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I N T R o D u e e I o N 



El hígado es uno de los Órganos más importantes en el hom 

bre;· ésto se debe a la gran diversidad de funciones que 

desempeña, ya que además de ser un regulador de la tempe

ratura, realiza múltiples funciones metabólicas. 

Es por ésto que los padecimientos hepáticos han sido moti 

vo de gran preocupación desde hace ya mucho tiempo y se 

han ideado varios métodos para evaluar las funciones hep~ 

ticas, por .ejemplo: las que miden actividad enzimática, -

la capacidad de conjugar, destoxicar, excretar, sinteti-

zar, etc. 

Para el presente trabajo se han seleccionado unicamnr.t e ·

tres pruebas, debido a que son las más representativas 

del comportamiento hepático,además, sirven como punto de 

partida para justificar estudios posteriores más especia

lizados como son las del ácido hipÚrico, bromosulfaleína, 

electroforesis de proteínas, etc., por lo anterior es que 

se decidió realizar una revisión de los conocimientos ac

tuales relacionando la tecnología moderna con la fisiopa

tología hepática . 
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AN.ATm,!IA Y FUNCIONES DEL HIGADO 



1: Anatomía. 

1:1 Propiedades Físi cas. 

El hígado es la glándula más grande del cuerpo, se encue_!! 

tra situada por debajo del diafr agma ocupando la mayor 

parte del hipocondrio derecho y parte del epigastrio (1). 

Mide de 20 a 22.5 Cm. transversalmente y, verticalmente -

cerca de la superficie derecha de 10 a 1 2 . 5 cm. a nivel -

de la parte craneal final del riñen i zquierdo; pesa 

1.4 Kg. 3n el hombre a dulto y 1.2 en l a mujer, es c e cor.

sistencia blanda y sólida, desmenuzable, fácilmente l ac e

rable y altamente vascular; es de color café rojizo obscu 

ro y su gravedad específica es de 1.05 (1). 

1:2 Lóbulos. 

Siendo el hígado una masa compacta y continua se ha divi

dido convencionalmente para su estudio por la línea de i.!! 

sercción del ligamento falciforme en dos lóbulos (2). El 

lÓbulo derecho que es aproximadamente seis veces más gra.!! 

de que el izquierdo, presenta en su superficie posterior 

inferior, dos pequeños lóbulos, el caudado y el cuadrado 

(1). 

El lÓbulo izquierdo es más pequeño y aplanado que el der~ 

cho, se encuentra situado en la región del epigastrio y 

del hipocondrio izquierdo {2); como se muestra en la fig~ 

ra l. 

1:3 Ligamentos. 

El hígado se encuentra conectado con la pared a el abdomen 

el estomago, el duodeno y por debajo de la superficie del 

diafragma por medio de bandas de tejido conectivo, y pli~ 

gues peritoneales, cuya función es la de mantener el or~~ 

no en su posición, además tienen la función de transpor--
4 



tar la sangre de los vasos afe r entes y colaterales, 
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así como vasos linfáticos. Estas bandas de tejido reciben 

el nombre de ligamentos, y son: El falciforme, el corona

rio, el hepatorrenal y los triangulares (2)~ 

1 ::4 Sistema Circulatorio Hepático. 

El hígado tiene una afluencia de sangre dual, aproximada

mente el 80% de l a sangre que afluye llega de la vena POL 

tal y el 20% rest ante de la arteria hepática; este rico -

flujo de sangre que asciende a 1 500 ml por minuto; lleva 

oxígeno y materia nutritiva al hígado. La vena portal y -

lª arteria hepát i ca proporcionan la sangre que fluye por 

capilares especiales llamados sinusoides, éstos vierten a 
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la vena central en ángulo recto. Los sinusoides se encue~ 

tran revestidos por dentro por células endoteliales de 

Kupffer que son f agocíticas (3). 

Las ramas de la vena porta, se s ubdividen en el tejido -

interlobular, dando origen a vasos venosos que por discu 

rrir entre los lóbulos reciben el nombre de venas interl~ 

bulares; acompaña a éstas venas en su curso los conductos 

excretores y las ramas de la arteria hepática. Las ramas 

interlobulares se resuelven en capilares sanguíneos que 

circulan entre las trabéculas hepáticas por el interior -

de los lóbulos y confluyen en el centro de cada uno de és 

tos para formar una pequeña vena axil, que re c ibe el nom 

bre de vena central o intralobular; las venas centrales -

desembocan en la base de los lóbulos en venas de mayor c~ 

libre de las cuales arrancan las venas hepáticas que fi--

nalmente vierten su contenid o sanguíneo en la vena 

inferior (4). Figura 2. 

Fig. 2 
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Pequeños canalÍ culos biliares rodean cada cédula hepáti ca 

y vierten en capilares q~e transportan la bilis a l a peri 

feria del lóbulo (4). Fig. J. 

1:5 Citología Hepática. 

Las células hepát i cas sor. de forma poliédrica con un diá 

metro de JO por 103 
llm. aproximadamente. Presentan tres -

tipos de superfic i e, la sinusoide, que se ve grandemente 

incrementada por numerosas microvellosidades. Esta super

ficie representa la membrana donde ocurre el intercambio 

ae san,:;re del hígado (2); la segunda superficie compren

de cerca de la mitad del perímetro de la superficie adya

cente del hepatocito; esta parte se encuentra separad a de 

su célula mas cercana una distancia de 200 nm a 1 000 nm 

por 2 000 Ó 3 000 run ó.e ancho. k i func ión de esta superf.! 

cie es la de transmitir información de una célula a otra. 

El tercer tipo de superficie es una pequeña porción que -

se encuentra entre hepatocitos adyacentes y cerca del cen 

tro de las células, esta superficie tiene la función de -

secretar bilis (2). 

En el centro de la célula se encuentra un núcleo redondo 

de cerca de 10 000 nm de diámetro y se encuentra separado 

del citoplasma por una doble membrana que tiene de 7 a 8 

nm de grueso y 12 a 14 nm de separación. En el interior -

del núcleo esta el nucleolo, que es el sitio de síntesis 

de tres formas de RNA; el nucleolo tiene de 2 000 a 

4 000 nm de diámetro (2,5). 

En el citoplasma se pueden reconocer numerosos organelos; 

el organelo más discreto es la mitocondria, se han calcu

lado alrededor de 800; estas se encuentran dispresas a lo 

largo de la célula simple (2). 
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Fig. 3 
La mitoconñria se encuentra rodeada por una doble membra
na, que en su interior tiene profundas invaginaciones o 
crestas; la matriz es ligeramente más densa que los inter 
organelos O.el haloplasma, esta matriz contiene de 3 a 10 
pequeños gránulos densos para secreción, algunos contie-
nen calcio y algo de DNA. Aquí se encuentran localizadas 
enzimas y cofactores necesarios para el ciclo de Krebs; -
así como partículas elementales que contienen flavoprotei 
nas y citocromos del sistema de transferencia de electrón 
y las enzimas necesarias para la formación de ATP (2,5). 
De la configurac ión y e stado interno de la membrana depeE 
de el estado de energía de la mito condria, es además el 
sitio de la síntes i s de proteínas mitoconóriales, es aquí 
t ambi~n donde se realiza la foeforilación oxidativa y for 
maciÓn de agua (2, 5). 

cuando el hÍGaño s e ve daEado especialment e por s ustan- -
cía s alcoholi cas s e encuentran i nclus iones de cristales 8 



sobre la superficie interior de la membrana especialmente 

a lo largo de las crestas. 

La fracción microsómica esta compuesta de ribosomas libres 

y enlazados y de t r ozos de retículo endoplásmico rugoso y 

liso (3). 

El retículo endoplásmico es la mayor proporción de la 

fracción microsómi ca estudiada, es un sistema de una 

serie de canales paralelos adelga7 ados, usualmente acomo

cados en racimo y uniformemente distribuÍdos a través del 

citoplasma (5). La membrana se encuentra rodeada por par

tículas ribosomales peo_ueñas de 15 a 30 run (; e diámetro. -

El retículo endoplásmico rugoso tiene forma áspera o gra

nular, con ribosomas pegados, aquí se efectúa la síntesis 

de proteínas de secreción interna, la síntesis de coles

terol, la conjugación de bilirrubina y la destoxicación -

de drogas (2,3,5). El retículo endoplásmico liso y el r~ 

goao contienen la enzima glucosa-6-fosfatasa, que es la -

responsable de remover el fosfato necesario para el meta

bolismo intracelular de la glucosa (2). 

El aparato de Golgi consiste en un grupo de contornos p~ 

ralelos o laminillas que se encuentran cerca unas de o

tras y tienden a estrecharse en canales internos como en 

el reticulo endoplásmico rugoso. Estas laminillas tienen 

pequeñas vesículas de 100 nm de diámetro aproximadamente 

y se encuentran incrustadas en el final de los contornos 

largos; estan formadas por lipoproteínas y son muy numer~ 

sas en la vida fetal (2,5). 

Las principales fun c iones del aparato de Golgi son almac~ 

nar, transportar y s ecretar moléculas como bilirrubina y 

proteínas especialmente lipoproteínas y glicoproteínas 

(2,3). 
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Los lisosomas contienen enzimas h i drolÍticas que intervi~ 

nen en el metabolismo de pigmento 5 biliares y del hierro 

(2,3). Figura 4 

2: Funciones del H{gado ~ 

Las funciones pueden dividirse para su estudio en: Circu

latorias, excretoras, metabólicas protectoras, destoxifi

cadoras y hematolÓgicas. 

2:1 Funciones Circulatorias. 

Por el hígado pasan de 80 a 100 ml/min. de sangre de la -

c.""'" Lic., lo 
¡~ bilÍ!ll" 

/ . 

/ 
/ 

Fig. 4 

vena porta a través de los sinusoides hepáticos, además -

hay un flujo de sangre proced ente de l a arteria hepática, 

y el promedio total es de 1 400 ml/min (6). 

El hígado ha sido denominado frecuentemente como un reseL 

vorio de sangre , p orque puede almacenar hasta 400 ml de 

sangre, con aumento co r-,siderable de l volúmen hepático; la 

gran p ermeabilidad de los sinusoides hepáti cos permite 

10 



que se produzcan grandes vol úmenes de linfa. Se ha visto 

que de la tercer a par te a l a mita d del total de linfa pr~ 

ducido en el cuerpo pro cede de l h ígado (6). 

Las superficies internas de todos los sinusoides astan c~ 

biertas de un gr an número de células de Kupffer; estas ci 

lulas son fagoc í ticas y extraen gran cantidad de las bac

terias de la sangre procedente de la vena porta antes de 

que ésta pueda atravesar el hígado. El número de células 

de Kupffer aumenta cuando la sangre contiene partículas -

formes u otros restos (6,7). 

2:2 Funciones Excretoras. 

2:2:1 Formac ión de la bilis y secreción de la mísma en el 

intestino. 

Las células hepáticas forman una pequeña cantidad de 

bilis que va a parar a los canalÍculos biliares y poste-

riormente pasa en forma periférica hacia los tabiques in

terlobulares donde los canalÍculos se vacían en los con-

duetos biliares terminales, has ta alcanzar el conducto he 

pático y el colédoco donde se vacía directamente en el 

duodeno o se va a la vesícula biliar (6). La secreción t~ 

tal de bilis por el hígado es de 600 a 300 ml y el volu-

men máximo vesicular es de 40 a 70 ml (6). 

La vesícula se va cía hacia el duodeno gracias a la 

respuest a al es tímulo de la colec istocinina , que es una -

hormona que se encu ent ra en l a mucosa del intes t i no del g~ 

do, es t h hormonu se ac t ivu gr& c i as a l& ~ras& al i~enti cia

por es t o c -.iam:o le:. ;:i. liment uci Ón no cont i ene ,::-r as:;. l ~~ vesi_ 

cc:l ::. se v ::: r í a 111':1 , er. ca~_c io cuu1f.o l a coL.i ,: ::. t ~ :n8 1::, 

cant l caü o.::: ccu:~l:~. l s.. ·.-cs í cul::. ~e ·1:ccÍ3- et: Ullci i10ra q,coxl 

~ac u~2Lta (3 , C) . 
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prome6io diario-~ ~ • 1 '\ 
. - I • 

combina con l a glucocola , para formar ác i do glucocÓlico, y 

en menor grado con taurina, para formar ácido t aurocÓlico. 

Las sales de éstos ácidos son eliminadas con la bilis 

(3,6). 

La~ sales biliares tienen do s funciones importantes -

que son: La de emulsionar las grasas y con ello facilitar 

la absorción de ácidos grasos, monoglicéridos , colesterol 

y demás lÍpidos desde el intestino, proceso que se denomi

na hidrotrópico ; se lleva a cabo porque los iones de las 

sales biliares estan cargados negativamente y son absorbi

dos por los ácidos grasos, las cargas eléctricas de éstos 

iones aumentan la solubilidad de los ácidos grasos permi-

tiendo que atrav iesen la mucosa int estinal. Si no hubiera 

estas sales en el intestino, se perdería poco menos de la 

mntad de los ácidos grasos por las heces, con lo que el in 

dividuo sufriría un déficit metabólico a consecuencia de -

ésta pérdida de elementos nutritivos (3,6,7). 

La otra función que desempeñan, es lo que se ha llam~ 

do efecto detergente, éste actúa sobre las partículas gra

sas del al iment o disminuyendo así su tensión sup erficial,

lo que permite la agitación de los gló bulos de grasa en el 

intestino para desintegrarlos hasta dimensiones muy peque

ñas (6, 8 ). 

Cuando las grasas no son a bsorbidas adecuadamente , 

tampoco lo son las vitamina~ liposolubles como la A,D,E y 

12 



K; aunque el cuerpo tiene depósitos suficientes da las 

tres primeras, no sucede así con la K es por esto que en -

un corto plazo suele aparecer deficienci a la que a su vez 

origina formación insuficiente por parte del hígado de fa~ 

tor VII y protrombina, lo que da como resultado un grave -

transtorno en la coagulación sanguínea (6). 

2:2:3 Pigmentos Biliares. 

Como se sabe la vida media del eritrocito es de apro

ximadamente 120 días, al final de éste período los globu--

1os rojos s on destruÍdos en el sistema retículo endotelial 

de la médula Ós ea, bazo, hígado (células de Kupffer). 

(3,9,10). 

La hemoglobina liberada se desdobla en sus tres comp~ 

nentes que son: hierro, globina y el grupo hem. 

El hierro se conserva en el organismo y vuelve a uti

lizarse en la formación de nueva hemoglobina. 

La globina sufre una catabolia posterior y los amino

ácidos que la componen pasan a formar parte del fondo de 

proteínas, para volver a utilizarse. 

El grupo hem, es excretado por el organismo después -

de ser degradado a biliverdina que posteriormente se red~ 

ce a bilirrubina (9). Fig. 5 

La bilirrubi na por ser casi insoluble en los líquidos 

corporales, se combina con algunas proteínas plasmáticas -

principalmente albúmina, así combinada se transporta por 

la sangre y líquidos intersticiales. La bilirrubina combi

nada con la albÚmina es absorbida en el interior de las cé 

lulas hepáticas por medio de los sinusoides mediante un me 

canismo de transporte activo (9,10 ). 

En el interior de las células hepáti cas, la bilirrubi 

na se separa de la albúmina y se transforma mediante proc~ 
13 



sos de conjueac ión en compuesto s hidro s olubl es . Esta 

transformación es necesaria para que pueua ser excretada.: 

or l a bilis. El pigmento así formado da la reacción de 

Van der Bergh , s e l lama por eso bilirrubina direct a , conj~ 

ga da o colebilir rubina (6,9). 

La conjugación de bilirrubina , se realiza principal-

mente con el ác ido glucurónico y en menor proporción con -

el radical sulfato. Dos moléculas de ácido glucurónico en 

su forma activada o de alta energía ( o sea cowo ácido 

uridÍn fosfo glucurónico UDPAG), s e unen a una molécula de 

bilirrubina mediante la gluconil-transferasa , que se en- -

cuentra en el r etículo endoplásmico l iso de l a s células he 

páticas ( 9) . 

La formación del sulfato ce bilirrubina se reali za median

te la unión de bilirrubinc libre c on el sulfato activo, lo 

que requiere de ATP pa r a qu e le proporcione la energía ne 

cesaria ( 9). 

Una vez conjugada, la bilirrubina se concentra en fo~ 

roa activa, cerca de la superficie canalicular de las célu

las hep á ticas pa r a ser transp ortada a través de l a membra

na, al canal Í culo biliar, est e proce!:i o e:s ac t ivo y uni éi-

reccional, de manera que en cuant o se refi ere a l a fun ción 

excretora de la bilis puede decirse que la célula hepática 

presenta una verdad era polarida d ya que l a bilirrubina 

transita a través de ella desde el sinusoide hasta el con

ducto biliar (9). 

14 



/ 
¡,,---

.. [ ,.. PP '"1M f 

º~º H H ' í 

t - u R~ \31L 1 11A. 

(e ,.,• ') 

' t? s -

¿_vROBI L1/..' A 

(c ~ 1~t) 

( ,~; ... ,~ ., ;- e 



Por su tamafio y polari6ad l a molécula de bilirrubina 

conjugada pasa s in modifi cación alguna por la mucosa del 

i ntes tino y la vesícula biliar hasta ll egar al Íleon termi 

nal e intest i no c rueso ( 9). Una ve 7 a lcanzad o el intesti-

no, l a bilirrubina es conv ertida por una serie de reaccio

nes de reducción bacteriana . En un grupo é e compues tos in

coloros que reciben el nombre d e urobilinÓgenos. Parte del 

urobilinÓgeno e s reabsorbido por la mucosa iirtestinal, pa

sa a la sangre y acaba eliminada nuevamente por el hígado 

hacia el intestino o por los rifiones co n la orina (6,9). 

Expuestos al aire se oxidan transformándose en urobilina o 

se oxidan en las heces para dar estercobil ina . La elimina

ción diaria de urobilinÓgeno fecal es de 40 a 280 mg 

(6 ,10,9). Fig. 6 . 

2:3 Funciones Metabólicas. 

Entre las f unciones metabólicas que se desarrollan en 

el hígado se encuentran: El metabolismo de hidratos de caE 

bono, proteínas, lÍpidos, mi nerales , vitaminas y produc- -

ción de ca lor. 

2 ~3:1 Hidratos de Carbono. 

El hígado es el más important e r egulaaor del nivel de 

glucemia y es el Órgano central de éste metabolismo, sus 

principales funcio nes son; a) f ormación de parte de la gl~ 

cosa sanguínea y mantenimiento del nivel glucémico . b) pr~ 

ducciÓn y almacenamiento de glu cógeno dentro del hepátoci

to y posterior desdoblamiento en glucosa. c) transforma--

ción en glucosa sanguínea de la gala ctosa, manosa y ácido 

láctico o pirúvico que recibe, d) :formación de muchos com

puestos químicos importantes part i er,C. o de los product os in 

termedios del met aboli s mo glúcido (2, 6 ,3). 

16 



INTESTINO 

Fig. 6. 

La mayor parte de estas funciones son de suma impor-

tancia para mantener normal la concentración de glucosa en 

la sangre. Así al almacenami ento de glucógeno permite que 

el hígado suprima un exceso de glucosa de la sangre, la al 

macene y la devuel va al torrente vascular, cuando l a con-

centración sant;uÍnea de e:lucosa empieza a disminuir. Es t a 

es 12. d enomin~da fun c ió r. amortiguacora de :_-:lu::: oS<! r el hÍg~ 

dO ( 3 , i= ). 

El gl ucogeno hep Rt ic o se est 2. !'o!'ffi2.noo y descomponie!! 

do continuamente y su concentración varía dentro de un am

plio margen, aumentando después de l a administración de 

17 



carbohidra tos y disrainuye.c.cio , o : c i t e rabler:i ::¡~ E ti unrnte el 

ayuno ( 2 ,?) • 

En el hÍ fad o l a glu co r_eocénesis es ;2 c gr::;.n importan-

cia ya que sólo tiene lu¡;:ar cu2.nco l e. conc entn1c iÓn c e r l ,!! 

cosa émpieza P. ba j ar por debajo <1 e l os niv e:'..e s ncniiales . -

En e s t as circuntancias , crances c ~ ntic Gces de a~ ino {~ i~os 

s on c onvert idas en ;:luc osa y co n ec t o a ~. udt.. !1 &. : :-~r.:.nt e1-: t ; r :.. e: 

::_ _ . ,) ·.:e-- ,·2icí n de galactosa y levulosa en glucosa es 

de importancia vit al en el metabolismo de l a galac tosa, 

porq ue casi ninguna célula de la economía puede convertir 

la galactosa en glucosa. Al contrario de l a levulosa que -

puede ser utilizada por todas las células al igual que la 

glucosa (6). 

En algunos casos al glucógeno musculas produce ácido 

láctico en exceso y una parte de ést e pasa a la sangre y 

es llevado al hígad o donde se transforma en glucógeno. Es

te glucógeno hepático puede formar glucosa sanguínea y és

ta ser utilizada por el músculo; a éste proceso se le deno 

mina ciclo de Cori. 

Se produce también glucógeno hepático si se adminis-

tra proteína o amino ácidos . También ap arece después de la 

administración de carbohidratos y grasas aunque esta apor

tación es muy pequefia y con po ca producc ión de ~lucógeno -

( 8) • 

L~ glucogenÓlisis, es l a ruptura del glucógeno con 

formación de glucosa, que pasa a l a san~re. Esie proc eso -

se proó.uce en ó.iversas circunst a ncias QUe son : a ) Aumento 

del consumo de l a gl ucosa. por el orc.anismo. b) Caso s de hi 

poglucemia . c ) Aci dosis. d) Diauete s pancreáti ca. e) Ex ce-
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so de tiroides o de tiroxina. f) EstimulaciÓn del sistema 

simpático adrenal y g) Asf i xia o anoxia (2 , 8) . 

Cuando hay disminución de glucógeno en el hígad o es -

más lábil a los agentes tóxico s . Esta di sminución se obseE 

va cuando el organismo no recibe o no utiliza una cantidad 

suficiente de hidratos de carbo no (2). 

2:3:2 Proteínas. 

El metabolismo proteíco en el hígado es de gran impoE 

tancia, ya que s i és te dej ara de efectuarse por espacio de 

unos días se produciría l a muerte del individuo . No siendo 

así co n el metaboli s mo de carbohidratos y grasas (6 ). El 

hígado interviene en este metabolismo así: a) DesaminaciÓn 

de amino ácidos. b ) Formación de urea para suprimir el amo 

nia co de los líquidos corporales. c) Interconversiones en 

tre los diferentes amino ácidos y otros compuestos imp ort~n 

tes para los procesos metabólico s que se requieren . d) FoE 

mación de proteínas plasmáticas ( 6 ). 

La desaminaciÓn es una reacción por vi rt ud de l a cual 

un radical amino (NH
2

) se separa de una molécula de amino 

ácido formandose una molécula de amoniaco y una de ceto á

cido. La mayor par te de l amoniac o se convierte a urea y se 

excreta por la or i na, el ceto ácido puede experimenta r des 

ca rboxilaciÓn por el cami no del ác i do tricarboxÍlico ó con 

vertirse a glucosa o a gras a . Puede producirse un poco de 

desaminación en otros t ej idos como por ejemplo el riñ ón, -

pero es t an pequeña que carece de importancia ( 3 , 6) . 

La formaci ón de urea por el hígado permite que se su

prima el amoniaco de l os 1Í1uidos corporales. Debido a que 

las bacterias int estinales es t an pro duc iendo cont inuamente 

amoniaco que pasa 2 la san~re , su concentración a umentaría 
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enormement e en el or~anis~o en caso de di ~ función hépatica 

y acabar í a pro ducien¿o un coca hepático y con ello l & muer 

te (6,7,11). 

Esencialmente todas las proteÍnós plasmáticas con ex

cepción de una parte de gl obulinas gama son fo rmadas por -

las células hep á ticas. Bastaría solo esta f unc ión para cOE 

siderar al hígado uno de los Órganos más impo r tantes para 

el bienestar y supervivencia de la economía. De acuerco 

con lo anterior es ahora import ante hacer notar t r es fun-

ciones vit a les que real i zan las proteín~ ~ san~ui neas sint e 

tizac. w. s por el hígado. a) La protrombina y el fibrinÓgeno 

que son como ya se sabe indispensables para la coagulación 

sanguínea. b) Todas las proteínas de la sangre contribuyen 

a producir la presión osmótica sanguínea y en consecuencia 

son importantes para conservar el balance hÍdrico y 

c) Las proteínas sanguíneas cont ribuyen a causar la visco

sidad de la sangre es por ésto que resultan indispensables 

para la circulación normal. Las globulinas gama restantes 

son los cuerpos inmunes formados por las células retículo 

endoteliales que se encuentran en todo el cuerpo (6,7). 

Es interesante el hecho de que cuando faltan proteí-

nas plasmáticas se origina una ráp ida mitosis en las célu

las hepáticas y consecuente crecimiento del Órgano hasta -

un volumen mayor, efectos que coinciden con una rápida sa

lida , de proteínas plasmáticas, has ta que su concentración 

en la sangre se ha normalizado (2 , 6 ), 

Otra importante función dentro de éste metabolismo es 

sintetizar alguno s amino ác id os y otros compuestos quÍmi-

cos también muy i mportantes a partir de amino á cidos más -
simples (2, 6). 
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2:3:3 LÍpidos. 

Durante mucho tiempo se penso que el Único organo que 

efectuaba el metabolismo de lÍpidos era el hígado. Pero 

más tarde se pudo comprobar que no s olo aquí se efectuaba 

éste metabol ismo, ya que muchos tejidos tienen est a capaci 

dad. Sin embargo el hígado sigue siendo el Órgano princi-

pal de éste metabolismo porque más del 50% de las diferen

tes interconversiones grasas ocurren en el h í ga do, las 

principales s on: a) Beta oxidación de ácidos grasos y for

mac i ón de ácido aceto acético. b) Formación de liproteínas. 

c) Formación de colesterol y fosfolÍp idos. d) conversión -

de hidratos de carbono a proteínas y grasa (6,10). 

La beta oxidación es una función vital porque de aquí 

se obtiene energía de las grasas neutras, esto se logra - 

gracias a la separación de aua componentes principales co

mo s on el glicerol y ácidos grasos, poster iorment e los áci 

dos grasos se rompen por l a beta oxidación en radicales 

acetilo de dos carbonos, que f orman a su vez acetil Co-A. 

Esta puede penetra r en el ciclo del ácido tricarboxíli co y 

oxidarse para liberar cantidades enormes de energía (3, 6) . 

El híga do forma fosfolÍpidos en mayor proporción que 

cualquier otro Órgano, salvo la mucosa intestinal curant e 

el período de la absorción . Transforma el ecetato en grasa 

neutra y fo s folÍp i dos y l a forma ción ce grasa suele s er 

más rápida por lo que se sospecha que los fosfolÍpidos no 

son intermediarios obliga dos (6). 

El colestero l s e encuentra distribuÍdo ampliamente en 

los tejidos del cuerpo, sin embargo el hígado es l a fuente 

mayor de col esterol en la sangre. Para su formación se re

quiere de moléculas pequeñas como acet ato y acetil Co-A. 
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La conce ntració n de co l esterol en suero oe un i ndividuo se 

encuentra ampl i ament e relacio n~d o c on l a dieta . Es te se 

convierte en el hÍgaco en var i os tipos de compuesto s como 

ésteres del colesterol y áci do~ biliares (3 ) . 

2:3:4 Minerales y Vitaminas. 

La conversión de caroteno en vit ami na A, es función -

del hígado, aóemás almacena vitami na s A,B,D y K. La absor

ción de vitaminas liposolubles por el intest ino depende de 

las sales biliares que normalmente hay en la luz intesti-

nal gracias a la secreción hepática (3, 6). 

La mayor parte del hierro de la economía (excluyendo 

naturalmente el hierro de l a hemoglobina), s e encuentra al 

macenado en el hígado en forma de ferriti na , esto oe debe 

a que en las células hepáticas se encuentra en cantidades 

considerables la apoferritina, que es una proteí na cap a z 

de combinarse con cantidades gr andes o pequeñas de hi erro. 

Por lo tanto cuando en los líquidos corporales s e encuen-

tra elevada la concentrac ión de h i erro, ést e se combina 

con la apoferritina y en esta forma se a lmac e n~ hasta que 

el cuerpo lo necesita (6 ). 

2:4 Funciones Protector as y de Destoxif ica ción. 

El hígado por medio de las cél ulas de Kup f f er extrae 

de l a sangre gr a n cantidad de t ..Qxi naii -;,· metal es p es ados, -

así como fármaco s , que produc iría n l esiones tisulares en 

otras partes del cuerpo. Divers os tóx ic os son el imi na do s ó 

destruÍdo s p or el hí ga do medi ant e conjugació n , oxidació n ,

º gracias a l s istema retículo end ot el i a l . Sirve t ambi én co 

mo Ór ,::ano de dest ox i f i ca ción en t oda cl a i:;e ( ; e i nt ervencio

nes quirÚrp.i ca s . En caso de en f en :ecad hép á t ica de grave-

dad s uf ic i ente pa ra mer:'.lar es ta func ió n , aU!!jent EJ consid er~ 

blemente el p eligro a c ualquier in t er vención qui r~rgi ca 
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(2, 6,11). 

2: 5 Funciones HematolÓgi cas. 

En el embrión , e l hígado es el Órgano hematopoyético, 

en el adulto almacena un principio antianémico, y en cond! 

ciones patolÓF,icas puede también funcionar como Órgano be

matopoyético, así mismo forma gran par te de l as sustancias 

que intervienen en el proceso de l a coagulación. 
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ELE·:: CION DE L/:.S PRUEBAS 



Se considera necesar i o hacer una buena rev i sión de la fi-

siopatologÍa hepática, antes ce conocer el tipo de pruebas 

de l aboratorio que se van a realizar en este trabajo. 

Las células hepáticas pueden vers e dañadas por una 

gran variedad de agentes como son: virus, bacterias, toxi

nas bacterianas, drogas, s olventes de grasas , deficiencias 

nutricionales, hipoxia prolongada, anoxia y metales pesa-

dos así c omo por factores mecánicos como son l a compre

sión, inflamación o bloqueo biliar (12). 

Aunque al con junto de pruebas que se realizan se les 

denomi na de "Funci onamiento Hepático"; no to0as ellas mi-

den cuantitat i vamente una disfunci ón. Esto es particular-

mente cierto en la prueba de flocul aciÓn de proteínas; cu~n 

do se da un dato cuantitativo que represente una función, 

por ejemplo en la excreción, resulta muy difícil evaluar -

fisiológicamente el por qué de esta alteración puesto que 

se encuentra Íntimamente relacionad o también con la excre

ción, como puede observarse en el caso del col esterol (12); 

es por t anto necesario realizar una s erie de pruebas antes 

de dar un diagnóstico de enfermed a d hepática. 

1: Fisiopatología de la Circulación Hepát ica . 

Las células hepáticas son paricularmente vulnerables 

a la p r...ivación c e oxígeno y cuando éste se ve disminuÍdo -

en caso de fall a cardía ca los hepátocitos empiezan a necr~ 

sarse y se alt eran a l gunas de sus funciones metabólicas, -

por ejemplo son incapaces de suministrar glucógeno normal

mente y convertirlo de lactato a piruvato¡ se pres enta 

acidosis láctica hay t a mbién una fal la en la desami nación 

de amino ácidos, con el conse cu ente aumento en la sangre -

de amino ácidos con nitrógeno (2). 

Así mi s mo por una falla en l a c i rculación hepática se 
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puede p reserctar: I ct e:icia , S1.1"'1ento <"n tiemp o c' e ~1 rotrombj_ 

ne ,. el n i vel de t rans ~minasa séri cll inc reme nt ada , Zt c ( ~ ) 

Para medir el flujo sanruíneo hepático pu ede ut il iz&_!: 

se la técnica de l e: br Qm.o.suJ f aJeÍna Ó l a prueba deJ. colo-

rante Rosa <ie Ben¡;:ala. -

2: FisiopatoloF,Ía de l os Pi~mentos Biliares . 

Una a lteración en el metabolismo de los pifffie rto s bi

liares produce su a cumulación en suero y er. los tejidos 

produciendo un color a¡,,arillento que se conoce con el nom

bre de ictericia , és t a suele presentarse al rebasar el l Í

mi te normal de concentración ~ue es ae 0.5 mg/100 ml de 

suero; el incremento en la concentrac i ón puede obe~ecer a 

varias razones entre las más importar·t es E"f' encue:r.tran: la 

destrucción excesiva ee los eritrocit o~ c ircu!antes ; l r 

conjugación defectuosa de la bilirrubina y la excreción de 

ficiente de la bilirrubina (6,9,10). 

2 :1 Destrucción exc esiva de los eritrocitos circulantes. 

Los glóbulos rojos se hemolizan tan rápidamente , que 

las células hepáticas no son capaces de eliminar tal canti 

dad de bilirrubin~ formada y por lo tanto la concentración 

del complejo bilirrubina-proteína se ve incrementada, au-

mentando consecuentemente h producción de urobilinÓgeno 

en el intestino (3); las razones por las que se presenta -

esta hemÓli s is son diversas, por ejemplo l as infecciones -

como el paludismo, sep ticemias , o después de la administra 

ciÓn de drogas como la fenilhidracina, compuestos fenÓli-

cos, etc., Ó por agentes físicos como s on las quemaduras -

gr aves . Se presenta también después de múlt ip les transfu-

siones debido a las reacciones inmunológicas a.ri ti A, 

anti By a nti Rh (9). 
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Existen otro casos en l os que la conc entración de bi

lirrubina s e v e a umentaóa, por ejemplo en una eritropoye-

sis anormal debida a la anemia perniciosa normocÍtica o m~ 

crocítica refracta.ri a , :talas emia mayor o una fuerte hemo-

rragia (2,9,10). 

2 :2 Conjugación Defectuosa de la Bilirrubinh. 

El defecto en l a conjugación de la bilirrubina se de

be 1ui zá a la a lteración en l a membrana celelar o a un de

fec to en el enlace proteínas a nivel citoplásmico; aunque 

esto no es una evidenci a definitiva es un factor etiológi

co, excepto en los casos de la administración de drogas C.Q. 

mo el rifamicin porque esta situación cesa en el momento -

de quitar la droga retornando la bilirrubina a su conc en-

tración normal (2). Sin embargo la causa más !~portante de 

un defecto en la conjugación es la deficiencia en la acti

vidad de la glucuroniltransferasa que es la que cataliza -

la transferencia del residuo de glucuronidato c el ácido u

ridÍn fosfo glucurónico a la bilirrubina (10). 

Carencia del sistema enzimático qu e comprende transfe 

r asa de glucuronilo, es la causa de la hiperbilirrubinemia 

de la enfermedad de crigler-Najjar, se inicia en los prim~ 

ros días de vida y generalmente lleva a la muerte por Kir

necterus (3). Se presenta también el síndrome de Gilbert ó 

disfunción hepática constitucional en este caso no se p re

senta una hemÓli sis aumentada, además el hígad o se encuen

tra n ormal, el defecto es genético y sólo es grave en he-

r encia homocigÓtica (10). Un tercer caso es la icter icia -

fisiológica del recién nacico que se presenta principalmeE 

te en niños prematuros oebido a que l a actividad enz imá ti

ca está disminuÍda (10). 
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? :3 Ex crec i ón te fe ct uos a de l a 3iJirr ub i na . 

Es te mecanismo c e i c t ericia i ncluye l h mayor pa,t e de 

los ca sos. '.l'oá os t i ene n en común qu e h. bili r r u bin::i cuya -

concentración se ve el evada e r> s uero es f 1 .. ,n dumental mente -

conjugada. 

Debido a l a complej idat del aparato de excre c i ón bi

liar es d i fici l eJ diagnóstico de éstos enf e rmo s ; y ) a r a -

f a cilitar su estuoio y tratar de escl arec er en caa~ caso -

cual es l a per t urbación r espo ns s bl e se han hecho t res r raE_ 

d es s rupo ;.. : a ) Tra ns tornoA ce l ;;r- c · : : ~: ' ·. s r· : e: .· ;,. i IT.c' t o~:.: . 

b) Colestasis i ntrahepática. c) Obstrucción biliar extrah~ 

pática ( 9). 

Para medir la eficacia del metabolismo de los pigmen

tos biliares se cuantifica la co Lc entrac i Ón de la bilirru

bina en suero, orina y el urobilinÓg eno fecal o urinario. 

3: Fallas en el metabolismo. 

Difícilmente se puede demostrar una disfunción en la 

actividad metabólica del hígado. Esto s e debe a la gran r~ 

serva de tejido hepático, no es sino ha st a el momento en -

que el hígado esta sumamente destruÍ do cuando s e pueden o~ 

s ervar problemas en el metabolismo de ca rb ohidratos, amino 

ácidos o cualquier otro proceso (1 2). 

3:1 Carbohidratos. 

Dentro del metabolismo d e car bohidratos se pueden pr~ 

sentar disfunciones en la degr adación y síntesis del gluc~ 

g eno, la glucosa , l a fructuosa y l a galactosa , es ta s fun-

ciones c omo s e sabe se l levan a cabo en el h epat ocit o , gr~ 

c í as r. las enzimas espec í ficas del c i clo de Embden- Meyer-

hoff- Cori (2 ) . 

La d eficienc i a de l a a ct ivi jac de una de las en 7imas 

que i nt ervienen en este cicl o i mp l ica una calact osemi a , in 
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tolerancia a la f ructuosa y múltiples enfermed a des deriva

das del almacenamiento de glucógeno. La galactosemia espe

cíficamente se debe a la deficiencia de l a e nzima galacto ... 

s a-1-fosfato uridil transferasa . Esta enfermedad se prese~ 

ta generalmente e~ niños y los síntomas son vómito, dia-

rrea hepatomegali~, ictericia, amino aciduria, además de -

fallas en el crecimiento. Los sobrevivientes al periodo 

neonatal presentan retardo mental y cirrosis (2). 

Intolerancia hereditaria a la fructuosa se presenta -

por una deficiencia en la actividad de la fosfo fructo al-

' dolasa y trae como consecuencia una enfermedad sumej ante a 

l ::i galactosemia, e n cuanto a si ntoma.tología, pero el prin

c ip io de la enferr::edad no se manifiesta sino hasta después 

de haber sido administrada fructuosa en la dieta, ya sea -

por algunas frutas como la caña de azucar, ó después de la 

ingestión de alimentos comerciales infantiles que conten-

gan al azucar (2). 

Las pruebas más usaóas para medir la aficacia de éste 

metabolismo son: La prueba de tolerancia a la galactosa, a 

la glucosa Ó las pruebas que miden el almacenamiento de 

glucógeno como es la de tolerancia a la epinefrina (10). 

3 :2 Proteínas. 

En las enfermedades hepáticas agudas o crónicas exis

te una tendencia general hacia la p~~pr9teinemia, que se 

manifiesta en 16 f racción albúmina; el daño del parénquima 

hepático produce elevación de las globulinas (10). El 

tiempo de protrombina y respuesta a la v i tamina K se consi 

deran pruebas val i osas pa ra el diagnóstico c e l ~s enferme

dades hepáticas. 

Las pruebas de toleranci a a a fu ino á cidos pueden me-

dir la función metabólica de las p roteínas del hígado por-
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ri ue en L .B enferme r1.a(Ces hep~ t icaP l:::.s 1~,p2s <h- r err1oniciÓn 

de ésto E qmino á c i{os est 0n ret8 r·i~dcs (:~) . 

Exirten ri r uebas é. e riu e en 19. ' ' PnfPr'nr(¡c{ es lle !J <Í t i.c~;s 

se producen f racci.oneR de proteína R ::i lt erad::i s y es t as P~ 

den s er demostradas en J a se ni re por me e io de las p ruehns 

de floculación óe Cefa lina-Colesterol, Turhide7 0el Timol 

la cl e l Zinc o l a determinH. ciÓn turbidimét r ica de las f '1--

mm<l Globulinas (10). 

3:3 LÍ 1• i dos. 

El hÍ fad o desem!Jeña 1m papel important e en las d i sti~ 

tas fases del metabolismo de lÍ!Jióos, t ambién la síntesis 

esteririficac iÓn y excreción del colesterol, Pintesls de á 

cides (o sales ) biliares, y c ue rpos cetÓnicos (12). 

El colesterol Re encuentra elevado en ict ericia obs-

tructiva, obstrucción intrahepática, hipotiroidismo y ne-

frosis; s e encuentra disminuÍdo en dafl o del pa rénquima, en 

:f ermeC.ad hepática que dá como r e s ultado C: isminucíon en la 

síntesis a e transferasa, la que es ind isp ensable para la -

formación C.e ésteres del c olesterol. En ci1Tosis hepática 

los niveles de los ésteres del colesterol pueden ser tam-

bién bajos (3,10) 

Los ácidos bi liares s e forman a partir del colesterol 

en el hÍ~Rdo, por medio de reacc iones ~uímicas en !as que 

intervienen bac t erias es~ecÍfi cas formand o ácidos bi liares 

f'e<::und"lrio s que son exc i· etado s por las heces y ·i.ue en pe--

1ue r.a cantidad son reabsorbid os junto con el coles t erol , -

Los ~cidos biliares ti enen l a func i ón de emulsificar ias -

gras;.; s i.nc eriC::.as co n lo s ¡:,,) imento~- , activan las lipa s ns :;¡ 

ayudcin con ésto c. léi c.bs orci ón ce 1Í;1i.doB por la mucosa i n 

testi nRl . :e ven elev3dos los valorPs norrneles de l as sus

t a nc ie.:? arriba menc ionaUi.s "º herati ti s e ictericia obs---
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tructiva y en enfermedad hepatocelular. 

Valores anormales de otros lÍpidos en el plasma se -

presentan en pacientes con enfermedad del tracto biliar. -

El aumento de triglicéridos se presenta por ictericia obs

tructiva, o en pacientes alcohólicos con anemia hemolítica 

e hígado graso y en caso de pancreatitis (3,13). Los nive

les en plasma de ácidos grasos libres se ven aumentados en 

pacientes que presentan todas las formas de enfermedad he

pática parenquimatosa. Los fosfolÍpidos a umentan en incte

ricia obstructiva y en cirrosis biliar (13). 

4: Vitaminas. 

Ocurre una depresión en los niveles de vitamina A en 

el plasma en pacientes con enfermedad del parénquima hepá

tico, ya que el hígado es el encargado de co ~vertir el ca

roteno de Vitamina A y requi ere de las s ales biliares para 

su absorción en el duodeno. Esta vitamina se ve a lt erad a -

también en cirrosis alcohól ica y pelagra. 

Otra vitamina que se almacena en el hígado es l a B
12 

y se encuentra alterada en plasma en pacientes con hepati

t is v iral o en caso de necrosis de las células hepáticas • 

(10). 

5 : Alteraciones en las funciones Protectoras y de Destoxi

ficación. 

El hígado realiza además de las funciones ya conocí-

das una muy importante que es la de convertir por conjuga

ción sustancias t óxicas en productos no tóxicos; ésta cap~ 

cidad puede ser medida por la reacción de conjugación del 

ácido benzoi co con la glicina para formar ácido hipÚrico, 

que se excreta en J.z,. orina. La excreción cel ácido hipúri

co se ve disminuída en la hepatitis, cirrosis, carcinoma -

del hígado ne crosis hepática, obstrucción biliar por cál cu 
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lo s en el colédoco. Es conveniente hacer notar que est a 

prueba pierde val or s i ha y t a mbién mal f~ncionami ento r enal 

(3,10). 

6 : alteraciones Enzimáticas. 

Como en el hígado se realizan muchos pro ceso s me tab6-

licos que requieren l a pa r t icipación de enz ima s, es de es

perarse que, cuando las célula:::. hepáticas estan dañadas o 

destruÍdas a causa de enfermedad hepát ica aguda, las enzi

mas sean liberadas al suero (3). 

Las enzimas relacionadas con el funcionamiento h epát1 

co que est an presentes en el s uero, pueden ser cla::: i fica-

das dentro de cuatro ~randes c rupos, de acueróo a los cam

bios producidos en sus niveles. El crup o I incluye enzimas 

cuyo nivel es alto en ictericia o bstruct iva y en hepatitis 

aguda el prototipo de éste e;rup o es la fosfatasa alcalina. 

El grupo II incluye enzima s cuyos nivel es estan muy eleva

dos en hepatitis a c ud a e ict ericia obstructiva los miem-

bros de ést e grupo s on la glutámic o oxalacética (GOT), la 

transaminasa pirÚvica (GPT), la al dolasa (ALD) y otras en

zimas de esta categoría. El grupo III t i ene enz imas cuyos 

niveles se encuentran li ; eramente elevados o normal es en 

hepatitis e ictericia obstructiva, a éste tipo pertenecen 

la deshidrogenasa láctica (LDH) creatín f osfo quinasa 

(CPK), lipasa, et c. Y el grup o IV muestra disminuci ón en 

hepatitis aguda y se encuentra normal o leverner:te disminuí 

da en i ctericia obstructiva, a éste grupo pertenece l~ co

linesterasa (13,14). 

Como ya s e había menc i onado ant ce , s¿l o se hará aquí 

referenc ia a tres pruebas, és tas han sido eJe~idas por s er 

las c:e uso común en l os 12.bor atol·ioi:-, ad ern2s ce tener e ran 
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valor en el diaenóstico . Estas pruebas miden excreción , se 

creción, a ctivida d enz imá t i ca y metabÓlic&, estan represe!! 

tadas r espectivamente por la determinación en suero de bi

lirrubi nas, contenido de cole~terol total en suero, éste-

res del colest er ol, actividad de las tran~aminasas GPT y 

l}OT • 

Los métodos elegid os para éstas determinaciones son ~ 

quellos que presentan mayor precisión confiabilidad y eco-
, 

nomia. 
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!:;::STODOLOGIA DESCJ. IPCION Y FUH IAM ENTOS 



1: Determinación de Bilirrubina en Su ero. 
Méto do de Malloy y Evelyn 

Erlich en 188 3 efectuó l a copulac ió n de bil i r rub i na -

con un diazo agente. Po cos años desp ués, Van der Bergh Y 

Muller descubr en dos tipos el e diazo rea cción y l a clasifi

can así: a) reac ción directa, en l a que se desar rolla co-

l or en 30 seg en ausencia de alcohol, esta reacción está -

dada por el die lucurónido de bili r rubina. b) r ea cc ión indi 

recta que requiere de la adición óel alcohol para el desa

rrollo de color y esta dada por la bilirrubina no conjuga

da (3,13,14). 
Existen por tanto métodos para medir una u otra forma 

de bilirrubina, s in embargo se hace necesario un método 

confiable para medir ambas dentro de una sola reacción el 

cual ha sido dado por Malloy y Evelyn (14). 

Aquí se uti l iza suero muy diluÍdo y metanol en una 

concentración que impide la precipitación ce proteínas, de 

be evitarse la hemÓlisis y lip emia, la muestra debe guar-

darse en la obscuridad y efectuarse la prueba lo más pron

to posible (3). 

1:1 Fundamento Químico. 

La bilirrubina se trata con p-sulfonato bencen diazo

nio pa r a for~ar a zo 8ilir rubina. Fíe . G. 

La bilirrubin& directa des arrol l a un col or púrpura 

exactamente 5 min después de l a diazoación, el cual puede 

medirse fotométricam ente. La reacción se realiza en medio 

acuoso y en prese ncia de ácido sulfanÍlico (14). El tiempo 

dado originalment e pa ra esta 
. , 

de minuto, reacci.on era un p~ 

ro fué corregido por Lathe y Ruthen a 5 min. La a dición de 
una pequeña conc entración de metanol acelera la 

. , 
reacc i. on -

de todas las formas de bilirrubina dentro de la soluc ión, 
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a sí l a dia zoac i ón se JlevFi >J. c:-~ ho 10:a P f¡1rilú1ente . F.l color 

final des orroll&do rep r o~' c r.tn l e. l;i li.rruliinn totr-'1 (14) • 
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Nota: Michael son rep orta que la v elo cidad y grado de 

la forma.ciÓn de c0loJ: ::: e v e disminuído aproximadamen

te 6% con metanol viejo. 

b) Liazo reactivo 

Mezclar 0.3 ml al 0.5~ de nitrito de sod io con 10 ml 

de áci do sulfanílico en solución que se usa rá al poco 

tiempo de preparado . 

c) Solución de ácido sulfanílico. 

Disolve r 100 me de ácido sulfanÍlico en 1.5 ml óe HC L 

i::oncentrado y ac' icionar a ~·ua hasta obtener un volumen 

ne 100 ml. 

d) Solución de nitrit o de sodio al 25f, que permanezca -
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en refrigeración. 

e ) Nitrito de s odio a1. 0.5%. 

Solución diluÍda de nitrito de sodio 1:50 con a gua, -

prepararla justo antes de usa rla. 

f) Solución dia zo blanco. 

Diluir 0.5 ml de HCL con centrado con 100 ml de agua. 

(14). 

1:3 Procedimiento. 

a ) Marcar dos tubos con B y X, a dicionar a cada uno 

0.40 ml de suero o plasma y J.6 ml de agua destilada. 

b) Adiciona r 1.0 de sol diazo blanco al tubo B y 1.0 ml 

de diazo rea ctivo a l tubo X, mezclar inmediatamente. 

c) Exactamente 5 min después de la adición del reactivo 

diazo al tubo X, leer la absorbancia contra el tubo B 

a 540 nm ó con filtro para onda larga en esta región. 

d) Adicionar 5.0 ml de metanol absoluto a cada tubo y 

mezclar por inversión suave, dejar reposar a t empera

tura ambiente por 30 min. y dentro de los siguientes 

30 min leer la absorbancia de X contra B. Esta será -

la absorbancia total. 

Si la solución se transfiriera a cubetas antes de veri 

ficar la le ctura y se presentas en burbujas, es necesa 

rio evitarla s por medio ce golpes suaves en las pare

des del tubo. (14) 
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1: 4 Cálculos. 

mg de bilirrubina directa a lo s 5 min 

100 ml de s uero o plasma 

!
5

min x 0.02 x 100 

2 As 0. 4 

mg de bilirrubina total = ~ x 0.02 x 100 

100 m1 de suero o plasma A5 0.4 

mg de bilirrubina indirecta 

100 m1 de suero o plasma 

(14). 

1:5 Calibración. 

bilirrubina tota l - bilirru

bina a los 5 min 

En conveniente preparar diferentes tipos de patrones -

para controlar el funcionamieni o del fotómetro o espectrof~ 

tómetro, hay que tomar en com.j_deración la inestabilidad de 

la bilirrubina pura preparada p a r a usarla en suero o en so 

lución de proteína s; $8 recomienda utilizar al principio de 

la prueba una solución de bilirrubina pura y rectificarla -

periódicamente de manera similar. 

Control con bilirrubina: Se encuentran preparaciones -

comerciales con varios grados de pureza, l a absorción molar 

d e l a bilirrubina comercia~- en CHc1
3 

a 453 run se encuentra 

entre 43 500 a 59 800, la de azobil irrubina a 545 run en uu-

sencia de suero y se lee a 540 nm en pres encia de suero. 

Para l a determinación de l a absorción de la bilirr ubi

na se debe hacer l a s i ¿ ui ente prepE-.raciÓn: a) pesar exacta

mente 20 mg de bilirrubina y disol v erla en 100 ml de Na
2

co
3 

al 0 . 2% en un matraz. volumétrico en un cuar to obscuro y a -
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temperatura ambiente. Es ta reactivo deberá usarse en un 

tiempo no mayor de 15 min. b) En un tubo ad i cionar 0 .1 ml 

20 ug de la solución patrón de bilirrubina, agregar 4.9 ml 

de metanol y mezclar. c) A un segundo tubo adicionar 4.0 ml 

de agua destilada, 1.0 ml de diazo reactivo. d) Mezclar el 

contenido de ambos tubos. e) Preparar el blanco de reacti-

vos 1.0 ml de so l diazo blanco, 4.0 ml de a gua y 5.0 ml de 

metanol. f) Después de 30 min. leer el tubo control contra 

el blanco a 545 nm, la absorbancia será de 0.226; y se cal

cula como sigue: 

Absorbancia = A
545 

x _5_3~4 ____ __ X 0.97 

0.00002xl00 

Donde: 584 = PM de la bilirrubina 

0.00002 = Cantidad de bilir rubina empleada 

100 = Dilución 

0.97 = Factor c e co~rección debido al 3% de pérdida 

en volúmen sobre la mezcla igual a los volú

menes de agua y metanol. 

Dado que la absorción a e bilirrubina baja significativamen

te en presencia de suero, será necesario tener un patrón 

que contenga suero o una mezcla de s ueros cuyo contenido de 

bilirrubina sea conocido o preparado con 0.1 ml de sol pa-

trón que contenga aproximadamente 20 mg/100 ml de Na
2
co

3 
al 

.2% o sea 20 ug; aquí la absorba ncia será menor de 0.100 a 

414 nm y de 0.040 a 460 run en dilución 1:25 en NaCl al . 85%. 

El patrón deberá p ermanecer en la obscuridad y prepararse -

en un tiempo no ma yor de 10 min. antes de s u uso. 

a ) marcar un par de t ubos con B y X y correrlos sin adi c io-

1 i
, , 

nar so uc on p r.tron. b) Otro p e-r de tubos se co r ren con pa-

trón. e) En los tubos que tienen 0 .1 ml de Bo l pat r ón a di-

cionar 0.4 ml de su ero, 3 . 5 ml de aeua y mezc l a r . d) En l os 
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t t;bo s q_ue no lo tiene at.:re¿;<J.r 3J r;l óe éi.f'. U '.::. ;j 0 . 4 ml de --

suero y me z clar . 

A~ e ~ uival ente a 5 mg/d l 
,j • 

A con :;iat r ón interno- A" ~. in pa-S u 

t r ón i nt erno . 

Corr ección A
5 

= 64 100 
a bsorbanc i a obtenica 

ó 

s in suero 

Corrección A" 
...; 

59 800 
absorbancia obt e 
nida con suero 

1:6 Valores de referencia. 

x A~ obtenida con 
0 s uero 

X A~ obt en i du COL 
0 

s uero 
( 14) 

El límit e nor mal s up erior de bilirr·ub ina es de 0.35 mg 

en 100 rol y el valor normal pz.ra l a bil irr ull ina total es a

rriba de 1.5 mg/100 rol. Esto s va l ores se enc uentran liEera

ment e más altos en hombres que en mu jeres . La bi lirrubina -

dismi nuye después de las c omidas y se incrementa después -

del ejercicio mus cular, hay diferencias en cuanto al sexo,

edad, situación geo eráfica, há b itos al imentic ios, etc. (14) 

1:7 Comenta rios acerca de l método. 

La especific idad de la det er minación de bilirr ubina to 

t a l es en general bu ena por el mét ooo óesc r ito, s i n embargo 

exi s te una probabilida d de error del 5%; este er r or se debe 

a los factores s iGui antes : 

a) En pacientes urém i cos apar ec e un color café que s e deb e 

po s iblement e a I nd i can o glucuronato de indoxilo, l a i nt er

fe r encia de ést e color será insignificante en n i veles el ev~ 

dos, pero t endrá gran importancia e1, niveles nor uiales . 

b ) Se presentará un color amarillo en la reacc ión cuando e

xistan ur obiJ inÓ genos en r uero, s in e:r.h:.rco este color no ~ 

parece en s ue1·0 r.ormal . c) La biliverd i na no interfiere po_!: 

qu e no reacciona en la di a zo reacción. d) La reacción en --
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pres encia de metanol se efectúa más rápido a l e t empera t ura 

de 37°c . e) La t enperatura afecta al desarroll o de col or 

t anto en la bilirrubina directa como en la ir.C:irecta; si la 

temperatura de la habitación esta arri ba de 30°C es acons e

jable que los tubo s permanezcan en agua de la llave o en un 

baf'ío cuya temp eratura no exceda de 22-28°c. 

f) La determinaci6n se efectúa generalmente en suero porque 

la co ncent ración de bilirrubina aquí es mayor, sin embargo 

esto puede estar s ujeto a discusión, ya que algunos autores 

quizá por el método de traba jo que utilizan obtienen valo-

res más altos en plasma que en suero. g) En cuanto a la hemo 

globina se ha vist o que causa un decremento en los valores, 

así por ejemplo encontramos que 100, 250 ó 1000 mg de hemo

globina por 100 rol de suero causa una baja de 15, 40 y 75% 

respect ivamente en el resultado de la bilir rubina total . El 

grado de interferencia se relaciona inversame nte con el ni

vel de bilirrubina y se debe posibl emente a que la hemoglo

bina presente es parcialmente convertida a metahemoglobina 

otra teoría supone que la interferencia se debe a l a oxihe

moglobina. Sin embargo Michaelson concluye que l a int erfe-

rencia de la hemoglobina en la técnica de Malloy y Evelyn -

resulta de la combinación de tres factores a saber: destru~ 

ción de la bil i rrubina después de la adición de metanol, 

desvanecimiento de color del complejo azobi lirrubina y el -

increment o de la a bsorbancia del blanco. 

2: Determinación de Bilirrubina total y directa por el méto 

do Automati zado. 

Método de Jendrassik y Grof adaptado para Autoanalizador 

por Gambino y Schreiber. 

2:1 Fundamento Químico . 

La bilirrubina total se de t ermina de bido a la diazoa--
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ciÓn en presencia de cafeína y benzoato de sodio. La bil i - 

rrubina o irecta se de t ermi na po:· 1 :.. diazoación a un pH .3.ci 

do en el cual l a bilirrubina indirecta es insol ubl e y p or -

lo tanto no reacci ona , l a absorba nc ia de l a az obilirrubina 

alcal ina s e mide a 600 nm. Y el blanco co ns iste en una mez

cla de todos los reactivos exceptuando el diaz o reactivo. 

2 :2 Reactivos. 

a) Reactivo de Cafeína . 

En aproxima damente 400 ml d e acua a una t e~p eratura de 

50 a 6o0 c adic ionar: 37. 5 g de cafe ína, 57.0 e de ben

zoato de s odio, y 94.5 g de acetato de sodio. Mezclar 

permitiendo que se enfri& y diluir u un lit ro con agua 

b) Soluc ión comercia l de Acic o Sul f anÍlico. 

Ailadir 10 g de ácido s ulfa nÍ l ico y 1 5 . 0 ml de HCl conc 

a un& cantida d conocida de agua, mezclar y diluir a un 

litro . 

e) Nitrito d e Sod io al 5~ . 

Disolv er 5 g de nit r ito de sod io en agua y diluir a un 

litro guaráar en e l refrigerador. 

d) Reactivo Diazo. 

Mezclar 2 . 5 rnl de nitrit o de sodio al 0.5~ con 100 ml 

d e soluc ión co mercial de ácido sulfanÍlico . Hacer esta 

solución para cada d í a de trabajo. 

e) Acido ascor bico al 4~. 

Disolver 1 g de á c i do ascorb i co en c eua y diluir a 25 

ml. Hacer es ta s ol ución ca(a oí a . 

f) Amort iguador de Tartrato. 

Disolver 50 ~ de NaOH y 175 g de t Grtrato de sodio 

?Otasio er. acua y d j.luir a un litro. Esta s olución es 

estable seis ilieses. 
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g ) HCl 0.05 N. 

En un l itro de aeua adicionar 4.2 ml de HCl concentra

do . 

h) Patrones de Bilirrubina. 

La cal i bración s e puede realizar utilizando bilirrubi

na patrón adicionad a a un suero normal . (14 ). 

2:3 Pro cecimi ento. 

El procedimi ento es igual que el de la det er minación de 

la bilirrubina tota l y directa excepto, cuando en la 

reacción directa se a grega HCl 0.05N es sustituido por 

el rectivo de cafeína. Los blancos en suero fresco son 

usualmente bajos y relativamente uniformes; Los resulta 

dos se calculan por medio de la curva de calibración de 

i gual manera que los métodos que obedecen la ley de Beer 

(14). 

2:4 Exactitud y precisión. 

La precisión de la bilirrubina total es ± 5% a un nivel 

de 2 mg/ dl. La precisión para cualquiera de las dos bi

rrubinas la total o la di r ecta es correspondientemente 

más baja al disminuir los niveles de bilirrubina . 

2:5 Valores de Referencia. 

Son i guales a los indicados para el método manual. 

3: Determinación de l a activiuad de la Transaminasa GOT . 

E.C.2.6.1.1. 

Mét odo de Karmen, modificado por Henry 

Las transaminasas son enzimas que catalizan la transfe 

rencia de un grup o amino de un amino ácido a un alfa ceto á 

cido. Estas enzimas se llaman también amino-transferasas o 

amino ferasas. El ácido L-glutámico actúa como el donador -

del grupo amino en la mayoría de las reacciones y el fo s fo

piridoxal y la piridoxamina hacen las veces de coenzimas en 
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las reacciones de tranferencia del grupo amino (3,14,15). 

La s enzimas más importantes de és te grupo son l a tran

saminasa glutámico oxalacética (GOT) y la transminasa pirÚ

vica ( GPT) (15). 

Los méto d o~ propuestos para la determinación de GOT em 

plean ácido a lfa ceto glutámico y ácido aspártico como sus

trato y determinan la velocidad de formación del Úcido glu

támico u oxalacético, el gl utamato formad o puede ser separ!:_ 

do y cuantificado en papel croma tográfico, pero esta técni

ca sólo se emplea para investiga ci ón (14). 

2:1 Fundamento Qu ímico. 

Los ceto ácidos fo rmado s por la acción de la transami

nasa, son reducidos a hidroxiáci aos con el us o de la coenzi 

maI (NADH) reducida todo est o en presenc ia de una deshidro

genasa específica; a mec ida que t rancurre la reacción la 

NADH se oxida a NAD+. Fi g 7; 18 desaparición de NADH por u

nidad de tiempo s e sigue por l a medida de l a difminución de 

la absorbancia durante varios minutos a 340 run. El cambio -

de absorbancia por minuto (AA/min) puede relaciona rse direc 

tamente con los micromoles de NADH oxidad os y éstos a su 

vez con lo s mi cr omoles de sustrato t ransformados por minuto 

Los resultados se expresan en unidades Karmen. Es importan

t e resaltar que las concetraciones de sustrato empleado en 

l a modificación hecha por Henry permiten una mej or v eloci-

dad de reacción ya que s u renóimi ento es aproximadamente 

20'.í: mayor sobre el método de Karme n , cuando l as muestras se 
o procesan a una temperatura de 32 e (3 ,14). 
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a) Amortiguador fosfato, 1.0 M, pH 7.4. 

Se disuelve n en agua 1 3f.e de KH2Po4 y 33g de NaOH y -

se diluye la solución a 1000 ml. 

b) Amortiguador fosfato, 0 .1 l\í pH 7.4 

Se diluyen d i ez tant os el amortiguad or 1.0 U co n agua 

Los amortiguadores se guardan refrigerados. 

c) Solución de NADH, 2.5 mg de beta-NAf.H en forma de sal 

sódica (grado de 90 a 95 por 100) / ml de amorti guaó or -

fosfato 0 .1 M. Es mejor preparar l a cantidad necesaria 

para la s necesidades de un día de traba jo. Se guardan 

al ícuotas co neelada s por una semana . 

d) Soluci ón de alfa- ceto glut a r ato, O.l ~. en arnorticu~-

dorf osfato 0.1 M. A unos 35 :.il P..p roximadamente de acua 

a estilaca en un vaso de prec ipitad os se se;reean e: ml -
de amortie:uador fosfato 1 rr. y 0.73 g c e ácido al fa-c e-

to e;lutár ico . s e ajusta el pH a 7.4 + 0 . 1, con raOH N 

(aproximadamente se necesitan B.l m1). Se niluye a 50 
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ml con agua. La solución es es tabl e si se guarda en el 

refricera6or. 

e) 8oluci Ón de Deshi drogena sa ~nlica (EDH) . 

Se diluye una so lución a e depósito de aeshi dro[ enasa -

málica (ex enta de activ idad de t ransaminasa) , co n un 

amortiguador fo sfato 0.1 L: , par a t ener un prepar<>. do 

que contenga 10 000 unidades/ ml. La solución diluíaa -

habrá de prepararse no más de 4 ho r as ant es de usarl a . 

f) 1-Aspart a to, 0.375 M, en emortieuador fo s fato 0.1 :r.. 
Se agreean 5.0 g de ácido 1-as~ártico a 50 rnl de aeua 

y 35 ml de NaOH 1'! er. un vaso cie precir i t ad os. Se me 7.-

cla bien y se cal i ent o la solución en un baño de vapor 

hasta que se d isuelven lo s cristales; a co Ltinuación,

s e enfría la s olución a t er,1peratura ambi ente y se ae-r~ 

gan 10 ml áe amortiguador fosfato 1 M. Se ajusta el pH 

a 7.4 ~ 0.1 con NaOH N y se diluye a 100 ml con acua -

el reactivo se e uardn en el r efrigerad or. 

g) Test ifOS de Di cromato. 

Se prepara una solución de 30 mg de K
2
cr

2
o

7 
en 100 ml 

de agua y se agrega n unas e otas de ácido sulfúrico coE 

centrado. Es t a s oluc i ón se diluye con agua como requi~ 

re el proc edimiento. 

3:3 Proccóimi ento . 

R) :~n :.ma cubeta con un recorrido de luz de 1 cm, se in-

traducen las siguientes sustancias: 1 . 3 ml de Amorti-

guador fosfato 0.1 M, 1.0 ml de soluc ión de asp artato 

0.2 m1 de s olución de NADH , 0.1 ml de solución de MDH 

0.20 ml de suero. 

Si va a efect uarse un nÚmero grande de determinac i o-

nes, es conv eniente mezclar un lote de los tres prim~ 

ros reactivos , s uficiente para el trabajo de un dÍa e 
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introducir con ripeta 2.5 ml de ésta mezcla de reac

tivos en la cubeta, seguidos de la MDH y el suero. -

Los componentes enlistados pueden mezclarse en un tubo 

de ensayo pequefio y preincubarse. Después de la a d ición 

del cetoglutarato, se tranfiere el contenido del tubo 

a una cubeta de reacción y se mantiene a la temperatu

ra de reacción. 
o , o 

b) La reacción se efectúa preferiblemente a 32 C o a 30 C 

Se mezcl a todo bien y se incuba durante 20 a 30 min a

proximadamente, en el espectrofotómetro o en un baño -

de agua, a la misma temperatura. Las reacciones "endó

genas" suelen completars e en este período de tiempo. 

Si es necesario, puede confirmarse por medición de la 

absorbancia a 340 nm frente a una solución de di c roma

to como testigo de referencia y nueva medición unos 

cuantos minutos después. Las dos lecturas han de ser i 

guales si en d i cho periodo terminaron las reacciones 

secundarias. Si la segunda l ectura es menor que la pri 

mera, se continúan las lecturas hasta que no se produ~ 

ca más cambio en la A
340 

observada. El dicromato de re 

ferencia se escoge a una dilución que tenr a A
340 

de 

0.5 aproxirnacamente. 

Una vez estabilizada l& a bsorbancia se agrega 0.2 ml 

de solución 0.1 .M ne alfa-ceto f,luta r a to, la cual s e 

habrá precalentado a la temp eratura de la r eacció n , y 

se mezcla bien. Se transfiere a una cubeta , si ello no 

se había hecho todavía, y se t oman lecturas a interva

los de un minuto ourant e 7 a 10 mi nuto s por lo menos. 

Se desechan las primerafl lecturas en l '-'- f as e de ret a r

do y se usa el periodo linea l par a calcu_lar el va l::>r -

medio de AA/min, ya sea gráficamente ó p r omedi and o l os 
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valores de AA/mi n p~ra ca0u lect ur a ( 3, 1( ). 

3:4 CÍJ culos. 

/ 
Pro :neó io 6 e AA/mi.n 

~OT, en unidades K~r~en ml = ml de suero usados X 1000 

Nota: La unidad Kar ::,en puede co1 :v er t i rse en unidades inter

na cional es wul t i pli.chr,o ola por O. 434 • 
o 

Se corrigen l os resuJ t ad o~: p::. ra exprcsarl os a 32 C, -

si es necesario, con el uso de los f actore s que se dan n -

continuación: 
o Temperatura C 

f a ctor de 

corrección de 

temperatura 

2~ 27 30 33 35 37 40 

1.59 1. 39 1. 14 1.00 ,94 .'32 ,73 . 60 

3:5 Valores de RAfere ncia . 

15 - 40 u .1 ml a 32ºc 

7 19 mUI/ ml a 32°c. 

Se ha repo r t ao o unu l ev e diferencia con respecto a l 

sexo, ya 1uP. en el ho mbre se eHcv.ent r an valores ligeramente 

más al tos que en la mujer. As í mismo 1os val ores encentra-

dos en el adulto son el dobl e de los Ce l a primera semana -

de vida , sin embar go es tos se van acrecent and o y cuando se 

llega al primer afio de vida los val or es similares a los de l 

a dulto ( 3, 14) , 

3:6 Coment ari os acerca del Ké todo. 

Las v Pntajas que ofrece esta técnica son: Primero ~ue 

es posible usar les f a2es inici8les de la reacción lineales 

para determinar velocidades ce reacción, segundo se obti e-

nen análisis de mÚltipl es puntos . 

Las concentracionAs 0e s11~: trato pueden se r lo bast ante 

a l tas p11.ra no rioner un 1Í1 11 [t e a lP. v elo c id ad . 

Lo s inco tw P.nientes sor. 'l.\.e lafl mezcla~ re sul3trfito son 



más complej a s, las mediciones llevan mucho tiempo y se debe 

disponer de un es pect r ofotómetro con buena resolución a 340 

nm. La t emperatura deb erá regul a rse a un nivel conocido 

const a nte dentro de la cubeta de reacción. Al eunos autores 

recomienclan una tempera tura que se encuentre entre lo s 22° 
a 32°c sin embargo no existe una temperat ura i deal, ya ri.u e 

esta se adecuará a las condiciones de trabajo de caoa labo-

ratorio. 

Lo correcto es verificarla a la temperatura Óptima de 

rección de dicha enzima es decir de O a 37°c (temperatura -

corporal humana). 

El uso oe anticoagulantes no afecta la a eterminación, 

puecle utilizars e indist intamente s uero o plasma para verifi 

car este análisis. 

No deberán usarse s ueros hemoliza dos, porque l a conc e~ 

traciÓn de l a enzima en los eritrocitos es aproximadamente 

10 veces mayor que en el suero normal. 

Existen sust ancias que inhib en l R ac c ión de l a en zima 

estas son el merc urio, y el c ianuro así es qc' e se deberá e

vitar su uso dentro de la técnica . 

La absorbanc i a a 340 nm de NADH en la mezcla disminu-

ye a razón de 0.0004/min a 32°c. Como la mezcla de reacción 

tiene inicialmente una absorbancia bastant e a lta, se acos-

tumbra usar una solución de referencia como testieo. 

En caso de t ener muy turbios o ictéricos los sueros 

pued en diluirse par a obtener la absorbancia inicial aprop i .:;_ 

da y después hacer los cál cul os necesarios. Ha de incluirs e 

en el análisis un periodo de inc ubac ión previa para de s

truir ceto ác i do~ endó:enos en el suero, an t es de a~reear 

el ceto ácido que int ervi ene en l R reacción . 

La enzima GOT en suero es estable durante 2 a 3 serra--
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nas cuRnd o se guarda~ lo s s uero~ Pn P] re f1 ·iye rador. 

J,n i..:r.ioad esnectrofotow?i r i ~A Y. r ::-:ren se define como l >: 

cantidac'l de enzi p1a en 1 . 0 ml, l a cu<i.l cr. us~ un ra,;h io ne ab 

s orbancia de NADH ae 0.001 uni 0eoeR por minuto. 

La :rreci.s i ón <le la :rruP ba of r·P.ce un v:=.r :;:. bi l 'id ad ce 

~ 3~ c ebido a error de manipul ~c ión. (14). 

4: Determinación de l a a ct i v ida(J de l a Transa rninasa GFT.E.

C.2.6.1.2. (M~todo de Karmen, modificad o por Henry) 

4:1 Reactivos. 

a) Amortiguador fosfato. 

Como se ind i có para l a determinación de GOT será lM y 

0.1 M. 

b) Solución óe NADH. 

Igual que para l a determinación de GOT. 

c) DL-Alanina l M, o L-alanina, 0 . 5 M, en amorti euador fos 

fato 0.1 M. 

A 75 ml aproxima da mente de aeua destilada en un vaso -

de precipitad os <.e ?. f.H~é:an 10 ml de amo r tiguador fosff:_ 

to l~ y 3.9 g de DI~al anina (Ó 4.45 [ de I~alRntna). 

Se ajusta el pH a 7.4 ~ 0 .1, con NaOG N. Se diluye a -

100 ml, con agua. Es t a solución es estable en el refri 

ee rador. 

d) Solución de LLn . 

Se diluye una solución de depÓ ::: ito de deshidrie:enasa -

l~ctica, con amort i euan or fosfato n . 1 ~ . para t ener un 

preparad o que contP.nca 10 000 unidades/rol . Se puede 

usar esta solución dura nte unB f'emana aproximacamente 

s i se guar dB re f!' iterad& . 

e) So l uc i ón cJc, a1fE>- ce t.o¿-lutP.n:to , 0 . 1 '.' , en amo rti fuador 

fo ~: fat o n . 1 M, como <e oeEcririÓ p::ira l:?. dete rminación 

de r'.OT . (3 ) . 
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4:2 Procedimiento 

a) En una cub et a c on un recorrid o de l u z de 1 cm se intro 

ducen: 1.3 ml de amortiguacor fosfato O .1 M, 1.0 ml de 

solución de alanina, 0.2 ml de solución de NilIH, 0.1 -

ml de s olución de LDH Y 0.20 ml de s uero. 

Se prepara una mezcla de los tres o cuatro r eactivos -

p rimeros como s e sugirió en el proéedimiento para de-

terminar GOT. 

b) A partir de este punto el procedimi ento y los cálculos 

son los mismo descritos anteriormente pa ra la determi-

nación de GOT. (3). 

4:3 Va lor es d e Re f erencia. 

6 - 35 U/ml a 32°c 

3 - 17 mUI/ml a 32°c. (14). 

5: Determinación de Transaminasas por el método Colorimétrl 

co. Como se sabe el sistema de análisis para le. determina-

ción de la activi dad de la s transaminases contendrá dos ami 

no ácidos y dos cetoácidos. Los ceto ácidos pueden determi

narse colorimétricamente por copulación con ?,4-dinitrofenl 

hidracina. Sin embare o és tos méto dos colorimétricos tienen 

varios inconvenientes. Hay pres ent es dos cetoácidos y los -

dos pueden formar el producto col oreado, fenilhidra zona del 

ácido. En el ca so de GOT estos c ompuestos s on alfacetoelut~ 

rato y oxalaceta to. Cetoácidoe como piruvato, normalmente -

presentes en s uero, producen color de f en ilhidra zona y con

tribuyen a l a alt a a bsorbancia del testigo . A p esar de es-

tas limita ci ones, el méto do cal or imétrico sigue s iend o f a c

tible p ues las hió r az onas de los dos p ro ducto s de ambas 

reacciones , la cat alizada por GOT y l ~ ca t uliza da por GPT -

son considera bl emente má s c romoeén icas que l a s de al face to-
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glut&r Rto. Los mé t o~ O f colorim~~ r ; coE son ~el~t~vam~nte si~ 

_¡; l es y 1.un 1ue $O n menos exar ;to s :_l•·~ ln:· " fo t o N'pPc tromét ri

cos" se u s an much o. El CA. l ihrado C':> 10~5 mét odos f"01or i métrj_ 

cos se hace empÍ ricam ~nte, p ero (l p mo do ,..,1.ie l os resuJtado~. 

obtenidOE s Pan comparab1 eR r on lo R ~ue se obtienen por l oE 

métodos de "v ~ l oc i d e a ri e r ea c c i 6n" . 

5:1 Reactivos. 

a) Amort ieuado r fo sfato, O .1 ~~ , pH 7. 4. 

f> e disuelven en ague< 23.% g de Né>.HP 0'1 y 4.36 r d e FH2 
P0

4 
y s e di luye a ? 000 ml . 

b ) Sol uci ón de piruvato, 2.0 mmoles/litro. 

Se disu elve 0.110 g c e piruvato sód i c o en 500 ml de 

amort iguado r fosfato. Se prepara a medid a qu e se nec~ 

sit e , para que s ea r eci ent e . 

c) Sustra to de GOT. 

En un vaso de precip itados a ereear 0.14 6 e de ácido al 
fa- cetoglutáricO y JJ.30 e de áciCO TL- Rf'pRrtico; ae:r~ 

~a r hi dróxi do só dico U hasta que l a disolución sea com 

pleta ; ajus t a r a pH 7.4 con hi c rÓx i do s ódico, tra nfe-

rir cunat i t a tivament e , co r. amort i cuado r fosfa to, a un 

matraz volumétrico de 500 ml y dil uir hast a la marca -

del matraz, con amort iguad or. Esta s olución es estable 

si se guarda refri gerada . 

d) Sustrato d e GPT. 

En un vas o d e precip it ados introducir 0 . 1 4 6p de ácido 

a lfa-c etoe-l u tári co y 3 . 90 e c'.e l'L-al anina, agr egar hi

dróxi do sódico N ha sta di ~ oluciÓn completa; a j u s t ::i. r el 

pH a 7 . 4, con h5drÓxido s6dico y t rans fRrir cuant i t ati 

vRrn eLt e , ~on un amortiguac or ~e fosfato , a un matra~. -

volum~tr i co de 500 ml y ~e diluye, con amortieu~ ao r, -

hRs t a l a marca de l matraz. Est~ solución es establ e si 
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se guarda r f frieeraóa . 

e) So lución de 2,4-dini trofenihidracin&, 1 mrnol/litro. 

Se di suelve 0.158 g de 2 ,4-dinitrofenilhidracina en 

1 000 ml de ácido clorhidr ico N. Debe guardarse en 

frasco oscuro en el refrigerador. 

f) Solución de hidróxido sódico, 0.4 N. 

Se di s uelven 16 g de hidróxido sódico en agua y se di

luye a 1 000 ml. (3). 

5:2 Procedimiento 

a) Poner 1.0 ml de sustrato de GOT o de GPT en un tubo óe 

ensayo e i nt roducirlo en un baño oe a c ua a temperatura 

constante d e 37°c durante 10 minutos. 

b) Se a grega 0.2 ml oe suero y se me zcla bien. 

c) Se incuba exactamente durante ñO min para determina- -

ción de GOT y 30 min para la 0e GPT. 

d) Al final del per iodo de il1cubación se a.grega 1. 0 ml -

del react ivo 2 , 4- dini trofenilhidracina, se sacan los -

tubos del bafio y se mezcl a bien el contenido en cada -

tl.Abo. 

e) Se dejan los tubos en reposo a temperatura ambiente du 

rante 20 mi nutos . 

f) Se a~regán a cada tubo 10 ml de solución 0.4 N de NaOH 

se mezcla el contenido en cada tubo por inversión del 

mismo y se dejan los tubos en reposo curante 10 min. 

g ) Se mide l a absorbancia, usando a gua como testiEO. / 
con 

un espectrofotómet ro a 505 nro. 

h) se obtienen las uniC:a( es de actividaC. a partir de las 

curvas patrón r espectivas. LoP Pue:ro s en los cuales 

los valores exceden de los lími t es óe las curvas ha n -

de diluirse c on agua y ha de repet i.rse el anál isif1. 

(3). 
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5 : 3 Cu1~a de ca l i hrc 0o. 

a) Eu ;; t '..,bos se int ror. 1:cen p2 t. r ón r: '? piruv,'tt o , Eu~trato 

oe iiOT y asua , como s1 c ue : 

Núm ml de ml de sust rato ml óe un i do t: es 
de GOT 

unidades 
e e G!1 T 

l 
¿ 

3 
4 
5 

piruv ato 

o 
0 .10 
0 . 20 
o. 30 
0 .40 

de COT 

l.00 
o.so 
o.3o 
0 .10 
0 . 60 

0 . 2 
0 .2 
0.2 
0.2 
0.2 

b) Se a grega a cac a tuho 1.0 ml 

o 
24 
61 

114 
190 

de !CO] uciÓn de 

o 
213 
57 
97 

150 

cinitrofe-

nilhidracina, se mezcla bien cada cont enido y se dejan 

los tubos e n r eposo ?O mi n, clespués de lo cual se a~r~ 

[8 en cada tubo 10 ml de NaOE 0.4 H, se mezcla bien ca 

da contenido y se dejan los t vboe en repos o 10 min. 

c) Se grad~a el esp ectrofotómet ro a absorbancia cero con 

un testigo ce agua, a 505 nm, y se reg istran las absor 

bancias de cada uno de los tubos. 

a) Se tra zan las lectura s en fun ción de las unidades co-

r resp ond i entes p ara ·'.:'.OT y GrT y se unen los runto s por 

una línea contínua. (3). 

5:4 Comentarios acerca del método. 

Con frecl<encia no es práct ico efectuar las lecturas de 

las mue s tras frente a un testigo de reactivo preparado por 

sustitución de agua por suero en el procedimi ento, por que 

el t esti go podrí a tener una absorbnncia tan al t a que no 

pued &. cuardars e en el espect rofotómetro con él a absorban--

cia cero. 

No ohstan te h~br~ de i nt r oducirse un testigo de r cact! 

vo en cad <.' opera ción , corno cornr .. ubac ién ñe la calidad y es

tabilida0 de le ~ 1eactivos . 

IJa l ertura en ést e t vbo tePtigo ha oe :-:ie r aproximadamen 
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te la misma en ca da operación. 

Aunque la reacción rniGe también cualquier r.atoácico -

enñÓgeno del suero, el error que causa no es de import an- -

cia . 

Sueros li_'.lémicos o ict~ricos pueden ccntribuir sus tan

cialmente a la absorb&ncia final y en este caso es necesa-

rio usar un testigo de suero. La <'.bsorhancia del testieo de 

suero ha de restars e de l a absorhanc ia de l e mues tra antes 

de obtener las unidade s a partir de l a curva de calibrado,

pues esta curva no sie;ue la ley de Beer. 

Es conveniente empezar la det erminación de GOT 30 min 

ant es que la de GP'f' pa r a sincronizar el subsiguient e desa-

rrollo de color. (3). 

5:5 Valores de Referencia. 

Los va lor es normales establecidos por el méto do des--

crito son de 8 a 40 unidades para GOT en suero y de 5 a 35 

unidades para GPT en suero. (3). 

6: Det erminación de Coles terol Total en SD e ro . 
(Método d e Abell y colaboradores) 

El col esterol es un derivado alcohólic o del esterano, 

que es un hidrocarburo saturado al ~ cÍclico co ns tituÍdo por 

cuatro anillos fu sionados (3). 

1 Ll . ,. . \ ~.; 

, '-.. "'-.. _, 
1 • r . r l ,. ' ,e 

'~--

Fi¡: . 8 
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LP po s i c i6n del OF PS h Pt a ?O r ~u A 3G t ~ por enc ima de] 

pl a no; estt' c flr c;c t erí s t jra lo h['C'e in solu':, le en (: i e:i ton ina . 

El col ef terol puro s e ox i d" l er. t e 111 1:nt f' i n cluso ci 1:: t Pmi1 er'.;:_ 

tura del refri~erac o r, a caus a d n l a p r e s~ n ci a ócl e ohJe en 

l a ce. ( 3 ) Fi c . 8. 

Ai1nqu e el col esterol es una mol ~ c u l a compl eja pued e 

sintetizarse en el hÍg~d o 2 partir ce r a c icaler r jmples co

mo el ac eta to y ace t il Co-A. Se e s t ima le p roducci6n en 1.5 

gramos diarios en el hÍesc o y 0.5 g en t ~jid o s extrahep~ti-

cos, desde luee o que l a cantid a d producida se encuentra en 

r elació n con la d ieta. (3). 

El colesterol en c j rculAriÓn ~uede ser elimina do en -

forma c e ácioo f: biliares o ri e sus sales. Los á,c i dos bilj,a--

res s i mp l es pueden exr• er i m<>r•t E>r má s r:wñ i ficac:i6n por conde~ 

snci6n con eli c i na o con t aurina par e f orma r ácidos bilia-

reA conj11['ados . Los á ciéoi:: bilic.:c es a oemá R de forma r s e de -

co l esterol pueden formar complejoR mole cul a res con él y fa

cilit an de és t e modo S ll •' l i mi r, HC iÓ n , ci ?: e c1 e fC OIDpOne en la 

vesícula bilia r el compl e jo mol e c ;; l a r '"nt re á c i dos biliares 

y colest .-:rol; éste pu ecJ e deposi t a r se s obre a l e;unos núcleos 

mi c r os c6picos y forma r c~l cul oF bili a r es, esto suc ede en -

procesos infe ccioso~ (12, 13). 

En el lume n i nt est inal, las sales biliares sirven para 

emul 8:i fic a r l c.s erasa s in¿ e r io as y c e es t e mono facili t an -

l n c i ,:restión. (1 2 ). 

Se hur. I' rop uest o un sin número de mét odo :;, per a cuanti

f icar col estero l y ¿ste re s del co l ee t er ol , sin emba ~~o cR8 i 

to ci os t i ene n Pl •ni s c o funéi am r- :r: to r; ue L P l' é!s::o ':!ll l e. capa r i- 

aíl d Eel col ns t erol 0 e r e~r c io ~~ r ron F u~ t 2 n ct RS fuert ement e 

{c i c~ > , -, ,,f. ,~ .~r ::i c" ll ( '=' l co l <0>ste r,ol nne, molécul a de ae;ua y -

lt• Pe;o ox ,~C a ~ ~ E'l i nt " r c-·f i c •' Ori ~c1·mp r iÓn <' e 3 , ~ C' Ol 0P. t a ñ j e-



no, que pos t er iorm ente es atacado p~ra formar el d í mero 

bis-colesta-3-5-cieno y se conviert 1~ final mente por r l áci

do sulfúr ico en exceso en un ácido monosulfÓnico o disulfÓ

nico que es una mólécula de color intenso (3,14). 

6: 1 Fundamento Químico (14). 

Los esteres O.el colesterol presentes en suero o plasma 

s on saponificados con KOH alcohólica. La saponificación de~ 

truye cromógenos no específicos y proteínas que pudieran i!! 

terferir en la interpretación del color del p r od ucto final. 

El colesterol libre se extrae cor. eter de petróleo, y una ~ 

lÍcuota del extracto se hace reaccionar con el reactivo de 

Liebermann Burchard lie eraillente modificado, para dar mayor 

estabilidad al color formado. Fig. 9 

-µio~rHX 
3,S-col«sta,h«rf\O (_i ""'ºL.(o.,L•s) 

_,~"' 
b•S ·3 5 ... Co (qs .,..e d1'a N\O 

H•,5,0~ / , \" µ 2 $0~ 
-~~ -ZM~O 

<l'c1do b '5 -Col<'s 1a.t1•.., 1L-

Co J.cp._ \¡ ... ri.o~ 

"li4' b<I1\,.,.,... ~..,..,,.,.- BvRc;~~,,_.¡" 

Fig . 9 
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C: 2 Rer::~ t iYos. 

a ) Eta iiol abso l uto. 

Puede usarse tal con1 0 ~'e :re c ibe el prod ucto de las ca-

sas c omerc i a les . 

b) Hexa no. 

Pu ed e usarse tal como se r ec i he . 

c) Aci do acético, R. A. 

d) A.c j.do sulf1Í.rico, F.:... 

Guar dese herrnét i care~te tapad o. 

e) Hicróx i co potás ico, F. . A. 

Se prepara unR s olución al 33 por 100, por disoluc ión 

de 10 e rl el s ÓJ.ino en fo !'ma ae lentejas ' "n 20 ml ne -

agua. 

f) AnhÍcrico a cét i co, ·· . a . 

h ) Solución alcohólica de KOH. Se prepara inmediatamente 

antes de usarla, por adición de 6 ml de l a solución de 

KOH al 33 por 100 a 94 ml de etanol absoluto. 

i) Patrón de colesterol. 

Se disuelven 200 mg de colesterol purificado en un po

co de etanol absoluto t ibio; se diluye ésta solución -

con etanol, exactawen te a 1 00 ml. 

j) Reactivo ce Liebermann-Burchard modifi ca do. 

Se enfrían a 5ºC 30 volúmenes de a nhidrido acético en 

una probeta con tapón de vidrio; a esta cantidad s e a

grega un vol úmen de ácido sulfúrico concentrado, enfri 

ando lentamente y mezclando . Cuando l a temperat u.ra 

vuelve a ba j ar a sº c se a e-regan 3 volúmenes de á cido a 

cét ico s lacial . A la mezcla final se agrega sulfato só 

dico anhicro en ca11t i 6ad suf icir·nte para tener una CO_!! 

centra ción ae 2 por 100 (p/v ) . Este reactivo es esta-

ble a te ~·perntura antbiente c1urant e 2 se · anas por lo --



menos. (3). 

6:3 Procedimiento. 

a) Para cada muestra de suero o de plasma que va a anali

zarse se neces i t a rá un tubo de centrífuga de 40 ml con 

tapón de v i drio. Se necesitará un tubo para testigo de 

reactivos y dos más para c ontroles, uno de los cuales 

será incluÍdo al comienzo de cada serie de análisis Y 

el otro al final ce la misma. En el orden que se indi

ca, se agr ega n los volúmenes p r escr itos oe los reacti

vos siguient es : 

T del reactivo Estándar Prohlema 
solución del pa trón 1.0 
suero o. 5 
KOH alcohólico 0.5 0.5 
Etanol 5.0 4.0 

b) Se tapan los tubos, se aeita b ien y se incuban todos 

los tubos en baño de agua a 37-40ºc durante 55 min. 

Se enfrían los tubos a temp eratura ambi ente. 

c) A cada tubo se a e regan 10 ml de hexano, se tapan y se 

agitan los tubos enérg icamente durant e un minuto com-

pleto por lo menos y se agregan 5 ml de agua a ca da -

uno. Se centr ifugan los t uhos durante 5 minutos a 

2 000 rpm aproximadamente, o hasta ~ue se rompen las -

emulsiones y se l"eparan claramente las dos cap a s lío.u.!. 

das. 

d) De cada capa d e hexano (fase sup erior) se transfiere -

una porción a1Ícuot8 de 4 ml a cada uno de un número i 

gua l de t uli os de ensayo limpios y secos . Se evapora el 

disolv ente en cor riente s uave de aire o de nitró~eno . 

e) Se colocan to c os los tv.bos en un hafio de acua a 25 º c -

durant e 5 mi mi tos. 

f) Se introf.uce n 6.0 ml cel r eactivo de lieberrnann- Bur--
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cha r d mocif ica c' o en el tuho tes tj ¡;o nc; l 1·e;ou:~ tivo; s e -

mezcla bien y se uPa eP.te tu1"'> o p ::~r :-, c: juRtflr el fotóme-

tro a cero. 

g ) A intervalos de un minuto , se acregan 6 .0 rol del r eac

tivo a cada uno de los t ubos rest antes , mezclando bi en 

el cont enid o en caca uno des ;;i ués de l a a él ición c el _ 

reactivo. 

h) Se dejan luego en reposo todos lo s tubos en el bafio de 

agua a 25ºc 61.irante 30 minutos exactamente y después 

se lee la a bsorbancia de cada so lución a 620 nro. 

6:4 Cálculos (3) . 

mg de coles terol/dl de Rue·ro 

6:5 Val ores de refer~ncia. 

A dese. X 2 X 100 

A , 5 patron o. 

Adult o: 130-250 mg/lOOml, lactantes 45-170 me/100 ml en 

el nacimiento el valor es menor a los 10 mg/100 ml. Estos -

valores varían co n la diet a , l a edad, el sexo, la ~poca del 

año, l a t ensión nervio s a , c; l ejerc icio, el período de ovula 

ción en la mujer, etc. 

6 :6 Comentarios acerca del m~t od o (3,14). 

Este método es una ligera modificación de la v ersión ~ 

riginal. Esta modificación se hizo con el fin de reducir al 

mínimo las f uentes de error intrínsecas p r ovocadas por el -

reactivo cromogénico . Como l a reacción no si empre sieue la 

ley de Beer, se recomienda usar pa trones cuyos valores se -

extiendci.n por to do el intervalo de concentraciones espera-

d&s. 

En cuanto a l a d i ferenci a entre el m;toco automati zado 

y el ma nual 3 8 puede dec ir !'llle no es si¿:nificativa. 

TJnP. l .i p ern i.H mocl.eraca no afec t o el l'lét oc1o rnr· ni; r.l, pero 



s { el automatizaa o. 

La precisión en am l; os mi-t odos eA de .:!:. 5% para concen-

tracione s c e suero en colest erol entre 100 y 400 m.g/100 ml. 

7: Determinación de Colesterol libr e y Colesterol total en 

suero. 

7:1 Reactivos. 

(método de Zak, Dickenman White, Burnett y 

Cherney). 

a) Solución de digitonina. Se disuelve 1.0 g de-cigitoni

na en 50 ml de etanol. Se d i luye la solución exactamen 

te a 100 ml con aeua. 

b) Solución patrón de colesterol. 

Se disuelven 100 mg de colesterol purificado en 1;n po

co de ácid o acét i co gl acial . Se diluye exactamente a 

100 ml en un fras co voJ.ur~étrico, con ácido acético 

glacial. 

e) Solución de h ierro de depósito. 

Se disuelven 2.5 g de Fec1
3

·6H20, R.A. en 25 ml de ác1 

do acético glacial. Se guarda en el conr:elaoor dé un -

refrigerador hasta que se necesita. No se forma preci

pitado en l a solución cone elada, que por ello se man-

tiene bien. 

d) Reactivo de color. 

Con pipeta se introd.uce 1.0 ml a e la solución de hie-

rro ce depós i to, en un matraz volumétrico de 100 ml y 

se diluye hRsta l a marca con ácido sulfúrico concentra 

do R.A. haci endo g irar ~1 contenido óel matraz. Toda -

solución en que se forme precipidado habrá oe desechar 

se. 

e) El disolvent e de extracc ión. 

Se mezcl an v olúmenes i g1 lales de etanol ce 95 por 100 



' · ~ 1-f' ·co co r. ml y s e r'iluy e h:-, s t0 1: rr::i.rc:i con ,_,c.,_c0 n.; __ uy 1 · .-

centra0 o R . A . h:c ci P.nóo e irar el co ntP.1üc1 0 del mrttra :< .

Toda solución en que ~'· C form e preci p itado he.brá d fl de-

secharse. 

e) El disolvent e de extn.c f!j_ Ón . 

se mez cl an vo11J.mcnes i cu:;;. l es ce et a nol de 95 por 100 y 

acetona R. A. y se t apa he rmét icame nte p r:i r a ev i t a r cam

bios de concentración por evapora c ión. (J). 

7:2 Procedimi ento. 

a) Se prep a ra una serie ce estnndar c e trabajo, para lo -

cua l se introducen con pipeta 0.1, 012 y 0.4 rol de la 

solución pa trón d e colesterol en tubos c e ensayo corre~ 

pendientes, de 30 ml . Se diluye el contenido de cada -

tubo a 3.0 ml con áci0o acético gl a cial y se dejan a -

un lado has ta que l as muestras O. es conocidas están lis

t as p8ra l a adición del reactivo de color. 

b) Se prepa r é'. un tef' tico p or in'.;roducci.Ón de J.O ml de á

cioo acético elacial en un t ubo de ensayo de 30 ml que 

se deja co~ los patrónes. 

c) En cada uno óe t antos ma traces volumétricos de 25 ml -

como s uero s vayan a analizarse, introducir unos 10 ml 

del disolvente de extracción . con pipeta, gota a gota, 

se aereg~ 1.0 ml de suero n cada matraz, haciendo ci-

r a r enérg icamente el co nt r.mio.o; se cali enta hasta el -

punto de ebul lic i ón en bañ o d e a [ ua ca liente. Constan

temente se a g i t an los matraces para evitar sobreebulli 

ción explo s i va, Se enfrían los matrac es y se diluye el 

cont1miC.o ex ~ c t <::ll<:nt e hns t a l <i. :ne.r ea con más c1 i sol v en

te ce extracc ión. 

d) Le. !) roteína pre ci.pi t 8.t 9. h2 de es t ar :'i na mentP. dividi

da pa r~ po ~ er fi lt ra r f~ci lmentP el cont~n i óo de caca 
(? 



matraz, que se recoge en tubos de ensayo limpios y s e

cos de 30 ml . Se usa papel filtro Whatman núm 41- R Y -

cubren los embudos con vidrios de reloj pa ra redu cir -

l a evaporación. 

e) Medir alícuotas de 2.5 ml de cada filtrado claro en -

los tubos de centrifuga resp ectivos, de 15 ml y punta 

cónica (para colesterol libre), y en t ~bos de ensayo -

de 30 ml (para colesterol total). 

f) Se evaporan los contenidos de los tubos de ensayo (30 

rol) a sequedad y se agregan 3,0 ml de ácido acético 

glacial a cada t ubo para disolver el residuo de lÍpi-

dos. 

g) Se evaporan l os contenidos de los tubos de centrífu~a 

(15 ml) hasta 0.5 a 1.0 ml. Se pued e facilitar la eva

poración por lenta corriente de aire o de nitrógeno. 

h) Al contenido de cada tubo de centrífuga se agrega 1.0 

ml de solución de digitonina, se mezcla h i en y se deja 

en reposo dur ante 30 min por lo menos. 

i) Se c entrifugan los tubos a unas 3 500 rpm durante 10 -

min, se decanta el sobrenadant e , que se desecha y se 

dejan escurrir los tubos invertidos sobre papel d e se

da limpio durante varios minutos. 

j) Se expelen 4.0 ml de acetona sobre cada precipitado re 

cogido, se dispersa el precipitado con un mezclador vi 

bra torio para lavar ti<:>r.. el precipitado disperso en la 

acetona. 

k) Se centrifuga el precipitado lavado durante 10 min a -

3 500 rpm, se decar.ta el sobrenadante y se vuelve a de 

jar que cada uno de los t ubos i nve rtidos escurran so-

bre un papel de seda limpio durante unos cuantos minu-

tos. 
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1) Con pipeta, s e introducen en cada tubo 3.0 ml de ácido 

acético glacial y se calienta brev e tiempo par a facili 

tar la diaoluci6n del precipitado. 

m) A cada uno de los tubos se agregan 2.0 ml del reactivo 

de color, se mezcla bien y se dejan en reposo loa tu~ 

bos durante 20 min antes de la fotometría. 

n) Se ajusta el punto cero del fotómetro con el testigo y 

se lee la abaorbancia del patrón y de los tubos deseo-

nocidoa a 560 nm. (3). 

7:3 Cálculos. 

mg de colesterol libre (o total)/dl de suero Aaesc X 25 X 100 X A 

A , 
patron 25 
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INTERPRETACION DE IJ,S P~UEBAS 



1: Bilirrubina en suero . 

La determina ción de l a bilirrubina en suero permite --

diferenciar l a ictericia hep~tica de la he~olÍtica; en ic-

ter icia obstructiva asociaca con carcinona del pancreas, -

cuando l H obstrucción es complet a, la bilirrubina en suero 

alcanza valores al tos; y los valores ent re 20 y 30 mg por -

100 ml , se encuentran en infección aguda o hepatitis tóx ica 

(10, 12). 

En anemia perniciosa el nivel raramente excede de 3 mg 

por c iento, en anemia hemolítica crónica el incremento sue

le ser pequeño y s ólo ocasional mente llee:a a s er de 10 mg -

por 100 ml. Sin embarco en anemia hemolítica aeuda se obt ie 

nen generalmente valores mas altos (3). 

La estimaci ón cuantitativa de bilirrubina es Útil para 

det e!l:l!i na r: a) Una ictericia subclÍnica, cu.ando 10e presen--

t an p equefios incrementos o s ea de 1.0 y 3 . 0 mg por 100 ml -

de suero . b) Ictericia clínica, muestra el desarrollo y cu¿: 

so de la i ctericia, aporta datos confiables acerca del e r a

do de i cteri cia p ropo rc ionando información de cualquier au

mento o disminución ~ue no podría obtenerse de la observa-

ción directa (16) . 

En l a ictericic;. obst ructiva , particular ment e en la pr_2, 

duci<i.a por la obstrucción causada por un desarrollo malie;no 

los VEclo res de bil irrubina son usvalm ente altos (16). La d~ 

terminaciÓr: ele bilirrubina en si..;ero es particule.r·,;ente Útil 

en ictericia r eciente. 

Valores elevados se presentan en n iños de madres que -

han desarrollado an t icuerpos anti Rh . En estos casos la bi

lirrubina se deposita en el ce r ebro, dando una marcac 2 pig

mentación, esto se conoce con el nombre de Kern icterus y 

causa un sevPro ds fo, que en nuchos casos ~2 fatel. f qu{ la 
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determinació-n de bilirrubina 1iroporc i ona l os datos necesa-

rios para decidir si se hace un cambio de sangre. 

Un aumento en la fracción indirecta que representa bi-

1 irrubina no conjugada, se observa en ictericia hemolítica 

y en ictericia neonatal. En el recien nac ido la ictericia -

puede ser causada por AnO o por otra s incomp~tibilidaoes de 

e rupo sanguíneo como antes se mencionó. 

En hepatitis, tant o l e bilirrubina conjugada como la -

no conjueada estan aumentados en el suero. (3). 

2: Transaminasas. 

La determinac i ón d e la actividad de las transaminasa~ 

en s uero es de e ran ayuda en l a clínica los datos obten i d o~ 

en el laboratorio, pueden diferenciar le ictericia hep¿tica 

pr oduc ida por dafio celular, el e h e poshepática. (12). 

Cua ndo s e enc ilentra un valor arriba de 300 unidades 

por ml se sospecha de icter i cia prehepáti ca. ·En ictericia -

hepatocanalicular los niveles de GOT son parecidos a los en 

centrados en ictericia po s t-heática, se ob s erva n valores e

levad os en hepetiti~ v i r a l Bf uda (3,12). 

La determinación de GOT es muy usada para reconocer 

entr e hepatitis viral o tóxica y es por lo tant o de gran im 

por t anc ia en el es t 1.dio de pe. cient es expues t os a oroeas he

pa totóxicas (12). 

El 60 a 70 ~de pac ientes cirróti co s t ienen alto s nive 

l es de GOT. Aproximada::,entl, 1 ;;1 mi t ac', de l os pe.c i ent es con -

carcinoma met á::o.t ico ti enen l a GOT el eva da e:-, ::.:,¡ ero. Se en-

cuent r an ni vel es moderadament e el evad os en paci entes con -

l infom~ y leucu~ia . Un 10~ de p~cient8~ con mononucl eos i s 

infecciosa mo0erada nuestrP ~I t eraciones en la GOT. 

Sn hepatitiE y otras formas óc enfe1·~ e 6ae hepitica es

tarán elevados lo~ niveles de l n:: ~or t ransarninasas en el -
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, 't l'. suero, aun antes de aparec er los sin ornas c i nicos. 

En l a meyorí a ae los casos el n i v el de GPT es más alto 

que el de GOT y l a razón GPT/GOT (menor que l a unidad nor-

malmente y en cas os de infar to de mi ocaróio) se hace mayor 

que l.~ en especial en l as Últimas etapas de l a enfermedad. 

En ictericia obstructiva el valor óe GPT es más elevado que 

el de GOT. 

3: Colesterol. 

Siendo el hÍe;ado el Órgano clave en la síntesis y eli

minación del colesterol, cualquier tipo de enfermedad hepá

ca o del tracto bi liar habrá de afectar l a conc entración en 

plasma de l as formas libre y de éster del colesterol. 

En ictericia obstruétiva hay un aumento d e sriroporcion~ 

do pues el colesterol libre y ácidos bilinr es :::on elimina-

. dos normalmente por la bilis (12). 

En daño del parénquima , l a conc entración de ésteres -

disminuirá, ya que su sintesis se verifica en el; en obs--

trucciÓn aeuda , el nivel en suero va de 300 a 400 me;/100 rnl 

mientras QUe en l a obstrucción biliar crónica da niveles a l 

rededor de 800/100 ml. La obst rucción intrahepática tiende 

a produci r aument o de colesterol libre y un aumento c;lobal 

en el nivel total puede verse en hepatitis cvn·nte el estu

dio temprano. En cirrÓsis el nivel está por debajo del nor

mal porque esta ocurriendo una disminución de la síntesis. 

(3,12,13,15). 

La determinación de colesterol es amp liamente usada en 

el diaenóstico de enfera1edad hepática , sin embar r,o l a df!ter 

minación de l a fra ccIÓn és t er no ec t c:.i: f i· ec uente . 



CONC LUS IONES 



En el present e estudio se describieron dos métodos pa

ra cada det erminac ión con el fin de co~pararlo s y de est e -

modo poder elegir el más conveniente y aplicarlo según el -

caso de ~ue se trªte. 

La determinación de bilirrubina en suero por el método 

de Malloy y Evelyn es la más práctica y de hecho la más usa 

da en la mayoría de los laboratorios, puesto que no requi~ 

re de un equipo especiali zado y caro como es el ca so del mf 

todo automatizado -sin embareo con éste Último se pueden tr~ 

bajar series de muestras muy pequeñas y en corto tiempo. 

En la determ i nación de transaminasas se cons i dera que 

el método más adecuado es el espectrofotométrico porque se 

obtienen datos má s confiables. En cambio el méto do colori

métrico es menos exacto, más tardado y no sigue la ley de -

Beer. 

Para la determinación de colesterol en suero todos los 

métodos tienen el mismo fundamento, co mo ya se mencionó, -

por esta razón aqu í solamente se hace referencia a uno de -

ellos. La determinación del colesterol est erif icado es muy 

larga y frecuentemente se obtienen valores por esto se ha 

considerado como el método más conveniente hasta la fecha 

el propuesto por Abell y Cols. 
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RESUMEN 



Para reali zar el diagnóstico de enfer medad hepáti ca es 

necesario conocer ant es QUe nada l a anatomÍR y funcionami e~ 

to del hígado, par a así comprender en que casos fisiopatol~ 

g icos conviene ut i lizar determinada prueba, 

Existe una s erie de pruebas "preliminares" que s on de 

gran utilidad porque aunque no se pueden llamar estrictamen 

te de funcionamiento hepático, proporcionan los datos nece

sarios para determinar si se requiere realizar otro tipo de 

pruebas más elabor adas o nó, evitando así molestias al pa-

ciente. 

Este tipo de pruebas son de gran utilidad tanto en el 

inicio del padecimiento como en sus etapas subsecuentes 

además ayudan a l a diferenciación del distinto tipo ie eir 

fermedades. 

Es convenient e por tanto tener una idea clara de los 

datos que puede pr oporcionar cada una de estas pruebas y -

elegir la más adecuada de acuerdo a las necesidades d31 p~ 

ciente. 

Dentro de las pruebas más frecuentemente empleada s se 

encuentran: la det erminación de bilirrubina en suero, que -

es muy Útil en el diagnóstico de ictericia; La actividad de 

las transaminasas GOT y GPT que aportan datos en relación 

al estado hepá tico; La det erminación de coles terol libre y 

total en el suero es ta también Íntimamente r elac i ona da con 

la actividad hepát ica. 
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