioguimicas, emple



ando valores de los exéménes ae laboratorio *rutinarios", si-
guiendo Ryback, Eckardt, Pautler (10) quienes a través de_ -
andlisis discriminante cuadrético del SMA.12, SMA 6 y la Bio_
metria hemdtica, que incluyen 25 variables biogquimicas, clasi
fican 94% de alcohdlicos y 100% de no alcohdlicos.

Han estudiado también la relacién de Fésforo sérico a mag
nesio, creatinfosfoquinasa, hematocrito y eritrocitos (11) —=-
‘que no resultaron estadisticamente significativos: Las capa-
cidades discriminativas de la gammaglutamiltranspeptidasa y - .
el VCM permitieron disgnosticar .94% de no alcohdlicos y 36% -
de alcohdlicos (12), que se elevaba al 100% de no alcohdlicos
y 86% dé alcohélicos cuando se empleaban simulténeaﬁente los=—
25 examenes de laboratoric. De estos estudios, llegan a la -
conclusidén de que no parece ser uno, sino la interrelacidn de
miltiples parametros bioquimicos 1o que permite identificar -
a un individuo dado. En 1982 comparan los valores biogquimicos
con biopsias hepiticas, concordando en la clasificacién dei-—
100% de no alcohdlicos y entre 89 y 98% de alcohdlicos con——-
dafilo hepatico (13). Ccm§aran sus hallazgos con la rela——-
cidn de las transaminasas ( ASAT aspartatcamindtransferasa/ -
ALAT alaninocaminotransferasa) descrita por Cohen en 1975 {14)
v levin et. al. en 1979 (15) identificando 75% de alcohdlicos
y 33% de no .alcohdlices, es decir porcentajes menores a 1os -

cbtenidos con el perfil completo. la OMS, en su investiga-——-

-



'ci6n~so$re "Tratamiento y Manejo de Personas con Consumd Po--
tencialmente dafiino de alcohol® (16) emplea los siguientes va
lores de laboratorio: gammaglutamilfranspeptidasa'sérica —_—
(SGGTP) ., aspartatcaminotransferasa (ASAT),-glaninoaminétrang
ferasa (ALAT), HDL—colesterdl, nivel de alcohblnen sangfe y -
VCM. ' o
. En el Hospitai Espafiol, se_inician.actualmente las pruebas
"piloto" para una investigacidén que se pondréd en marcha a —
principios de 1984 vy con dos afios de duracidn pbx,Campillo-~

Serrano y cols (17). &

Ante esta historia de investigacidn y el horizonte efoluti-
vo que se perfila, decidimos obtener nuestras variables bio——
._quimicas que servirdn como linea de base para estudios poste-

riores.

En el Hospital Espafiol, se solicita a todo paciente que in
gresa, independientemente del diagnbstico, el perfil B de ad-
misidén, que comprende SMA 12-60 ( andlisis miltiple sistemati

" zado), que equivales a la suma del SMA 12 y SMA 6 a excepcidn
de €02, sodio, potasio y cloro: Biometria heméfica (BH) y exé
men general de orina.

‘E1 objetivo de este estudio, fue determinar que variables
bioquimicas son estadisticamente significativas entre nuegs—---
tros pacientes diagrosticados con Sindrome de dependencia al

alcohol &l compararlos con una muestra similar de individuos-



internados en-Hospital General por patcologia diversa. No —-
existe una hipdtesis ciara, va que se trata de un estudio ex-
ploratorio buscando confirmar los hallazgos de atros autores-

en nuestra poblacidén de alcohdlicos.

MATERIAL Y METODO:

Se identificaron dos grupos de individuos: alcohdlicos y -
no alcohdlicos en base a los criterios del DMSIII para Depen--
dencia al alcohol. #®ara los primeros, grupo de estudio, se -
obtuvo una muestra de 25 sujetos, del sexo masculino, entre -
20 y 50 afies los cuales fueron seleccionados sistematicamente
a partir de los ingresos a la sala 9 (Psiquiatria) del Hospi-
tal Espaficl, desde junio del presente afilc hasta completar la-
cifra. Se exclﬁyeron aquellos que presentaban alguna de las-—
siguientes caracteristicas:

o patologia hepatica evidente

o postquirltrgice inmediato (menos de 48 horas)

o pacientes en estado critico, ya que los primeros tendrian -
alteradas las variables relacionadas con funcionamiente hepa-
tico v los dos 0ltimos podrian mostrar variaciones transito--

rias del perfil metabdlico.

e



Como'grﬁpo con£r01; ée:eligieron también mediante muestreo
.'Sistemético otros 25:sujetos, del sexo masculino, entre 20 y-
50 aﬁos de edad que ingresaron a partir de la misma fecha a -
1a Unidad Pablo Dlez (Hospltal General) por diversa patologla
organica, excluyendose ademas_de1.51ndrome_de dependencia al-
alcoholi-Ios mismés'cfite;ios QUe para el grupo de estudio.-——
Vﬁas edades no'fueron:péreadas j nolse utiliza{on'sujetos feme
;ninqs por lé baja incidencia de éstos én internémiento§ secun
dqrios“é alcoholismo. Lés_variables ;ndependientes fueron los
 valores de 1os7diferentes examenes de iabdratorio que comprern
de el Perfil B de Admlslon. '

SMA 12 60 '( SISTEMA DE ANALISIS MULTIPLE SISTEMATIZADO)

.PT. proteinas totales ' . (6-8 gm®)
'ALBf a1bﬁmina _ - S (4-5 gmE)

Car ealeio | '  (8.5-10.5 mg%).
P: fésforo _ : - (2:5-4.5 mg%)
'._GLUﬁ glucosa . (65-110 mgs } ";
BUN: nitrégenc de-urea | {10-20 mg%)
VAc“Ur:'écidb arico. - . . '(2u5-8,0 mg)
CREAT: .creatinina (0.7-1.4 mQ%)
BT: bilirrubinas totales _(Oﬂ2—1»0:mg%§
.FJAl;.:.fosfatasa_aicélina . ' ' (35;100 mU/ml)
.DHL: deshidrogenasa lactica :' (45=100 mU/mi)

TGOS: transaminasa glutémicoxalacética(t7-100mU/md)

BIOMETIRIA HEMAIICA:
GB: cuepta de globulos blancos ' (4=10x1000 cumm}

GR: cuenta de glébulos rojos - T (4-6 mill. cumm)

e
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HGB: hemoglobina S (14-18 gm%)
HCT: hematcocrito . {40--55 vol¥%)
VCM: volumen corpuscular medio (84-94 cu/cell)
CMH: concentracién media de HGB (27—32 uug)

CMHC: concentracidn media HGB corp. (32-36 gm%)

EXAMEN GENERAL_DE‘ORINA:'Se excluyd pof considerarse de poca

utilidad en el presente estudioc.

Los sujetos no. fueron entrxevistados, sino elegidos los expe——

dientes clinicos, -anotando en tarjetas: nimerc de expediente,

edad y resultados de laboratorio.

Para el anilisis estadistico se utilizé la prueba T de Student

ya que las muestras eran menores de 30 e independientes.

RESULIADOS:

Se encontrd una media de edad de 37.58 para los alcohblicos y
de 33.12 éﬁos para.los no alcohélicos.

" Las diferencias en 1le¢s valores de laboraterio entre las medias
de ambos grupos se encentraron significativas de la siguiente

manera.

p menor de 0.01
HGB
ECT
VCM

BI



‘¢ menor de ©.025

CMH

QMHCK

IGOS
- BUN

p mencor de 0.05

" GLY

De éstas se observan elevadas en 10s alcohdlicos: HGB, HCT, -
VYCM, CMH, BT y TGO0S,la 0ltima con una diépersién amplia. La

CMHC aparece disminuida en los aicohélicos v también con dis-
persiones amplias la GLU y BUN aumentadas en el grubo control.
En el grﬁpo de alcohdlicos, la HBG y HCT en la Biometria hemd
tica ¥ las Bl en el SMA 12-60 muestran una tendencia a valores
altos. (ver tabla 1) En las graficas se muestra la diferencia
en las medias de los resultados estadisticamente significati-

vOs.

DISCUSION. i —

A1 comparar 1los resultados ( tabla II} de la biometria hemi-
tica con ios de Ryback (?O)‘obserQamos que existen, al igual
que en su muesfra, diferencias signifiéativas en VCM y CMH, -
siendo la primera en el 99% de los sujetos ( p menor de 0.07)
¥y en el 97l5% para la segunda { p menor de 0.025); sin embargo
nuestra poblacidn presenta una elevacidn significativa en los
valores de HGB y HCI, también en un 99%, a diferencia de los

amer icancs en guienes se encuentra en niveles normales © bajos.



q-A

TABLA I: MEDIA + DESVIACION ESIANDAR Y PRUEBA T .DE STUDENT

EN 19 EXAMENES DE LABORATORIO DE 25 PACIENTES AL-

COHOLICOS Y 25 NO ALCOHOLICOS. DEL HOSPITAL ESPA-

ffoL . 1983.

" EXAMEN -

GB{10C0 cumm)
GR{mill.cumnr)
HGB (gmi)
HCT (vois)
veM fcu/cell)
CMH (vug)
CMHC (gm¥)

PT (ghi)

© ALB (gm%)

Ca (mg¥%)

P (mg¥)

QLU (mg%) -
BUN (mg%)
Ac.Ur.{mg%)
CREAT (mg¥%}
BT fmg)

F.Alc (mU/mi)

DHL (mT/m1}
TGOS (mU/ml}
*N S :

NO ALCOHQLICOS

8.
4.

15

45,
90.
30.
33.

79.
110Q.

71

.18

.81

.49
.36
.78
.85

.98
.59
78

.10

.86

74

64

.53
.32

44

61

.60

(n=25}
X s
98 4
95 0
16 2
24 7
52 4
56 1
42 . Q
.80 = 0
140
.91 1
14 0
.08 60.
.08 15
12
.43 1
.83 0
70 36.
76 39
84 4

no significativa

.55

ALCOHOLICOS
(n=25}

x s
8.96 2.26
5.20 0. 68

16.68  1.83
50.50.  5.47
97.48 '8.66
32,03 2.64
32.91 - 0.66
6.81  0.57
4.38  0.56
8.78  1.07
3.37  0.57
100.44 31.59
11.88  4.82
6.68 1.65
1.06  0.19
1.26  0.49
90.48 46.65
95.72 28,21
134,40 128.69

I-STUDENT

-0.
-1,
-2,

-2.

=1.
+0.

=1

+1

+2.

=1.

3T

+7.

-2.

020
158
418
810

447
.233
114
-059

224
415
og2

-906

155
219

.359
.198
890
515

266

N.

N.

P

wowm

b
p
p
p
N.
N
N
N

2 = v o

menor
menoy
menor
menoy

menoy

201

.01
.01
.025
.025

05

025

.01

025
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TABLA II: MEDIA + DESVIACION ESTANDAR EN !9 EXAMENES DE LABO- -
" RATORIO ENTRE PACIENTES ALCOHOLICOS DEL HOSPITAL ES
PANOL Y LOS GRUPOS DE ALCOHOLICOS DE RYBACK et.al.(10)

. 'RYBACK et.al. - . H.ESPANOL
ALCOHGLICOS EN ALCQHOLICOS ALCOHOLICOS
TRATAMIENTO{n=412) HOSPITALIZADOS (n=25)

: - © - {n=63) :

EXAMEN 3 s X s % s
GE(1000 cumm)  7.94 . 2.45 7.68 2.89  8.96 2 26
GR(mill cumm)  4.65 < 0.47 %3192 0.86 5.2  0.68
HGB (gm%) 14,80 © 1.40 ¥13.30 . 2.80 16.68  1.81
HCT (vol%). = 43.90  3.80 *38.80 7.70 .50.5 547
VCM (cu/cell) %9430  6.40 ¥99.30. 8.10.  %97.48 8.66
CMH (uug) x32.00 2.30° %3420 3.00 . = *32.03 2.64
CMHC (gn) ~33.80 1.20 ' 34.20 1.10 1 32.917 0.66
PT. (gm3) 7.23 0.52 . 7.12 0.8 6.81 0.57

ALE (mgX) 4.24 0.37 3.61 0.75 - 4.38 0.56

Ca_ (mg%) 9.63 055 875 0.9 8.78 1.0

: P  {mg%)  3.74 0.63 2.87 0.79 3.37 0.57
GLU (mg%) ~ *110.4 26.30  *136.9 88.60 _  100.44 31.59

- BUN (mg%) 13.50  5.90 12.60 . 7.30 11.88 4.82
Ac.Ur.(mg%) . 5.85 1.32 6.41  2.25 6.68 1.65
casAi (mg%) 1,02 0.22 1,01 0.30 1.06 0.19
BI (mg) . 0.82 0.53 *3.36 2.78 . *1.26 0.49

“F.Alc(mU/ml) - *88.8  39.4 *183.9 132.2 '90 .48 46.65
“DHL (mU/ml) 182.8 64.7. *276.5 89.8 95.72 28.21
~TGOS (mU/ml) *62.0  70.2 x152.3 861 *134}4 128.6

“no son comparativas per estar normallzadas a }OO er el H Espafiol.
* valor anormal.
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Pensamos que esto puede deberse'a la mayor incidencia de taba
quismo en nuestra poblacién,'y aln mas en el grupo de aicohd—~
licos, de quienes se conoce fuman aun mas que la poblacién ge
neral. .
'La.QMHC, disminuida significativamente entre nuestra poblacidn
de alcohdlicos, aparece constantemente normal en el estudio de
Ryback, y no encontramos hasta el momento, una -explicacién -
plausible. '
El BUN aparece disminuido en el grupo de alcohbdlicos, quizéas
debido a hna alimentacidén hipoproteica, lo que ocurre-frecueg
femente en l1los alcohdlicos en nuestro pais. |
La GLU, se encontrd eievada en el grupo control, % de los 25
pacientes tenian valores dentre del rango normal, probablemeﬂ
- te debido a la alta prevalencia de Diabetes mellitus en la po
blacidn del -Hospital Espafiol, y podria estar influyendo por
la misma razén en los niveles altos de BUN en el grupc control.
Dentro de los indicadores hepaticos, los alcohdlicos muestran
.una tendencia a valores de BT por encima del 1limite maximo del
rango nbrmalu Parece ser, después del VCM, la segunda variable
mas sighificativamente alterada al correlacionar las muestras.
La TGOS, también tiende a estar elevada en los alcohdlicos, pe_
ro con una dispersidn amplia.
Habiendo comparado nuestros resultados con los del grupo de
Ryback et al., consideramos como secuencia de estos datos pre
liminares, el someterlos a anédlisis discriminante y evaluar la
especificidad y sensibilidad de dicho método en nuestros pa-
cientes. Se reguerird en estudios futuros, controlar variables
TESIS CON.
aTA DR GRICM
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extrafias, tales comb'padecimiehtos crénicos, tabaquismo, uso
de hedicamentds y estado nutricional que parecen estar influ-
vendo en los resultados que obtuvimos.

La investigaciéﬁ en este campo, avanza & pasos agigantados.
La posibilidad de sospechar y sobre todo predecir, problemas
relacionados con el consumo de alcohol, a través-dei andlisis
de exdmenes de laboratorio de rutina vy ademids de bajo costo,
permite la deteccidn temprana de individuos, que aunque alin
no presentan el sindrome. de dependencia al alcohol, estan be-
biendo en cantidades tales, que corren el riesgo de sufrir,
tarde © tempranc dafio organico, psicoldgico y/o social secun-

darios.
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