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1.~ ORIGEN GUIMICO.
in la sctuslidad es un hacho casi probado 6l que la bilirrubins
doeriva de la hemoglobina de la mangre,

Virchow (Virchos's Aroh. 1, 379, 1847) fud el yrimera gue sugi-
vif 1a sinilitud de ls bilirrubins y de la hamoglobina, por haber encon-
trado en viejos focos hemorrdgicos un pizmento parecido a 12 bilirrubdbina,
al cual 218 o1 nombre de hmtoidg_t_;g; Hormomn (Virchow'y Arch, 17, 451,
1859) demoztré ous 1la hemolisis intra vancuiar qus e prodnce al inyectar

agus dentilada condace & la excresifn de bilirrudina por la orina, ide
ﬁ;rdo Parchanoff (P’fflugger's Arch, 9, 53, 1874) inyect$ hemoglobina, y
hall8 aucentc de bilis excratada por una f£{stula experinental.

En 1a actualidad son muchas las invertignclionss realizadas y to-
das ellas coinoidantos;

ia hemoglobina de la nangre 4a por desdoblamiaente une suatancia
albuminosa: la globina,y un compuesto colorveade ferrugincso: la hema tina,
Eote #1timo compuesto, cuya firmula no ha sido afin definitivamnte esta-
blecidas ‘033!133’41“06)’ tratado por &cide clorhfdrice, se cpmimo en
hanina, cuys probable férmula serfs c“x&n‘roo‘cl (Enoter).

Hencki y Zalaski (Ber. 54, 997, 1901) obtuvisrson por reduecciln
andrgica ds la hemins con decido acdtico glacial, £cido 1odhfdrice y des=-
tilacidn con vapor de agua, una sustancia aceitona que fué llamadis hemo=
pirrol, que Xustar (Ber. 40, 2017, 1907) comprobd se ecouponfs do una mez-
els da pirroless y dcidos pirrolcarhdnicos. Imster también, por accién oxi-
dantey obiuvo de la hemini la imids metiletilmalefnica, relacionada por su
componicifn con el Leido homtinico; Ambos cuerpos tienem su nfcleo pirrd-
lico, al igual que los £cidos pirrfliices derivados por reduccién de 1a
hematina,




S se raduce la henina con 4cido acético glacial saturade con
£c1d0 bromh{drico, & 10 gradon c;. agitando conntantenente, 8e llega luego
e 1a hematoporfirina, cue s un darivado exento des hierro (caznwl‘o‘).
Este campnesto no ha rido hallado an 1la naturaleza, pero por su férmula
Be ha tratado da identificarlio con la bilirrubinma,

A 1a bilirrubins ae le atribuye la férmila caan“.‘-os. Por hi-
dratacién catalitica se tranasforma em un colorunte también rojo amarillen-
to, 1lamado mesobilirrubina, de compos icidn Cagligolig0ge Mo o8 idéntico al
urobilindcenoc de la orina,

*La f8rmmla de adicién de la bilirrudina tiens mucha anslogia
con 1a de la hematoporfirina, espacialmente, por lo que & contenido de
oxfgano se refiere. Ambas contienen 4 4tonos do axfgeno bajo 1a forma de
dor grupos carboxflicos; 1oa restantes dtomos de oxigsno me encuentran
ligados de modo M verso, lMientras que en 1la hamatoporfirina se encuentran
colocadon de modo 16b4l en lan cademas latarsles y camo grupos carboxfli-
cos, an 18 bilirrubinn se oncnentran fuerteserits unidos al nfcleo tamdién,
bajo 1a forma de hidroxilos. Ambos Cuerpos se comportan asimismo de modo
diverso en 1a redusciln. iiientras que 1la hematoporfirina por reduccidm
enfrzica se densintegra en pirroles mrencillos,de 1la bilirrubina o de 1a
mesobilirrubina ne obtienem producton de slevada molécula como el £cido
bilirrudinico (1)",

La bilirrubina coincide con la hemina natural en la ordemacién
de 1las cadenar laterales, lo que indiom 1la posibilidad ds obtensrla de di-
cha sustancia; pero la trannformacién no 1la he efectusdo husta el presente
ningén inveantigador,

La bilirrudbina y la hematopoxfirina, por oxidacidm 4an &cido
herdtico.

Rich y Bumstead (2) comprobaron que 1la hematoidina hallada en
un viejo ;uinste hemorrdgioco me coports fisica y quimicanante dgual :me la
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dilirrubinme: por oxidacién di1§ bvilicianina, y por reduccién wrobilina,
al igual que la dilirrubina, etc, lLo= hachos demontrarfen que las dos
sustancias aon iguales,

Lla clorbffila tione a su vez muchos puntos de relacidn con el
colorante hemético.

Lon pigunienten Alagraras mmestran 18 deapendencia:

Hamoglobina
l hidrélisis
Hematina > RC1 >Hord na
hidr8liais
Biliprasina < Bilirrubina Hematopor fixina
loxidnci&n Ima-oﬁn lnma én
Biliverdinma — > Urobilindgeno
reduccidn axidacién
Urobilina
I p 8 § 111
Henoglobina Cloréfila
GIoﬁi/m H\aﬁtim ntoéi/
Cloxrofilina
Hematoporfirina Bilirradbina Pﬂ{marﬁrlm
Bnivtrdina
Urotninl Eti‘;porfirim
Hemopirrolaes nm%pirrolu Pitopirroles
-

cido ‘kum&tico —




2, LRIGHE 2T 1.LGGICU,

Lor primeros inveatigasores que as ocuparon del asunto comnidera-
ron al hfgado como principal y hasta cormo finico Srgano interesade em 18 fore-
nacidén de la sustancia colorante biliay, La primera epreciacifn oclfnica mo-
bre la formacién extrahepdtica de 1la Dilirrudina, me obtuvo al obnervar las
extravasscionen hemdtiocas, cuando en el tejido celular subcuténeo aparecen
con a1 transcurac del tiempo divernos tonns de color que, partiendo 4el ro-
Jo psean al @wrillo, Al verde y lusgo al vionlets, tal como ncurre cuando
se efectdn la reaccién de Gmelin,

intd hoy carl definitivasants prodbado que 1la dilirrudina se formm
a partir de 1la Lenoglobira de la sangre. luegc la faente de dilirrudina es-
t4 constitufda por la destruccion ds lor glébul. 2 ro:ou;

Rich (3) cancluye que 8a conoce una scla fuante de bBilirrudbina:

14 hemoglobina, a pefar de que no fe haya podido efectusr la $rannformacidn
"{n vitro". Hay evidancias clinicas, fisiolégicas y sxperinentales, que de=-
rmuestyYan qus el cnuarpo vivo es capaz de efe.tuar 1a reaccifn y que estadlecer
1a Intina relasién eatre 1la hermatina y 1la bilirrubima,

As{ como hay una core tante formacién de glébulos rojos, hay tam-
bién otra constante dostrncﬂﬁi. El hfzado y el baso san 1ua érganom . ue
intervienen en forma directa en dicha dentruccién.

Ea ol hizado hay dos tejidos diatintos: el endotelio de los vanmos
sangufneos y el tejido glandular. X1 endotelio 4o lua vasos sanguineos for-
ma un §r:Ars, por decirlo asi{, ampliamente extendido por todas lam partes
del cnurpo; Segin las nds recientes investigaciones entas células andotelia-~
les son 1aa me tianen a su cargo la formacifn de 1.n pigmentos diliares,
El paoal preponierants deol higado en 1la formacidn, no debe atribuirse a le
cfluls hepdtica, Pino & las cflular del endotdio de los vares, conocidas
con el naombre de células emtrelladas de Xupffer, Hay quienes atribuyen 1la
formacifn de 1a sustancia colcrante biliar a fexmsntos distribufdoa por to-



308 108 Srganos y puestos on libertad por 1las cflulas en vias de deatrue-
c1én.

Con respecto & 1a funcién del smirmtomsa retfculo endotelial, mo
sebemos 81 origimn la mayor parte de bdilirrubina dentro o fuera del higado.
Por ¢l momento, el higado entd Intimanante relscionado con la transforme-
oién, y @8 a1 énico Srgano de oxcrosi&n; Je ;ue hay una farrmaocién extrahe-
pltica no exirten dudas, Algunozs consideran (ue es 1la fuente productora
nrincipal. ue a1 higado ertd interesado, 1o dermestrun las axperiencian
en parros a 108 que Ao intaxic$ con fenilhidrazina o toluiendianina: se
produjo una gran cantidad As bilirrubine me rorultd insienificants en los
perros hepalsctonizades,

Rich (4) demostr§ que los pigmentos bilisres se fwmam fuers
del higado en perros & los .:ue e le sacaron las vinceras abdominales y se
les sdiinistrd una inyeccién intravencsa de hemoglobina, Rich (3] tamdbifn
demostrd me hay clerta oviiencia de que l1las cS1lulap del aimterm reticulo
endotelial pusdem formar pipmsntos biliares, funcién e parece no puedo
desempefiar ningfn otro tipo de c8lulas ni ninpuna accién extracelulsr ensi-
nftion (6). En cuanto & 1la accifm ensimftica intracelular, es muy posible
que ocurra (6).

La intervencién de dacterias en 1la formaciln de pignentos bilia.
res ha sido también descartada (7).

Para Blankenhorm (68), el rintema reticunlo endotelial aprovecha
1a destrucciln de glébtmlos rojos em la produwscién de bilirrnbinl;

Sopdn Kathews (9), las c8lulan del ret{culo endotal 1al tienen
en c¢iartas partes, &1 nonocs, ponder fagocitario, pues so ha denostrado gue
lon fagocitos gigantea ancontrados en algunos te)idos, provienem de lous
endotelios capllarems. I,a funciédn fagoci taria estf bien Ademortraida por los
sndohilies 28l higado y del bazo, Estas cdInlams enflotelianles (llamadas de



Xupffer an el higado), en los pijaron y en loa anfibios engloban en su
mase dbaocterias y critrooitos; 1o §1timo puode observarase por los contor-
nos y 1la cromatina, denmde us en esos anirmles los eritrocitos son muclea-
dos, Los eritrocitos englcbados pusden mer vistos en 1as oflulas de Kupf-
for sin »u hemoglobina, y en los casos de intensa dentrucoiéa, wn pigmen-
to verde brillante se percide, guisd relacionado con 1a biliverdina o
18éntico a om; Al mismo tiempo, 1a henmoglobinn ne ve como masas de pig-
mento pardc, Manas similares aparscen poco despule em las células del hi-
gado y, sobre todo & lo largo de lans cacilares biliares, sparentamente

en foma de finos grénulos pardos qus se tifien fusrtemante de asul por

el ferrocianuro de potasio, o de negro pardueco con rulfuro de amenio,
denontran & ne cantienen hiarro., Este hierro ems sl liberado 4de la hema-
tina, Igunles masas pardnscas de hamosiderina aparecen en el baso.

Do acnerdo con 1o anteriaor, 1oa glébulus rojos,por influencia
de chrto: agentes hamolizantes, serfan enmgl.tedos por ics fagocitos del
baso y del higado, .ue formian parte del rirtema retfonlo endotelial,
Jentro de los frgocitos, la hemoglodbina se meparar{a del estroma y pasa-
rfa d0 una manera desconocida a lan oflnlas del higado, en dmde se trone-
formarfa separéndose del hiorro 4de la hematina, para originar los pigmen-
toe billares,

Otra opinidn d1ce: ue lam surtancias colorsntes de la bilis
oueden engenirarse fuera del higado; :ue no se sabs gque magnitud corres-
ponde & ena formucifn, pero :;ue ss puede muponer ds aonardc con investi-
gacionses clinicas y axperimentales que el ret{onlo endotelio del higado
¥ no 1la cflnla hopftica mirma en Adonde Be engondra 1a parte primcipzl
de buimbinﬂ-.

Para ver 1la participacisn gue corresvonde a la oblulu hepéti-
ea, 86 ha tratado de bloguear el M. stemt reticde endotelisl, perc las
experiencias realizadas no fueron satisfactorias, desde gue resulta diff-



011l efectuar un dlogueo Absoluto,y es muficients el funcionamiemto de um
mninima parte aunque sea defoctuons para conducir al fracaso.

Payne (10) s referirse a la intervencifn del bazo, dice gue los
eritrocitos son 1a fusnte principal en 1s produccidn de hemoglcbina & par-
tir de 1a ocnal 29 forman los pigmentors biliares, La parte gque pueda corres-
ponder al baso en la destruccifn de eritrocitos ws un punto importeamte,
Para 61, ol btago destruye wa ciarta cantidad de glfbulos rojos y forma
tanbién una ci erta cantidad de bilirrubina, Pero 1los glébmlos rojos des-
trufdos y 1la bilirrubdina formada son cCosas pequeiias en comparacidn con lo
e oocurre en otras partes del cuerpo, J.a fusnts extrshepdtica de bilirru-
bina resile tanbién en el sistana retfculo endotelial, temierdo el baso
un papel reducido, nientrss ne el papsl pri ncipal corrsaponde a la nddula
émsea, En cuanto & la accién del baso como regulador de la prodmcolén de
pigmentos biliares por el higado, las investigeciones hechas llegan a recul:
tados dudoacs.

Volviendo al btaso, Rich y Rienhoff (11) hallan gus 15 vena en
muchos casos tiorie nis dilirrubina que la arteris, lo que refialarfalo camo
relacionsdo en su farmmcidn. EIn 1los Cason de Gnemia, 13 vens puede taner
0 no miyor cantidad de pigmentos bdiliares me 1la arteria, paro em la iocte-
ricia hemol{tica, ol cmtenido de la vena es sierpre mayor y hasts en una
oroporcidn de 3 a 4 ng. por cada 100 o;c. da nangre. Emto explicarfa loes
beneficios ds la esplenectomia en tales oirour.stancias, practicada con tan-
to &xito en la "Yayo clinic“;

Vaamos ahora 1o8 concspton de lamn, Sheard y Bollman (12), tam
ligados a asto2 pradblemsas, Para elloe lor resmltados de sur experiencisa
con ol fin do averigmar el ritio de {g:smciﬁn 4o bilirrubins, fusrmm defi-
hitivos, Estudiaron la formacifn de/pigmentos biliares por el bazo, el hi-
#mdo y 18 médnla Smea, Hallaron que el bago forma mis gue el higado y gue
en angencia 4e entor 08 continda la formacién en cantidades normales, Y
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"dgsde que la m8dula Smea, dcen, o8 el dnico tejido fusra de la cavidad
adbdconinal me puede formar pigmentos biliares en grandes cantidades, de-
bemos concluir ue la ;ayor numA es hecha por om; Ja bilirrubina hecha
por el higado y el baso e8 innignificwnte Corparada con la producida por
1la néidula Snea, As{, o1 un animal normal, la mna prodcida por el higado
J o1 baso no déhen tenorne en caanta con respacto a 1a formnda por el res-
to del cuerpo, pues en aunencia de estor dos Srgancs, es mantiene el pore
cantaj)e normsl. Lo .ue 81, el hizado e~stf miernre ligade directa o indi- -
rectanente en tolion los caros de icteriaia (13),

Mann, Bollmen y Kagath (14) anteriorrents habdfan llemde a 1a
conolusién de que el higaio no ere esencial em la producoiém delos pig-
nentos biliares y que, probdablenecnte, un alto porcenta je de bHilis exore-
tada era 44 origen extrahepdtico.

En renamen: 1a bMlirrubine puesde formarse dentro y fuera dal
higado en proporciones 1znoradan en cuda oRRO, & expensas do 1a hemoglo=
bina, con intarvencién del Sintema retf{culo emdotalidl. X1 :necanismo de
1a transformacién es hasta hoy desconococide.
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La detarainacién cuantita‘ iva de la bilirrudbina en la ssngre,
orina, bilig y heces, tiene por fin relacionar lor valores hallados con
al ostado de funcionamiento hepético.

1 nfendo 63 una gléndula que desarrolla impartanter funcio=-

Creone, Snall y “alter (15) encuentran cune el e~tulic fisio-

18gico de este Srganc indca e =8 aotividades pueden sar divididas en:

s- aquellan que concilernen al metaholismo intermedio dal
cuerpo, Con smpecial ref arencis al metabnlismo de los carbohidratonm, gru-
sas y proteinas,

28~ 1lnon refarsntes a 1a formmoifn y excreeifn de 1la bilisa,
particularzente 18 bilirrubina, dcidos billares, colestercl y eliminacifn
de yarion coloranten que Falen por la bilis, ¥y

3= aqmellae que nAon nenos conacidan, pero  ue han sido atri-
bufdars al hfgado, o e 1laz onales el hfeado juegs cierto papel de impor-
tancia cuando no o5 al predominante. Son elenplos de €l1l0 1la acciln de
desintoxiocar y 1a regulacién ¢s la magnlacifn de¢ 1la mm.

2ura el estudio del funci onamisnto se han 1deado una serie
mameross 3¢ prusbas, ningmma 46 lan cuales, megfin 1as opiniones nis
suatorisadas, puede iguslarse a la de 1a deternimmcifn cuantitativa de
los pigreantoes biliares o de 12 bHiRirrubina en la sangre, o de estos ele-
mentos en conjuncifn, con los contanidos en los otros medioe orgénicos
cttadon.

Cani 1la totalidad ds las alteraciones en el furcionamisnto
del 6rganc llevan aparejadas, sn priner término, un anrento de los pig-
nentos ean la sanyre, Inego la madicifn ddl cantenido es 36 una inmpor tan-

cia demogtmtiva evidente,
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Un axces0 en el contenido de bilirrudina en la =angre motiva al
estado clfinico de ictericia con sus mignos exteriores: colaracién de la
pidl y de 1a vinta, 1o cual no aignifica al cue todos lan ictericias
reconoscan como origen el higado en ai;

En 1930, Rich (16) pasd en revrista lan patogénesis de la icteri-
oia y expresd que desde el punto de vinta clinico pueden oconesi derarse
tren tipon principales:

12- hamftogena,

22- hopatlgem y

32= obstructiva,

La odbstructiva puede aer originada por cflculos ocluyendo lams
vian biljares extrahepéticas, por estrechesses inflamatorias o por wn
tumor de los conducton minmos o de las sptruoturas adyacontes tales co-
mo la cabesa del pdnoreasn.

Kstos tipom son 1loA que se Aenominan clfnicamente, aun;ne no son
raras las form&s interiediarian o combinadas,

En ol estado ictérico interesa la valuraciém de lor pigrentos bi-
liares, 46 lo .ue, ¢l mis artndiado, es 18 dilirrubina, cuya deoteriina-
oidn cuantitativa puede hacerse:

12- por 61 fndMce ictlxrico, ¥y

28~ por 1a diazoronecﬁn;

K1 fndsce ictérico es 1la medicién en f orma convencicnal del gra-

do de coloracién ,us toma el snero o el plasmu panguineo par accidén de
1a bilirrubina, La denignacién fud adoptada por Maue (17) y por De Witt
Steetten (18), osto d1timo al hacar wro de 1la técnica por indicacién de
Bernhard (19).

La diasoreaccidn tiene por bame la propindad demcnbierta por
EKhrlich (2C) en virtud da 1la ocual 1la bilirrabina reacciona con el &cido

p.diazobaencenesulfénico, originando un cowmpuento azoico colureado. Van
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den Borgh (£1) aplicS la reaccidn al mearo de 1a nangre y midié la in-
tennidad del color obtenido por conparacifn con un temtigo de wvalor cono-
cido,

En su opartunidad demcribiremos las téonicss propuestas pars
1a valiracién en sangre,

Hon ocuparemos ahora de la diasoreaccién, por 1las investiga-

ciones ue ha motivédo,

4e= LA REACCICHN JIATCICA, La bilirrubina a reaccidn Airecta y 1a bili-
rrudina a reaccién indiroota;

Al poner el reactivo en presancia del ranaro sanguineo, dos
hochogs fundamentaler ne obaservaron: 1& sueros .ue reaccionaban répida-
mante; 22 sueror que nflo l: hacien en preseancia de aloohol, E1 primero
nodo de reacciomar constituyd la llamada reacciln directa de van den
Bargh, y 61 segundo modo: reaccién indirecta de van den Bergh; es decir,
que unoa contenfan bdilirrubina a remccién directa y otros bilirrudina
a én Mdiracta;

Como los Fuero® a reaccidn directa no re conmportan todon de
igual nanera en cnanto mo refiere a 1a rapidesz en tommr coloracién, re
han propuesto diveraas designaciones teniendo por bere la forma de reac-

oionar y al tiempo empleade,
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Hall (22) las connigna as{:
Inmediata pronta: reaccidn que comiensa mntes de 1w
30 regundos y alcansa el nfximo a los 2 mirmtos més o menom,
D4lufda: Conieanza después As los 30 mepgunon y propi-
gue lantarmente pudiendo llegar hanta los 3) mimmtos,
Nogntiva: no desarrolla color en 30 minutos,
Eata clasificacifn difiore de 1la propuesta por Feigl y ‘uerner (22
mienes adonfa adoptan el término de:
Bifénica: reaccién que comiensa enneguida, perc va hacid
dose ya ocon lentitnd, ya con rapides, cada vesz mfs intensa,
Ravdin (24), ontre otros, acepta 1la clarifiocaciln de

innedinta (pronta), d11ufda, bifdnica y nemtiva,
HAll ha aliminedo a1l término reacciln biffsica que fuf urado, di-

ce, para dencribir 1la reaccifn aue coniensa rdpidunante y ad ulere su
mfximo a los 3O Rerundns, porque no ha encontrado ninguna muentra que reac
cione por completo antes de los £ minutos, Uice, también, gme lme resocio-

nes dilufda y nepativa pusden ssr agrupadas juntas, puee dan con rueros

nornal es que £8lo debieran a cumar la reaccién indirects, llumada también
La 13antificacién de lom dos tipoe de pigmanto que nmotivan las

don clanes 4n reaccidn, han sidc objeto de mfiiltiples investigaciones, des-

de ol punto de vista de su origem, dei guimico y del de aplicacién s la
g‘n‘“o
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Ya nos hemos ocupado del origen de los de pignentos biliares
a partir de la hemoglobina ocontenida en los gléml.s rojos de la sangrs,
Pamarenos & considerar ahora los doa tipon,

La bilirrubina me circunla en el torronts sur.guineo - tratin-
dose d8 sujetos normales - responda riennre a 1a reaccidn indirecta de
van den Bergh, o3 Jdecir, jue para reaccCiomar necesita la prenancia de
alcohol, La resccidn direocta debe Aer siempre neyativa,

La bilirrubina a reaccidn directa es propia de la bilis, y n8é-

1o aparece en la sangre en antado patolégico,.
El hecho 46 4ue Pea 1a bilis al neiMo
preferentemante, mgiere 1la ide4a A9 que @l mecanisno de tranafor-
maci én reside en ol h!ssdo;
Bollman y ¥ann (25), entre otrom, realisando experiemcias en

perros, demuestran que la reaccién directs pronta dcpande de la presencia
da)l higndo, 61 cual toma parte activa an 1ls trennformacifn de 1la bilirru-
bina a reaccifn Airecta en bilirrubina a reaccién indirecta y consi deran
;ue la remccién Airecta d1lufda oa de or igen hematégeno.

Mann (26) an sun continuador estudios aodbr sl origen de la
bilirrubina, obsaarv§ .us un parro al :ne pe 11gd el conducto biliar comin
y ae la sacd 1la vesicula, la ictoricia cowmanzé dentro de lor 15 minntos;
Despube de 6 & 8 horas pudo medirme 1a cantidad del plasma por ls reac-
cién de vanden lorsh; 31 una vez nrodnoida la bilirrudbina se elinins el
hfgado no se Comprueban cambios en el parcentaje de dasarrollo, pero la
cantidad de bilirrubina que responde & la reaccifn direocta no aunenta,
mientras so regimtra aumanto para el tipo a reaccidn indirecta., Luego la
naturalesa 4c los tipos de bilirrubina comprcsbados an la sangre en ectar
doe circunstancias, @ epandan 4o ., ue la obstruccién ne haga arriba o adajo
del parénquima hepdtico, dentro del cual, como e ha recanocido desde ha-

de (et @ nkf'\ Y
ce mucho tlempo, se efectiia 1la transformacifn/dizecta pos-tiva a directs

peaitio.
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Segtin Ko Bee y ollenton (27), 1as célulam poligonales del h{gado
no slaboran piguentos biliares, pero trabajmn an la transferencia do la
bilirrudbina de los capilarer sanguineos a los capilares diliares. Jugle«
ren como remltado de¢ los dom tipoe de reaccién de van den Bergh, que m
gu pasaje por los capilares vasculores a través de larn cd1nlas glandulare
ddl higado, 1la bilirrubina es rmodificada Ao una mnera desconoccida, Kl
mecaniamo de transformacifn, entonces, no 86 0 M0Ce, Pero oCUrre GOmMO DAY
te integral en el proceso de excrecién de la bilis, s acmerdo com ello
toda 1a bilis qme 29 vierte en el omnal digestivo debe ser a reaccidn ai-

rgocta,

De=ESEAVO CUIMICO,

A 8 ss deben los dor tipos de reaccifént

Segéin van den Bergh, 1a reaccién drecta dspende de una varis-
cién en 1la moléonla de dilirrudina, y 1a rescciém indirecta de la oombi-
nacién con 1las proteinas del plasma, combinaciin que desaparece con el
agreg@do de alcohol antes Ae proceder al agcregado de reactivo,

Pars Thapphauser y Andersan (26) el pigrento que da la reaccidén
ind recta no 68 bilirrubina; hay tanbién una diferencias entre ol tarmafio
de 1las micelas,

Rosenthal y Holser (29), docen que 1a bilirrubina indirects endd
ligada a 185 protefnas y a los 1{ pidos, y dnducen de la Jipercolenteroc-
lemia en la ictericia obstructiva e hipocolesterolemia en 1la hemol{tica,
que 1la reaccidn directa Bes debe & la acoidn aceleradora del culoatorol;

Adler y Strausa (3') atribuyen 1la reaccién directa y 1a dilufda
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al estado de hidratacidn y de deshidratacién de las protefnas del raero
en asociacién con 1a bilirrudbina,

Piotzrwaky (21) ore tambifn :;ue la naturaleza de 1los tipos de-
pende de los pritidos adricos,

Keltmarm y Jost (22) teniendo por base los mét xins de valoru-
cifn de van den Bergh y de Tharmhauser y Anderssn, connidaran sl pigmento
a reaccién directa coro de reciente fornacién y al pigmento & reaca én
indirecta como ol formado hace ya tiempo y orgdnicamamte fijade & loa pré-
tido® del plarma, La difarencia de walores entre lor nitodos ds lom auto-
res citados carrefponde a 1a bilirrubina absorbida,

Collinson y Fowweader (23) dicen ue la reaccién directa es
prodocida por la sal ds amnio (bilirrubina de amonio), mientras que l1a
indirecta 8o debae a 1la dilirrudina libro;

Kerppola y Leikola (34) partioipan de erta f1tima concepcidn,

Refiriéndose al hecho de que adhos tipos ds reaccidn correspon-
den & 48 ontados finicon diferentes: colnide y cristaloide, Elton (36),
en un estudio rmy interenante, dice que: Plankenhorn (36) emcuentra en
1a b1lis ¥ en muchos Auerca 10t&ricos una forma de bilirrubina difumible
e 1la 21d11ris, \ue pusds mllarse en ontad oristaloide, Sin ermbargo, em-
ta forma en Telativarante inartadble, puss rapitiendo la Ai£1isis su pana-
jo & través de 1a rmombrana e cada ves manor, lo ue indicarfa |ume répida-
mente me conviarte en no Hializable o coloide. Collinson y Fowweader (33)
qplican ests observacidn a 1a reacciln Ae van den Bergh y ancushtran (que
la formé oristaloide (bilirrubine de amonio) da s88lo 1la reaccifn direota
positiva, nientras que 1la no dializsdble o coloidal 4§ drecta negativa y
reacciona con el diasoreactivo para dar la reacciin indirecta despuén del
agregado de alcohol, Mc Gowan (Ed, Xed., J. 32, 242, 1927 y 28, £8, 1920),
halla me el uso de soluciones "buffera™ y el carbio de comentracién 2dl
pi. hacia mayor alcalinidad, pusda cambiar uma reaccién directa nsga tiva
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en directa poaitiva. s raciomal, concluye entonces, que las dos formua
de bilirrudbina es u: asunto de estado fisico: 1la directa negativa es
bilirrubina 1lidbre, un suspensoide coloida] ; la & irecta positive, un ver-

dadero gristaloide,
Ls bilirrubina nact ente, extmhepétics, estd en ostad ocoloi-

dal y eos convertida por el vardn uima, dumnte la excrecién, en um forma
ionizable, cusl e8 la &¢ un verdadoro coristaloids inestable. EZsta formm
ha siido demorita como una RA)l de &nmonio o caizo un bilirrubimto &cido de
sodio.

La resccifn de wan den Bergh diracta dilufda, puede ser inter

pretada como la form& gre intica 1A prenancia 4a bilirrubina que pasa del
estado 00loide al oristaloide y uue se rmenifiesta por a1l retardo dd per{
do 8in proximidad a ningano de 1los extrencs, La fusnte de dilirrubina d-
reota d1lufda serfa a4 narénuima hepltico, dends que ali{ tiens lugar 1la
conversidn,

Para e Richeld y Greppi (37) loer 4dnn tipos de reacci $n me de
ben a fandnenor f£irico-guimicon por 1la relacién ue se establace entre 1a
bilirrubina y lom coloides Adl ruerv. Se pregunta si tal relacifn depende
a 8u vez de 18 permanancia de 10a pigmentos biliares en la circnlacidn.
En este §1timo sentido, le Neo y Keafer (28) dlcan qpe la reacd dn cambia

can ol estacionamiento del emero, de ranera que 1la Mo originariamente

d18 d4recta pronta, 2a lunego Airecta dilufda,
Davis y bodds (39) acregan me 1la reaccién indirecta se debe

a8 los productos de oxidacién de W bilirrabina, 1la cual en el suero es un
pigmento a reaccién directa,

Roberta (4C) no estd dos mocuardo cnon Collinson y Powweader de
que 1a bilirrubina a reaccién directa pueds mer une sal de amonio, ni con
davia y Dodds. Parece, dics, e la bilirrudbina ort{ an condimacién con
alganda surtancia, 1la natnralesa de 1la cual no ha nid Aetermimmda. Ksta
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oawdbinacién es destrufda por 1a adicilén de alcohol, que deja & la bili-
rrubina como una sal, probablemente de sodio, Newmann (41) y Hunter (42)
tambidn consideran 1a bilirrubina a reaccién directa coro una nsl de mo-
di0, misntras ;ue Blankenhorn (8) inmirte en  ue 1la Adifaracia entd en
jue la bilirrubina en rolucidn en la mangre da reaciln directa, mientran
que 1a que 86 halla combiraida caon las nrotefnas, da 1la indirecta.

Para logena (43) la reaccién cualitativa depende de la concen-
tracién en bilirrubina. “ncuantra a memudo resccién directa inmediata
cuando el Guero es rico en pigrmentos biliares y directa dilufda o indi-
recta quanlo 65 pobre. Snider y Reinhold (44), de igual ranera, llegan
a 1a concluein do que el tipo de reaccidn directa de van den Bergh (in-
medjata, d1lufda, bifdsics y megativa) dapende de 1l oconcantracién en bi-
lirrabine y no de la existencia de %5 clases, Al agregar bilirrubina al
guero, hallaron que canbif 4o necativa 41lufdas a biffirica, y finalmente
& inmedista, La dilucibn de w. ruero iotérico con uno normal no motivé
el canmbdio de reacocifn innediata a M1ufda, Adends, hallan (ue 1la tempe-
ratura también influye: una reaoccién que a 28 grados ers inmdiata, a
19 gmados fuf bifdsica; otra ;us a 3" grados era hifdsica, a 16 gmdos
fué a11lufas,

Uiller y Fngal (45) al examimar 1oe expeotros ds abmorcibn
del suerw tratado con diasoreactivo, no encuentran signos jue dsmuan-
tren la exiatencia da nmfs 30 un tipo de pignanto, 1o que podria ssr wna
co¥roboracin de 1: expresado par 1los dltimos investigadores menci onados,
Aungue las f1timas mnﬁq)oiome son la negacién para sl cancepto dalie-
ts, no estasblecan, sin anbargo, hechos definitivos, rasbn por la cual
no deja de Rubsirtir 1la importancia de la teoria inicial eobre la exis-
tencis do dor tipos,

Por su parte, Griffiths y Kaye (46), en un importante estu-
418, llegmm & 18 c mclunidn de que "aparont enente, nlentras la bhilirrue-



bina e8 responnable de la reaccién indirecta en al cuero, el pignento de
1a reaccién dirocta es wn muchos aspactos completamonte dimtinto de 1a

bilirrubina y sus saler crdinarias”,

En un cuadro denoatrativo conrignan las »oropi edades que corres-
porden a la dilirrubina y al pignento a reaccidn directa, La casi totali-
dad de e0l18s Ron las mismas aafialadas nor algunon de lom invertigndoraes
nombrados, quienes, corme se i visto, consideran dos cla-ses de bdilirru-
bina, que dan dos tipos de reaccidn, y no conrideran que el tipo & re=o-
cién directs es un pigmento dirtinto.

Pkopiedades d0 1a bilirrubina y dal pigmento ue da la

reacciln Airecta

Bills
Bilirrubina Pigmento que da la reacciln
(arobablom;.;o ‘Mpuro)
Color r Jo pardo. Color verde amarillo,
Insoluble en sgua, Solubla en agna y en aleohol; lige~
mwante en oclorofommo,
Forma mal es insolubles en agua, Soluble en Puero,

Soluble en cloroformo y alco-
hol; forma an £ueYo unA SUB-

ponei&n colnidal,

Estsble en el aire en entado Inontable an sl airs especialmente
saco, en nresancia de &as dos.

Eo reacciona con 6l diaZoreac- 2a 48 inmediato coloracién rojo
tivoslo. Reacciona en solu- intsnro con el diasoreactivo en
cifn alcalina de foofato "buf- AEUA O en Auero.
fer", alcohol y ol oroformo=al-
oohol.

En el caso do scluciones alca- Kl mango de pH despuls de la adi-
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linas de bilirrudina, el pH,
final, desvude de 1la adiciln
dal reactivo, dsbe do estar
etre 5.0 § 7.0 aproximadanen-
te.

En suero no se produce diasoscow
plamieto o aflo aparece un co-
lor rojo pardo doazm‘p de per:a-
nsocer 20 a 30 minmutos.

En suero no 68 abaorbido por el
preocipitado de protefnas cuando
se. trata por & cohol,
axidacién de la malucién alcalina,

Bilivordi:ﬂlo

Inscluble en agul y cloroforno.
Soluble en alcohol,

Eo da 1la reaccidn directa, Hesc-
cifn muy 411ufda en presencia
de &loohol

cién del reactivo an gue ocurre el
acopla:iento debe entar amtre 1.0

¥y 6.0 aproximadamente,

En ruero @8 muy absorbido por 6l pre-
cipitado de proteina cuando se tra-
ta por algohol.

(x1 daci én.

Un pigmnto verde.,

Soluble en ggua y répidamonte en al-
cohole Algo ineatable an el aire,

Da inmediata e intensa diazoreaccidn

pliirpura en presencia de alcohol,

Griffiths y Kaye (47) estudiaron sl efscto de la a-cidificacién

¥ do la alcalinizscidn sobre 1l Fueros y el corransondiante pH., y enoon-

traron que el pigmanto a reaccida directa actdia con el Aiaszoreactivo

cuando ol pHe d6 la mescla entd entre l.2 y b.) apr cxirmdamente, §J que el

pigmento a reaccidn indirecta no da reaccidn directa prontas hasta -ne el

pHe. final de 1la mescla se ajunta a 6.0 por la adiciSn de Llcali o suero,

antes de agregar el diazoreactivo,

Otra soparacién, teniendo en menta las propiocdades puectas de

manifiesto por diversor invenstipmdores fué publicada por Hunter (42).
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Yo 10 expuarto se dodncs ue el problema que motivanlor dos tipos

de reaccifn, eatd todaris por resolverse.

c.~ Aplicaciém cl{nica.

Ya hemos 44 che jue la bilirrubina a reaccifn ind irecta es caracte-

riatics de 1903 maeros normales, asl ocomo la a roaccifn 4irecta, 1o es de
1a bilis, Zstos dor hechos 7on ds fundamental fizportanoia para la clinics,
que 108 ha aprovachado con fines de MagnSetico.

Podenos aceptar comc mixiinc nom:al dsl contsnidec de bdilirraubina 4e
la sangre como do 9 mg. Pr 1,000 CeCe Kl awmnto patnlfpico hasta 20
ng; constituye 10 que sa llama ostado de ictericia latente, l}és al'éd de
108 29 Mmge POT 1000 GoGe, 13 plel ¥ 1a visia prerantan la nolaraci Sn ec-
pecial que revela la ictoricia clinica,

A oontimaciin consignunoa 108 val oreas normales segin diversos in-

veatigadores,
Nombre Valores 4s bilirxubina
en mRe Por 1le.0"7) GeCe
Ao Gilbert M, Herncher y 3. Poaternak (48) 2;5 a3
Ae A, H, Van den Bergh (21) 1 " 2;5
G. Hasselhoret (49) [
'l; Foxeter y B, FOrstaer (50) L4 " 9;?
R, 34va (£1) & ™10
P; S'. Perkin (62) .5 " 3..5

Be s; Ge Barrén (6) 1 "5
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L. Strauss y ¥, Buorkmamn (53) 1;5 8 5,5
Cole Greem, A. X, Inell y W, Walters (15) 0B ™ 2O
P, Wiemar (54) 75

G; Lepehne (5b) 7.5

L. Schiff (56) 6 " 10
Fo Ve White (57) 5 " 16
Je Porater (58) 2 "1
K, Laemmer y J; Beck (69) 4 "8
Ee Chabrol y A, Busson (60) 8 " 116
Re Go Gibson y G. K. Boodrich (61) 8 " 20
P, Huller y L. Engel (48) 6 " =20

Como se dsducirf, hay Airparidad de orit rio con r:Apects a la
cifra narmal , me d gunos hacon ascaender asta Bmge por 1,00 c.o;.
niimero que ertatlece, narhy entd adnitido, 6l 1fmite entre 1la ictericis
latente y 1la ictericia clfnica, 31in ebargo, camo promedio, y de acuaerdo
con nuantros rerultadam, podrfn aceptarse como 170 N ' or
1.000 c.c,

Los caros de hipobilirrudinamia no han £1d0 bien ertudiadon, Xn lon
alcoh8licos suele haber valnres hajos, Bin e Re canogca la cauma (B66).

Exrnst y Fiwster (62) encuontran mayor cantidad de bilirrubina em

1as personas cuando eatén en ayunas ,uas despnén de las coridan, fluctuan.
do las variacionas entre 1 y 2 mge par 1. X Go0,

Moyer y Knfipfer (63) notan dismimucifn de 1la bilirrubinemia entre
1s segunda y tercara hora danpuda de la conida, sfiaendo mayor dsspués de
1a ;uinta hora, para dananarecer a la octava; y aumsnta cuundo el sujete
ayuna todo al 4{a o cuando e le adninistra leche, arroz o sulfato de
bario. La tngenstidn de un 1litro de agua no trae alteracs onan,

Rientmas muchas personas con Jimturbion hepfiticos rmentran walores

normales, otras acunan bilirrubinemia despuds de la ingestilén de alinen-
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tos, 1o que podrfs explicarse por la reabsorcién de 1a bilirrubina a trae
vée del intentino y su pamaje a)l higaio enfermo. Esto #lltimo estd an con-
tradicoién con 1« establecidc por Bollman, Sheard y Mann (64), quienes
demestran me no hay absorcifn intestimal, tormndo musntras de Rangre
arterial y de la vena mesentérica, en las :ue hallan sianpre al rimmo
contenido.

Para Bernmheip (65) 1lam variacionee de la bilirrubinemia depen-
den de 108 pignisntes factores: 12,4al némere de células raose destrufdas
fuamte de provinién de 1a hemoglobina; 22, de 1la conMcibn dal sirtanu
retf{culo endotelisl convirtiendo hemoglubina en bilirrudbina;: 32, de 1a
funcién de las cflulas poligonales del hfgado, tomando la bilirrubim y
trasladdndola a la b1in; 42, del carficter de la bilis y 3¢ mu pamaje &
través ds loe canalfculos biliares y B2, de Xa potencia de los conductos
biliares,

Pare me acten enton factores es necesario que medien situacio-
nes noxrdbosas enpacialer.

las dor Claren 36 bilirrubina revelada por 1a reaccidn de van
den Bergh pernitan Aintinguir neatanente el tipo de ictericia hsmatégems
de la hepatégenma y obstructiva, Kn efecto, an el primer tipo de icterie
cia caya forma nie generaliznda es lad e ar igen hgolftioo. se obtiene
solamente 1la reacclém indirecta, mientma ;ue @ los otror doR canos Ae
obtienen anmbas reaccionss, pues todon laor tipon de bdilirrudina dan la

reaccién indiracta, 1o cual mignificae que Siempre me se lable de ume
reacc! §n indirecta positiva, rerf indim penpnble conocer sl exinte reac-
c1én atrecta,

In forra atmoluta: el pignento a reaccifin indrecta sparece
en la Aangre en lop caros de ictericia hamolftica y anemis pemicioma,

Se 10 ha hallado también en ch rtos canos de pneumonia, septicemia ep-
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treptocdnica, fiobre tifoldea y fiebrea tropicales (66l.

Kl hecho 436 un auwientc de la bilirrmubina en las aneriias pernicio-
Bas pernite diatinguirlas de las recundarxias en .ue las cifras non btajas,
7 adn de 1as anenins asocindas con 1ctsricias de origem hepatégenoc u obs-
tructive, por el hallasgo de ura reaccifn directa dilufda,

Ademés, 1a prueba pemite averigmar lor estados de ictericia la-
tento y su gmdo; Beguir el curm ascsndente o desceniente de ura icteri-
¢ia; comprodar en los @sor de pignentacién amarilla en 1a plel, 51 ella
depende resinente de la dilirrubina; vigilar el tratamiento con drogas
que tionen &cci Sn sobre el hfigad, como lom arsenicales e la terapfuti-
ca aptiluftica, eto.

Damond (67)halla "em los exfnenen de orina de pacientes orbBnicos
ambulatorios, oan sintoman de disturdiocs digestivos y nerviosos, casos
en que son evidentes los tmatornos hepfdticos, indicades por un contenido
en bilirrubina caorrespondiente al estado do foctaricia latente. Bnte grue-
po Tepresanta una ontidad clinica que puede ser desi grmda con el nombrye
de taxemigs hepiticas do resultados de wa hepatitis téxica, y conridersr
dicha condic 18n como posible precarsora do las cirrosis hophticans orfimi-
cas, kn un largo grupo Ae colédoocolitidnmis y colecintitins, dice, 1la prue-
ba fuf 20 valr an lop atajuss agnlos, pues Airvid para diferenciar esta
forma 30 1las de 108 cSlicos abdonimles, incluyende arisis tadbéticas y
sngine plotoris, Ayn?a & &iferenciar, despuéds 4o repetidor exdmenes, la
iotericia obstructiva de la catarral o tixica, Fn loe canca de oarcinema
ddl higado se hallan s1ltor valores cuamio lay comprerd §n de 1@ grandes
0 pequefios conductos ue impiden el pasaje de 1a bilis, Caros de aquilia
ghstrica, carcinoma 4ol ertdmago, leucenias, pirpura hemorrfgioca, dan
valores mjos. Ulcera péptica, apeddicitis ordnica, &xtasis intestinal,
colitiz nlcerativa, tnberculosis pulmonar, asma, hipertensifn, n«fritis
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y enfermedandes endicrinas en geaneral, Ann wlores normsles®, F:to;

En los caron de ictoricia dcbi1dos & leniones de las c8iulas hepéd-
tioas pueds lmber, dentro ds ciertos valoren - .me lnego indicaremos -
uma reaccifn Mrocta o inirecta y, s menudo, una mescla d4s ambus, ori-
ginando um reaccién biffrica. "ande que esta fltima clanre Ae reaccién
- dice Andrewes (68) - me prod:uce carl siemmre cuando hay dificultades
de orden Afnico, la prusba results a menudo poco fitil., Uns icterisia
obstructiva, diffcilmante por mr rasgon clfnicom podrh confundirse con
ura hemolitica, Asi, mientras la dirtincién entrs Ia resccilm drecta e
indirecta es Ade gran interés témmico, ella no ofrece gran ayuda parn el
d1agnéotico de muchos canos dudosos, ni sirve para Adistinguir una iote-
ricia catarral de uma obstmetiva';

Blankenhorn (69) no halla progrencs en el dlagnfotice para los
cacoe dudomos, y olle podria aditirse con faci 114sd, e se entd de
aasrdo con Ivy (7}, _ uien encuantra para las fctorician obstructivas
fallas en el mocaniemo fisiolégico, quer o dmonocu;

Par a Andrewes, no otrtante, 1a prueba puede per 4til @ los ca-
608 mencionados y afin en ntras ciranrntancias, pero comn prueba fumcio-
nal en grosera,

Ahora bien: 1a concopcifn d¢ este Wtimo autor ro refiere a las
prusbas alitativas, no & lar cuantitativas, .ue aparecieron algo més
% rde,

d).~ Significacién clinica de 1ls valoracidn por soparando de ambos tipos.

Hasta hace pocos afios 88lo Be rea) izsba la reaccién directs,
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cual-itativa, y 1la deter-.imacién cuantitativa del tohll. En bane a
ellas Bs hicieron 1las miltiples pudblicaciones conocidas,

la deter-1naci én cuantitativa por meparxndo de lon don tipos
de bilirrubina cums ténicas son nfa o menos da rocients aparicifia,
abril un muevo horisomte para el wlor clfnico de 1a prueds, y la conr-
titayS en wna ayuda de diagndatico que ddbe temerss - ments rara to-
das las formas de iotericis,

En este pentido, ol primer método de wvaloraci §n propussto
se dobe a ¢ Cartro (71), asf como el primr tra-dajo de investigaoibn
(72).

E1 método de Da Castrd es em marte oxidstivo, y re aleja, en
consoancis, de Ia reacciln de wan den Bergh, i8todos barados an enta
ditime, han sido denoritos dom: Uno por Vsrela Fuoptes y colsboradores
(73) (74) y por Xerppola y Leikola (765),

Ls valaracién de 1la bilirrubina a reaccifn indirects so hama
en :ue ol pigmento eo Soludle en @ oroformo y pusde mer extrafdo por 81,
misntras que ol pigmento a rucclﬁ dtrocta o3 hidrosoluble,

Varela Fuentes y rup caladoradores (76) (77) han halladc un

maevo tipo de pigrento: el §tor soluble, en cason de neoplasma de la

ampolla de Vater, y han real izado estudios pobre lanm variaciones de lcp
tres tipos y su waler an el diagnéstice olfnico. Llegan a 1las nigulentes
canclusiones: 12, las ictericias infeccioman y tféxicas mon de intensi-
dad meda y dan valores relativos de bilirrubima indirecta més elevador
today{a quoe lur ictericias catarmles. En lam ictericias gmaves se en-
Cusntran valores mpexiores & 20 mge por 1l.07) a3 22, 1a litianis
vesicular, lar coleciztitis no litidnicas y 1os uistes hidfticonm edier-
tos an las viar billares, dan ictericias par hepatitis, poco intensas,
con ocaracteristicas semsjantes & aquellas de la icterisia catarral en
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1o que concierne a la distribucién de las dos bilirrubinasy 3°, las
oirrosis dan ioteriocinz orénioas de pooa int:onsidad (hasta 109 mg.
por 1l.U0(0 c.0.); 9e encusntran altos valores de bilirrubina indi-
recta, sobre todo ocunndo hay insufiocivncin hepdition existe un grado
elevado; 4°, en 1lns ioteri:ia: hemolftiam s se halla sblo bilirrubina
indireotn an el susro (78).

un las ioteri:ia. agudas apirétions (79) (icturicias oatae-
rreles, neoplfésions o colodocolitidsiu fria), para valore: igusnles de
bilirrubina dirvcta (de origen biliar), los valores dc hilirrubina
indirecta son muy elcvados en las ioterioia ontarrales, muy bs Jos
en las colédo:litinsia, e intermecdinriarios on las ictericias neo=-
pldsicas. (80) (81).

Famulnri (82) contluye: 1¢. La bilirrubina éter goluble tie-
ne val.r olf{nico~diagndstico, pues corrazponde a cste dos morbosos de
naturnleza neopldrion. 2°, il ocormportsnisnto 40 la fra:-ién hidroso-
luble respecto al diazoreac$ive en proescnoin o no de alcohol, infor-
me ngarca dei cripgen de la iotericia, oouwrrieinflio cuec en la icteri:ia
de §.tasis, 1a llamndr frme -46n hidrosoluble, reasciona de un nodo
directo, mientras que en la fot=ricia hemolf{tica 1o hroe =i apre de
modc indirecto. 3°, Ia rolacién cunntitativa entre la fracoidn dorofor-
mo 80.uble ¢ hidrosoluble ez oanatantcmente miAs pequeiia en 1la iote-
rioin 4o éxtnsis y mds elevada en 1n lotericin Romolfticm, y puede
dar otro punto de npoyo parrn el diagndstico de la naturrlic:a de la
iotericia.

Bste misnuo autor, estudid el comporirmiento f£1isiosc-quimi~
co del sompussto #m dter soluble, del que dico que o8 uns fre::idén
indirevta de bilirrubina, ligadn A las globulinas del Busro y en re-

la:idn con 6l auwnto do ella: (83).
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Adniten algunos investigadores que:

Ae~ La Dilirrubina n ree ooidn indirccta puedec aparecer en
s gongre: 1°, ousndo hagm un progeso hemclf{tico a rafz del cual ome
rre wia cxcosiva destruceidn de gldbulis rojos, y las adlulas del
sistunn retf mlo endo%elisl elaboran mis bilirrubina qus la que pue-
den iranuforzer las odlulas del hfgnco jparat pas-rla a la bilisj 2°,
cusndo debido A win losidn, o a un desorden funalonal ds la. adlules
poligonales del higrndo, los pignentos biliares proventiontes de las
eélulns endotelialos no son capnroes de =Srer en leos oflulas poligo-
nales, pasan direcctrrmente a las venas hepdatioas y se acusulan en la
eiroulncidén.

B.~ La bilirrubinm a rocagoidn dirccta, propia de las ioteri-
oiaz de origen hopetégono u obhstructivo, aparecen en la sangre: 1°,
curnde la bilirrubine Mw pays & sravés do las odlu.as glandul:res
para liegar a 1os opilrres biliares, es obstrufda en su pazaje y,
en oonsac .encia, rondsorbida por in singre; 22, cunmde ln obstruo-
cidn se procduce on las virs biliures intra o e:tranhepAtioas, i:pi-
dion4o 1la avacuncién de la Bilis. Oourre entonoes una intensa con-
ge:tA6n pigmentaria 4o lar ¢flulas excretoras, ae producen lesiones,
y muoho del pignmento sonvertid pasn A la sangre por nedio de loa
espacios linfdiicos subendotalialos de 103 lébulcs, arrestrando bi-
lirrubina no transformn@a, por habérsolo inpodido alcalzar lass oé-
lulas poliigonnles. Aparesen entonges on 6l suero lcs dos tipos de
bilirrudbinma; 3°, Cuand liay lesiones de las odlulas poligonnles y
destrucaidn de 1.8 pacn jes bilinres, en que narte de 1a bilirrubina
pusde prear directaronte a las vonas hepdtioas y parte a trovée de
las células poligonnles que funoionen; pero esta dltima, al no pa-

sar a los sanalfoulos bilinres es abaorbida por la s nire.
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Loa esquomas denostrativos hipotéticos de Barrdn (6) y ae

rlessinger y ‘rlter (84) (B85) per:aiten apreciar ocon facilidad céno

dichos autores ¢ nsideran ol mec:nismo €e 1a aparicién de los pignen-

tos en 1la asngrce.
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igggggg_}.- sr. trabéculs norunl ae ars el ¢ ;1lsr sunguineo del csiie-
ar %ilisrr, 'n el 08;1lar @ nguinso dede -:Latxt uricamente bilirre
bine 8 reaceidn fndireatu,y on ol or;iler diliar bilirrutine & rescold
directa,

Esguene Z,- U'na :arte 40 1t trabdouls he sido dextruldc jor ls rmerte
de une o Afis nblulau. ‘6 ha origincdo uns fisurs tubular a trevés de
1la ousl puede pnaar bilirrubina & reaccifn direots & la singre eiroue-
ishte, 1 resto i» la trabéculn eitdh er oondicinnes dc transf rerasr
tode le bilirrubina & readcidr indirecta que llegs .or vies sanguines,
n 1s arngre 1la ountidsd totsl 4de blilirrubins sigue siendo normel, pe-
ro hay ouaaer crarieién de bilirrubine 2 reanolda directa, seretitis
sxtéliten de les ocolecistitis crénicse,

:%ggggg_g.- i lesibn trabeculsr e: Ghe cowntuads, ero ht; numeros:s
o8luler sus treansfovsiar lr bDilirrukine a resccifn indirecta que llegs
IoF via sznguines on bilirrubine 2 resmecibn directa, &unjue en cantida
insuficiente, n 1z 8: nysm hiny ranler cantiind de bilirrvbine 2 resce
0i0n indireats y elevada o mtlded dz dAlLirrubine 8 rvaceidn direota,
lotericie crtarrcl, Hejatitia thdcoalrnlscorns: r, .tc,,

LBUETR A,e dey unn wmyor dedtmuccién v la toubéculs, oo de les insu
1o0lenoias Denchoksles uwodbrecyregnd. @ 2 lré lesione: destruetivun de 1
herntitin, La ‘erte de 1r trsbéouls existwiite 8 1acu,uz do trenafore
ary nayny ocontided do bilirrubir: sresuveifn indirects on & remecidn 44
reota, 10T 1o Mmis e P glutrs ur swiento 4. le ;Tizere on i sengre ei
culente, - traves de lus filourss rese & le circulecidn jarte de ls bl-
lirrubine = renncildm directe producidi  nr ins 08lulis ;oligonales toe
devift em funclonemiento. 'imento noteble de biliyrubint v rY:zuo00ibn ine
directa, Centidclais elavedir o Bilirrubine & renccidn directaslcterie
elag antarralesn que avalucioran hAecie 1le .icterivie greve,

59330Mk e~ Atrollia swarille sguds du: higade, Lustrsotun 4de loteriois
grave, IR trabdbovie e:.tfé lesiorud: o-al ;or complets, ocouns ¢blulas
trenafermen dllirrubine » recocidn 1rd1rrotk. »0F 105 gue s produce e
le atngra un gran entento de vllu,is 6. cantidnd (e bilirrubine & re
resccién indireetr 4ue es teinuforin en a r-nooldn direcwa psen & le
sansre y & 193 conduattd billicrew, : or esles csuass 21+ ioleriocis es le
ve, lu Bilis contliens escase ountidad de ;ignente y 1o o ngre o gtiens
sbunds»ole de bilirrubdine s reaccidn irdireats y aenor cantidsd le bie
lirrvdine a reccoibn directz,

Tacpems .- Higudo moranl, :erejsnte £l saguewn 1l,-

Faa 7= izn 08lulas poligonalec ocusthn en diferentes estados de dog
noracl%n. Neetruidas 1r cllulse -2lirongler, s HBllirrubing a re-ocibn
firecte nlcenz: 198 oLju0los jeriveaculsres y entre un 18 &§/ngre olire
culante,
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Bstos esquemas pormiton tener una idea aproxinada 4 ofmo
pueden aparvcer en la sangre los dosg tipos de bilirrubina y del sig-
nificado que pudierr atribuirse a la prupondersncia de uno sobre 6l
otro en aquelles afeusiones en que 6l pardnquima eostéd rlterado (hepa-

titig, ictericiae ontsrrales, etc.).

Sxperiacic 8180 Se

Vistas las conclusionoes ds al. wwe inves tigndores sodbre la
aparicidn patoldgion do los ilm tin%tow tipos Ae pigwentos en la tan-
g7 y 46 su signifiocacién oon miras A la aplicacidn clfnica, e pone
dromos 6l roesultado 4o nusctmes oxperiemcime y las conolugiones e Gue
henos llegnido son 1la coleboracidn de los doctores Adridn J. Bungolea
¥ Carlos Velasso ‘uirez, Jo’e y subjefe, respeciivamente, Qel sor-
vicio 49 1n Smln XV dal Hospitul Rivaderie .

Coro mucotras deterniimciones eon nuaerosay, ndgnsremos
8élo sotonta y seis: ellas satisfardn mont{;os vropésitos.

Ia veloraoién total fué hecha por el mé odo de Thannhauscr

v indsesen (28), y 1z & ranooidn dircota ¥y a reacoién indircota por

el da Vnirela Fuentes y colaborsdcres (72).

inplenmos sueros iuvtd 1:08 y no totériocos.
2ortiioon de 1a base 48 que 1la bilirrublirna indirccta es la

dnica qua oxists en ¢l sujoto normal, y es brindnda n las células



hopétioas por las odlulas dsl sistcun retf{oulu endotelial par: ser
transformnda en bilirrubina indireota, propin de ls billis. En la
sangro del wmjeto norual, luago, oon su hfgndo exento de lesiones,
no dedbe habor bilirrubine a rcaceldn dirocta.

Hemos trabajndo en sujotos sanos, en s jetos con aj;endi-
oitis ordnica sin signo de afoocidn hepitioa, y en sujetos con fo-
tericias diversas.

Los rosultados obtonido s nos llovaron a efectuar las ocuntro
agrupadones siguioentes:

1% Sworos Guo «nticnen bilirrmbdina indirecta en oantida-
des normnles sin prescntar bilirrubina directa, o con cantidedes des-
preci bles; da ella.

2¢= Susros que contienon bilirrbima indir:ota en oantida-
des mormnles, pero que @98 ncoupanian ndomis de bilirrubina directa enm
oantidad wmoddrada.

3%~ suoros con bilirrubina indiroota en cantidad normel y
con bilirrubine directa elevada.

4°= suocros que contienc! oantidndes aunontadns de bilirru-

binn indirecta y cantidédes tambibn elevadas de bilirrubina directa.

¢
Este grupo oouprende scis obusorvaciones que apareccn resu-

midas on el siuiente cundro:

N°* Mcha DMagnds:ico  Bilirrubina to- Direata Indireasta

tal
1 6519 Apendic itis 1 ng.0/00 0 1 ng. o/o0
2 0566 apandicltis 260 0 2.60
3 DreiiePe Rormml 2.02 06 20 2.00
4 Dr.M.;. Normal 2.02 0.00 2,00
5 Dr.C.V. H‘)rm1 2.0CO 0N e ©0 .
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Bs el grupo mis nuneroan, oorprendiendo 42 obeervaciones,
sn ella esidn conusorvedos ios valores normnles para le bilirrubina
indireccta, péro aiists c.u el saero unn cantidad de¢ bilirrubine dirser
ta que varia, no sobrepasanGo la b lArr.binomin total de los 20 mi-
1{gran08 por nmil. Darenos solorancute las oifres correspondi@mtes a
una parte dv sstas enfferwas que han aldo seguidns durante la evolu-
0ié:: de mu enfernmedad, y en un cuadro aparte las cifras de l.s oasos

restantes en que ge hw heoho 3610 un deteraminacién.

OB_s4’VAJI N H* 7.
Ml ohn 6671.~ Colaaistitis onloculoaga. Operadn el 18 de mayo de
1935. Noumonfa post-vperatoriam evolusionando ont:rc 6l 10 y el 15 do ma-

yo. Curaoién.

b= - - - - o o - o L o S

Facha Bilirrabina total B. dirvcta B. Indireota
2. abril 2. 22 8.51 Ca?72
4 RAYyo C.b01 6.06 1.06
8 mayo 17.39 15.71 1.66
18 mmyo 6.66 2.56 1.66

a8 bilirrudbine total nscicnde durnnte la corplioacidn pule
monar a exponsas de 1la bilirrubina directa ¥y oun leve ascensgo dentro

de lap lfras normamleos s Ja bilirrubina indirecta.

OBL.aRYAI0H R* 8.

Ficha 6560.- Colesis titis oalculosa. Bronquitis asmiticn.Ope~
rada 61 9 d¢ nbril Qe 1955. Pervaina. HZotomia. Congestién pulmonar el
dfa 11; 38.5 de "iabre; 126 pulsaciones. Curacidn.



31

e e e e SRR L SR S R S ER T TR RTER TR

Fedcha Bilirubine total B, directa B.Indirecta
8 abril 9.09 5.26 3.06
9 abril 7.40 6.66 (.80
10 adbril B.55 Be 33 1.06
11 abril 16.66 135,33 3.6

Co0 6n el cnso anterior, durants la co:pplionoién pulmonar

asciande ls bilirrubina total A expensas de¢ la bilirrubdina d ircota.

UBLL. VALIUY B° 9.
Fisha 6655.~ Golooiutitis calculcane Operndan el 25 de :IATYZO.
Botonfa. Clcrre. Altan a 1los 9 diars. Currmdn.

P e— -~

fecha Bilirmubing total B. Directa B.Indirecha

156 marzo 12, 0C 8.00 36 6C
18 marzo 10.09 8,00 1. 60
2% marzo 8.00 6.00 Re 0.
25 marmzm 4,00 200 200

CBSZRYiCICH B 1C.=-

Ficha 8565.- Coleoaistitis oslculosa. Operndn el 2 de abril de

19356. Eotorm{n. X1 din 4 Ailntnoidén estédmago. Curs aid::.

— -~

o

Faecha Bilirrubina total dircoeta indiire ota
15 marzo 8. GU He GO 2,060
18 marso 4.0£-J 3.20 ‘1080
LY mrzo 20 0eliO RaGid

2 abril 8,64 4,00 Seii

4 abril 15.38 1237 AUV

5 abril 11.70 9,09 2.6H

Como & lanus enfe.nns ante riorss, la love cowplioncidn post-
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operatoria y el nc:0 quirirgioo dsteomind un muanto de la bilirmbina

total a @ pensns de¢ la bilirrubing dirxcota.

033.3VACION B2 11,

Flcha 6489.~ Iit.asis vesicular y ocoledocinna, Enferma que ine-
grsa iotéri0a oon 60 miligramos de bilirrubina tctal el 31 de emero de
1935. Jon dronajo nédico descicnde a 35 miligranos @1 6 de febrero, y
2 14 mg. 81 25 4e febrero. Bo hay waloracidn de bilirrubina direota haue
ta fines de feLrero. Uperads al 12 de narzo de 1935. Peroafna. Colocis-
teotonfa. Kohr. Cura:ién,

Pecha Bilirrubina @ ‘%al B. directa B. indirecta

22 fobro-o 8,00 85.00 2e (30
25 fabrero 14.0) 1Ue0C0 3e X
13 maro 12.50 ,10.00 2,00
15 marso 16.00 8.00 Se 60
18 mara Be.0U 4,04 3.60
21 anr«o 12, 00 8,00 Se 20
1 abril e 20 1.60 {: 80
3 abril 4.54 2,66 1.81

Comv puede verse, des;ués de la opermcién hay un rvpune
te en las oifras de lasbilirrubinng dirsocta y twial, siondo muy pow el
aungnto de la bilirrubina indirecta. Post-oporatorio sin mayores inci-

denci as.

03 ... wWwIot N 12,
sMehn 6638.~ Matula 00i63i sto-dundanal. Coleoistitis calouloe
sa., Opernd ¢l 2 de ugyo de 1936. Coleointuctonda. lercfifna, -eter.izohc-

nmia por hipocloremia post-opuratoria. Al rlosis. Curs 2én.
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Focha Bilirrubinn t:tml B. diroccta B, indirscta
11 2brid 3.06 2,60 0.80

22 abril 5.40 3 BS l1.26

8 myo 4.66 2056 1.66

27 an yo 3.06 1.0” 1.08

OB i I i K® 1de
Ficha 6333.~- Coleoistitio lipofdicm. Botonfa 25 abril 1936.

Percafna. Alta a los 10 dfas. Curanoifne.

Facha Bilirrabine total B. dircota b/ indirecta
22 abril 4.51 2425 1.80
27 abril 12,50 8.5) 3. 69

OB. . YacIc X° 14,
Ficha 6696.~ Coleosistitis onlculoasn. Opern:» e) 1l de ebril
de 1935. Percafina. Eotoufs. Congestién pulsonar post-operatorima. Cue

ra 16n,

B il

Focha Bilirrubina total B.direota B.indirectw
S uayo 8.32 6.66 1.3%
16 mmyo 12. 50 9.66 2435
28 mayo 0.562 5.606 £.62
17 Junio 5.6 3. 66 2.62

xdl awiento de la bilirrubina $oital que aparece en o0l pogte
operatorio o:, conu on lue ultinos oansos, a expensus casi aexclusivae de

la bilirrubina dirsocta.
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CBos. v Lull B° 15.
fMcha 6350.=Coicolstl is supurnda. infiscaa. sotonfa 1 6 de

Julio de 1935. Perunfimm. Curmocidn.

- ——— —— — -

Facha Bilirrubina total B. Mdrecta B. indirecte
1 Julio 3. 60 1.20 2,40

6 Julio 7.0V S0 3. 60
lv Julio 12.50 B0} 58

Ficha 6756%.= Colucistitis "strawberr:”. Botonfa. Percdfna. cu-

rn2idn.

Y

SAUAD - SET ST RN

£3 ha Bilirv rubime totald B.dircota B. indire ®a

>3 J\mo 2. b0 9.66 26 36
17 junio 4,00 3.20 0.80
&y Jmo 4.00 1.80 L8

1 jullo 4.00 2,70 1.20

OBu.i VALIUL F° 17,
Moha 6767.~- Hidropesia vesdicu ar. 2orcafnm. iter. Alta au-
radne. Oporads ¢l 25 de Junio de 1935,

b L - - L~ . el e e e e — A — v g
recha Bilirmbdina total B.,deirecotn B, indireasta
1 Julio 7.42 He 32 2,80
6 Julio 2. 70 0.0 2.7C
16 julio 6,606 4,00 2o 6

Aparicid: internmitents de bilirrubina dircota, oonscrvéne

dos9 inalterables las oifrasc de la bilirmabinn indircecots.
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OBLLRV.L. 1 i N® 1B8e=

Floha 6832.,~ Colocistitis onlculosa. Litiasis coledocianm,.Pan-
oraatitis edesx tosn. Peritonitis biliar. infermm oporada de urgencia el
28 d. junio de 1935. Ostomfn. Curmcién. idirinacidn post-operatoria do

odlculos coledoscianos.

Feuha Bilirrubina total B. directa Beindiracta
1 J’.llto 6.66 4.00 2.62

4 Jjullo 10.0¢ 3,00 2,00
12 julio 8,00 6.66 1. 60
30 juli.o 4.00 1.66 2.00
10 agosto 6.00 3. R0 2.40

“l 2 de Julio mo snoa una agolmnglograffia comprobiniosec la
existcnoin o ocfloulns 0oledooinnos faveindos, los que son diminndes
el 3 de Jjulio despuéz del lavado transcoledociano por la ampolla de
Vatere. Cura :idn,

an asta observemidn 1ln ieteri:ia outdnoa fué apenas mmroada
en los primeros d{as del poet-oporatorio. lLa evolucifn muy busna, sin
comaplion :iones. Las oifras de¢ ia bilirrubina indirecta se nantionen

dentro de las cantidandes normale:.
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' Ficha Oporaxidén Rosult. B.Tot, B.Dir. B.Ind,
6396 Colezintitis onlcul .sa Botonaina Bueno 4,00 1.94 1.06
6450 Coleaistitis nlitinsiom Zotonia Bueno 12,00 7,00 3,20
6452 Colecistitis amlculusa setorda Bueno B.00 4,00 2.40
6597 volecistitis caloculusn Ecetonda Busrnp 4.0C 3.20 1,00
6423 Coleoistitis onlculosn Kotonnin Buono 21.00 16,00 3,.&
6569 aiste hiddtio d2 higado Eva.Cier. Busno 6.00 3,60 2.40
6532 Colooistitis T Méd1c0 Buemd 2.70 2.060 0.40
6573 Colacistitis T.4bd100 Bueno 8,00 6,00 2,00
6. 16 voleoiutitis T.Méci100 Pamno 8,060 5,10 2,056
0625 voivaintitic alitidsion Lo tordn o0 17.399 15.38 2600
6,46 Voigoiztitia onl nalosa iddi oo AlBe . 1lall 8.50 Lo U
6662 voicuictitis onl alosa wistofa Buean o 2,50 9.66 2.25

,  666H wo.zoistitis oulaulosea ot orda Bueno 11.79 10,00 1.08

) 6512 voleeistitis conlomlosa sotondna Bueno 7.00 4,00 3,00

) 6887 Goecintitiu oal :udosen e tonda Bueno 6,66 4,00 2.46

6703 Colocistitis alitid. ion T.M8:1co Puamd B8.52 6.60 1.6C

) 6747 coseaistitiaz anlculoen T, H8d 100 Bueno 1l.11 8.52 2,562

) 6769 Coleaistitis onlculousa Eot orada Bucno 9.37 6.66 2.2
6788 Coleois titis alitifiiom sct onfa Busnd B.00 6.0C 2,00

) 6B8UB Coloosstitis cul suloan setonafn Buio 8.52 3.6C 2.40

) 886 Goleoistitis onl. ulusa T.Mé:i4i Buano 10,00 B.GL 1.66

i 6861 Coluciotitin onlculosa T.M8 1co Jueno 1260 B.52 2.46
6863 volecistitis cnliulosn Toildc.L00 uno 6,00 440U 2,00

6939 voleoiatitis ol mloun P81 Buono 1ll.ll 7.68 2.56

) Hedue aitinsis rennl T8 100 Buono 4,00 1.20 2425

) e e Hopatitis angloocoll tis T.U8d1c0 Bueno 17.359 12.50 4.66
703G Colcoiastitis oni:ulosa sctorfa Bueno 1l.11 8.85¢C U2

v 7024 voleoistitivz odoulusa actonfa Bueno 1l.11 8.H2 20 HE
70351 Voloolatitis caloulesn zotords Buer. o 8.20 6.0U LoL1s
7005 Litinais s0l8ioczo dig. sotonda A0 666 I 2.62
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sueros :pntcnicnde bilirrubina indirecta en cantidad normml
y con bilirrubina direote en cantidad elcvada. Compronde ocho obssrva-

oiones ocuyos datos roswnidos loas damos a ocontinuacidn:

OB, sAVACICH N 49.

Ficha 6635.~ Mujor de 60 silios operads por um litiasis ooledo-
cinna el 3 de ayo de 1935. Kitan enformn fallece de peritonitis supu-
radna a 103 12 dfas de la intervencién. Mo prusentd sfntomas de insufi-
oicnuia hopdiiea durante 11 cvolucidn de a. complioncidn, a pesar de

tmtarse de u: higndo son wm cirrosis cnlculosa.

b - e e e e e — — — —— e
Faecha Bilirrubina total B. dircota B. indirecta
27 abril 6.46 4.51 1.73
S naayo 13.44 10.22 2.66
8 anyo 15635 13.2% 2,08

data onfurna no pra:cnta varisnciones en las oifras de la di-
lirrubina indirecta, y 8dlc manifiesta un nocerndo aumento dc la bi1irru-
binma directa, coincidiendo con su proceso peritonenl. '

OB .a7A0ICT i B0l

Moahn 654H.~ Mujir de &3 allos, hmbi:ndo padecido un sfndmme
coledooiano que durd cerca de un aiio. Ingresa oon ictoricia moderada,
conprobéndose rmdiolégica:nte ln existuncisx 16 un quis*e hidatico oal-
oific o en ¢l higrdo y una ditinal s coledovinna. s oporsde el 26 de
marzo conh racui ercafm. Coledocotom{n. Kohr. F:llcoe a las 76 horas

con sfntamns da peritonitis sobrergudn.
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Facha Bilirrubina total B. dircota B. indirecta
156 anrso 2000 16,00 Je 20
28 mar:o 55.60 5520 2e UL

sn euta enforua las cifras de ia bilirrubina dirsota eran
muy el vadas on roincién ocon las de la bilirsubinsn indireos. an el segun-
do dfn dol post-operatorio, priscntea icteriola cutinea franoca y la oli-
fra de ls bdilirrubina dircota orm may alta, no hadiondo sufrido varia-
cionvs las de la bilirrubina indireota.

OB.aitVACI 5 H® Bl.

Flcha 6425.- Coleois titis ardnioca onloul -am. Botoufa. Percaf-
na. Alta 8 af{as bien.

Bilirrubinn total, 20, B. dirceta, 12. B, indire-ta, 6

CB..i:¥AJIOK N® 52,
Fichn 642b.~ Hujer do 71 aios. Parkinson. Epatitis supursda.
Plcurcs{a. Opcracifn. Loonl. Dromws Jo. Alta.

e — = —— e S PP e W T

Feohn Bilirmbina total B. diructa B. fndiireotn
20 dic . eibre 1994 15,00 10.00 Leb
28 dia 2idrs 1934 16.00 Belits 3,6
31 diclenors 19354 25,68 16.00 2.7
7 enero 1935 3.00 6.C0 2.7
1l cnero 1935 7.00 4.CC 1.6
21 en.:ro 19356 Be(:4) 3.2 10?4

dsta onfermn fué dnda de alte =m0 Jormdn dec m prv o0eso
supurado aldominal y du #u pleureafa, pero con @ enfermsdad de Pnrkin-

son en evoluc ién progresiva.
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UBL iV A JI0NH N 808,
#Ficha 646l.~ Hepntitis ordnion hipertréfica. ldes.
Bilirmabinn total, 20 B.directa,8 B. indireota, 3.6

¢B .. R7A-ICN N* B4,

Fiohn 6456.-~ Coliecis titis omloulosn. Pancrentitis esolerovsa.
mmigracidén de olloulos e icteriola conecoutiva. Aclarnoion. Drenajo
mdiico. Upo n31én 29 do cnero de 1935, lixtraecidn de odloulos, Cura=

ol 6!10

—— ke et o s v e 2 ol b ek - o ettt e et

Fecha Bilirrubina total B. directa B. indirevta

11 SNerv 2“.0“ 16.00 ‘.Q()
14 enero A2.00 4,00 Zeb
30 enero 16.0U 12.00 3.6
31 enero 12,00 10, OU 1.6
6 febre o 12. 00 8.00 3.6

sl poste=operntorio evoluoiona sin couplionciones, siendo dae-
da do alta c.radn.

OBos.aivalLIuit N® Bbe
Fi *hn 6591.~ Coleointitic ordniocn caloulosa. Hidropesfia vesi-
oular. Ioteriocia post-célico hepdtie. Aolnracién caon dronnje.médico.

Operacidn. Peronfmm. Ectonfa. Curaoién.

Fachn Bilirrubine t:tal B, dirccta B.indireote
25 mr.o 28006 2‘1.[:0 3.20

1 a.ril 1d.CU L0e UG S. 20

13 nDrl.l 14-40 10.()"‘ 5.3’5

S5 abril 11.7C 9,09 2 .6D

11 abril 13535 10.52 18.66 (2.66)
15 abril 10.00 8.0UL 1.60

2, nhwedl S V) ) a P,
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Uparndn 61 25 do noril, tione un post-oporatorio sy buamo.

OBLAdVin I0NH B® B6a

Floha 6633.~ Coluoistitis ordnica oniculosn. Litiesis colsedo-
ciann. Icterisia. Oporadn el 24 ¢e nayo dc¢ 1936, Peritonitis subaguda
post-operatoria. Mucrte. Perfor:ciones de intestimo d.:lgndo.

b ]

Focha Bilirrubinu total B. “irecta B. indireota
8 abril 20.00 17 .39 2.08
11 nbril 15,18 18,48 2,02
15 abri} 15.33 10.58 2466
22 ﬁbnl 19.86 "029 1.07
27 nb.‘,"il 11.11 8.50 2.22
S mayo 11.11 8.32 2.78
8 mayo 10.52 8.6 1.66
14 mayo 14.54 13.32 1.66
16 mayo 12,560 dl.11 Oc 4l
20 mayo 14.54 13.32 1.66
24 myo 19.235 16.66 2.34
27 mayo 1l.11 8.52 2.56
1 Junio 6e 66 4.32 2.22
6 Junio 7.42 6.66 1.76

La cnforim fnllice al 9 do Junio por superitonitis y sin pre-
gentar munca 6n is cvolucsién de su posteoperatorio sfntumss de insufi-
cionein hepética. un la neoropsin so confirnmn ln exivtunola de lu jerd
tonitis difusa del compnrtimento inferior dcl abdonen. Higrdc en buenas
econdiciones. < interesante on esta onfornma in ocurva de ambas bilirrubi :
nas seguida husta dos dfns antes de su marte, las cifras de las bLilirra.
bina indireotr se mantienen constantemonts dentro de lns nornsles, va=-
riando unionznicate 1lan de lus bilirrubinan diresta juo se mantienen altas
en .1 erfodo de i1otoriocia pre-operntorin y en l¢s nfinaeros d4fns del
post=o. erantorio. ..n la ncoropeia se veriioan la oconpietn pornmeanbilidad

de 15 vias bilianrcs y un buon estado anatémioco dcl hfgnco.
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s8%c grupe de obdsorvaciones con;ronde a lag enfersas ouyo 1re =
sentabn onntidndes aumontndas de ambas bilirubinas. Hemos oonsiderado,
de souerdo oon n.ostra ex)erianoia y con ¢l método por nosotros utilizadoy
que la oantidnd noranl de bilirrubina indireocta puede liegsr hnsta la oi-
fra de 4mg. por mil; pasadm esa onntidnd 1la bilirrubimm os anormal, ha-
biendo gradnoiones en su intensidnd, quc van desde un nunento moderado,
entre 5 y 10 mg., a cifras elcvadasg entre 10 y 20 mge, ¥y & oantidades
mu; elev:das, sor cn@ire do 20 mge hnsta 45 mge, (10 68 la cantidad mis
alta obsurvada ,.or nusotros. Damws A continuaoidn algunns de nuestras

20 @1tiins obaservasiones correspuniientes a estsc grupo.

O3LLRYACTGE N &7

Floha 6639.~ Iitinsis vesicular u coleddoinna. Operada ¢l 3C de
adril de 1938. Peroninn. Coleolstectonfn. cColedodotonfa. Kehr. :atn on-
fermn .naa bien sus prineros dfas del post-operatorio. La bilirrubina
indireota ssoiende bruscnnsente ol torocr dfs, precedicnio efntomas olf-
nicos de insuficicncia he dtlioa grave. lotericia cvutdnea goneralizada y
sf{ntomns nerviosos. Todo ocede nl trataniento glucoinsulfinico y ocoledono-
olisis porunnontc. us dadn de alts cn buonas condiciocnes, pero reingreo-
sa por presentar nu vamente o8licos hepftiocos o 1ctericia atenuanda a
los ow:tro moses de su intervenaidne Con drenaje mldioo noJors nuevamon-

te.
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Facha Bilirmbirna total B. dircota B. indirecta
9 abril 82,00 - -
11 =oril 19.04 16.65 20.07
156 aodril 235.62 20,00 J.0C6
27 abril 1200 7.29 2.12
J nmayo Sl.44 13. 44 206 0C
4 nayo 30.76 26.66 26.56
8 wayo 17033 i o 5O 4.66
16 8| yo 9,73 6.66 3¢ 06
20 1 yo 1i.11 9.66 1.42
20 agosto 26,66 20) & G 6.66
29 agoato B35 30 28.67 4,32
27 agosto 14.29 8.00 6.66
3 satiebre 22.22 18.18 4,00

L8 40 notar a este ocaso, que los sfntomms de iotericia gra-
ve fusron preoedidos por un ropentino £ran asconso d: la bilirrub:na
indireota, oe iundo 1l:s sfntonas al irataniento. A pesnr 4 que on la
oolangiogra fa se Terifion ausaenoia de aMloulcs rezsidwmles vuelven a
prescntarse 06licos que doben interpreiarse as{ oomo 1la ioterioia post-

overatoria oono obedeoiuvndo a una hapantitise.

OCBLLUVACICH H® 64,
Ficha 6095.- Iotericia post-gnlvarsanica. Lies.

— . _ _ _ — -4

Fecha Bilirmubina total B, direota B. indireota
9 agosto 1934 230,00 - -
16 agosto 200400 - -
29 agosto 142,00 - -
dsetie.onre 40,00 254 U0 7.00
11l seticaore 135,00 10000 11.00
14 satik:bre N0 62.00 1H.00
24 setl%'ure - 87.00 6b. 0. 16,00
28 getietbre 4b .00 30.00 6.00

30 setis dre 2540:: 156,00 7.00

\.
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0358l FALI0H N2 T0.
Ficha 6063.~ Hopatitis residuml. Colangiopatf{a. Apendicitis.

Po nél.ioo.

1

D e v e e S S e e e o

Fecha Bilirrubing total B. directa B, indirecta
15 mar«o 1935 2060 12,00 7.C0
25 narzo Se 00 0,00 300
156 nvrid 7.14 4,60 1.07
S ‘hYyo 12,50 8.50 360

OBs S WALIUY RO T2,

FMcha 6714 « 6999.- Bmtonosiy ooledooiann. Dilatscidn quieti-
oa congénita del c0lélovo. infermr dc 31 ailos: haofa un aiiombia pado-
cido un sindrome colsdoocinno consocutivo a un 08lico hepdtioco que du~
8 un mes. Mejord. lince 30 dfan se rsphtid el cuadro, 1ngreaari<b a la
sala fuertomente lotdrion. Sometid: a un trateniento nbéiic, seobtuvo
bilis en adu:dancia ¥y la aclarmoidn progresiva hasta desaparicidn de
la ictoricia olfnicn. Comdo se trats dec un mjer obensa y se ro:istc a
la intervenc:idn, es dada dc alta el 31 de mayo de 1935. Ese mismo afa,
en su cnan, sufre un rmevo o6lico, reaparccie:.d la iotericia, eata
vez mfs aocentundn. Reingresa a la snls e: 14 de Ju:ic 4 1936, 99 ki-
los. uometida n drens Jo mdédico, se obticne muev: :aente bilis, percv con
mds diffoultwes s8¢ llega n la desobatruscidn, elinirendo un dfa 90
0.0. d¢ bilis tipo petréleo. Como se onconiraran abu dantos oristsles
de colorterol, se hnce diagndstico de 1itin.is del ooibdoco, y se
agonse e no deiorar la intervencidn: 2 de Julio 4 1935, Peroafna.Co=-
lecistotonfa y extiraceién de un gran ofilculo. Pott=oporv:-torio gr wve

desde el riner moaento, h:ci mlo & cuairo aldsico de la gran insufie
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ciencia hopitien tipo hemorrdgle. Fnlicoe al noveno df{a. Mecropsia.

Dilatacién congénita dal hepnto-ocoléddooo.

e~ -

Fecha Bilirrubimm totnl B, directa B. indirocta
7 mayo 44.44 333 10.62
8 mayo 26.66 22,22 4.44

14 mayo 25 .24 20.00 5,00
16 mayo 17.39 1660 1.06
20 mayo 17.39 26.00 1.6
25 junio 57.14 33,33 23,17
28 ‘u do 50.00 36.36 13.55
1 Julio 3333 27.77 5.00
6 Julilo 47.50 oo 4.00
13 julio 36.36 32,92 4.00
16 Juio 53.33 27.’7 5.0"
19 julio 57.14 42.80 15. G0

“n ostn obperve:1i6n las cifras oievedne de ln bilirrubina
indircota preoceden al sundro de insuficlsncia hepation ,r«ve hemorrd-

gicae La pri:edn dal rosa de Bongnla dnba on dos oonniones du 25 y 20

nge.

UB5ERVACIOR B® 74,

M ha 6598.- Coleoistitis unioculosne. Ictericia por hepatitis.
#nfermn 4c 80 rlos 8in ningin antecedente alfnico de 1itiasis. Deupuds
de ia intoxicacién alimenticia oonicnzn a ponerse iotérion, sin dolo=-
rca, fiebre ni prurito. Clinicaucnte: onractores de icteriola catarral.
Grlactosuria 6,12 do concentracidn glodbal. Hosan d Bangala, 12.50 mg.
Con el dron: je médico aolarecidn peulatine y progrosiva, oon ne jorin
subjetiva y objotiva. Radioldgl :nnente: odloulo vesioular. 56 resikte
a la operncidn. la evoiuoidn clfnica es idéntioa a ia obacrvaoién 66,
oon 1ln dif.-enoin dz la exclusidn vesicuiare. Bilirrubina indirecta muy
alta.



Fooha Bilirrubinan total B, dircota B. indirecta
9 708 o0 1935 10(5.00 66,606 335,38
16 agosto HO% 0 1062
20 aﬁosto 57.14 ‘““ 12.50
23 egvsto 57.14 44.44 d2.60
27 agisto 30.76 25400 5.66
6 setioeibre 5. 33 28.57 4. 52
10 seotic.idre 30.76 26,87 4,00
20 setionbre 24,68 - 8.0C

£ 22 do saticibre 1la grlactosurfn deacicnde a 3.05. la me-

Jorfa dcl afndromo ictérico econtimia. Alta. in observmoidn.

21 anflis: s minacioygo de las 76n obiservaciones,nos permite
dedusir algunn: conclud onvs de interds, y de interds no sdlo dootri-
nario, sino taabién préitico. De todas entas murvaa eurge, en priner
téraino, el hecho 1: que los dos tipos de bdilirrudina doscubioertos por
van der Bergh, existon en roalidad. Hny una bilirrubina directa y hay
ua bllirmbine indirecta, perrectarmente separ: hles en ol susro dc los
enf rmos ictéricos, y aun en una gran jmrte ée lus ¢une clfniocame: te
no 1o son. Los trabajos & Varels Fusntes y ao.nboracdores, se han diri-
8130 ws vien nl estudio de las: variaciones de anbms bilirruvinas em
el suoro d 1loa iotéricos. an mw:tro nterinl de trabajo, tan abune
dante, se co prusba Gue ia bilirrubinn dirccta aconpaiin en -antidades
variables a in Dilirrubina indireota. is orte un hecho normal?. Ya he-
mos dicho cbmo se interprots aotunliante, por lo enoe en teorim, ol
ciclo d¢ .a bilirrubimm. L 3 sueros naer ect-:cnte humanos no dsbon con
toner bilirrmbinn dirccta, porque esn bilirmbina es fauricnda por 1a
obluln hepdtion al traneformar ln bilirrubina indirc:ta que le es brin



dada por la ofluln de Kupfer. Pnra que¢ in bilirrubimm dirccta pasc a
1la snngre, dsbe existir una lenidn hepiticas, unn fisura 4 aocuerdo
oon ln interpretncidn de Fiossinger, al través de 1la sunl 1a bilirru-
bina directa ya forandm por r oflula de la trabdoula, es derivada al
capilar sanguineo. sSegin la importancis y in multijlicidad de esas
fisuras, 1la oan-idad de bilirrubinn directe qus paso: al capilar san-
guineo varinrd. iin los e -uemas adjuntos sacndos d: Fianinger, se
podra aprecinr las coractorfstioas de 1a icterioia en cmi- variedad
de le:ién.

Segin muostrv modo de vaer, las cosag deben ocurrir de la
giguiento anera:
1°- Una l6sién en 1a traddcula de Romak, orea una filsura, al través
de 1a cual, parte de La bilisrubina dircota yn for:mda por lau oflu-
las restnntes, pasn al oapilar sangufneo. in estas vondiciones, en la
sangre oirculante, podenvs valora cantidades distintas de bilirrubing
direota, conjuntsronts con unep cantidad normml de bilirrubina uuurec—,
ta. la lesidn poco difundidn, no iupidc que el resto dc la trabdoula
tranaforme toda 1la cantidad &t bilirrubimm indiroota que le llevan
las 08lulas de Kupfer. Estan losiones puedon ser el risultafo de un
ataque de cunlquier naturaleza, gonornlaente tbxioca, y que podemos
hallar on todns las coleaistitis onlvul sas 0 no, en ciertos proce-
sos aguios ¥y e ia obstruonidn meonnion de lae vfas bilinres, par 1la
acoién téxiocn oitolf{tion do la bilia rctenida. La exprenifn de este
primer grado, dirfa:os, de hepntitis, nos 1la danlas lesiones satélitea
tan coaunes en todas las oolsniatitis. El sumento de 1a bilirrubina
sanguinca es modera ‘0, y 81 se hace & expensas de la bilirrubdbina di-
recta que pasa a (n Adrouladin genernl. in algunns de rmestras obser-

vaolones del grupo 1I, 80 podird observar (ue hay algunas dotermina-
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cionss en <ue no aprrece la bilirrubina dirocta, existiendo solarmente
bilirrubiyga indirvo%. . Es posible cue la faoultad 4 reparacién que
tiene ¢l higado, equilibre en ciertos iwmentos las lesiones existen-
tes, y, entonoces, el suero de tales onfermas no eéaciorra sino bili-
rrubina indirccta, coww dede ocwrrir en condisiones perreows cents nor-
manles.

2%~ Cuando 1a lesifn es mis oxtendida, destruyéndose uayor mimero de
ohﬂas do ia trabéculn, la cm tidad de bilirrubina directa que llsga
a la 2irculacién e :myor por 1n sultiplicidad de fisuran, y eés en
8808 0A30B fue A nrecse la iotericlae. Cunndo 1a lcsién hepatica den~
tro dc iertos 1lifmites, deJa unn cantida! de trabdculas indemnes o

de oflulas tr-beculareos asnnne, 88 posible que la bilirru inatdircota
que llegn por medlo d¢ las oflulas de Kupfer pusda ier transformads
¥, on 6stc onso, al 1lado do una onntidad awmwntadn de bilirrubina ai-
recta, existe 1la bilirrubina indirecta en cantidados sensidlenante
noranles.

3°- 51 1a lesidn es muy acontunda y difusa, lleognmos a estar e pro-
sencia d¢ ia iocterida grave, oon sl sustractum anantémico de la atro
fia nguda del higado. las trmbéculas ezt totnlmente trsstornadas.lea
bilirruovina directa no se protuce por falta de oflulas, y 1la dilirru-
bina indirecta no es transformnds por el hfgando. Do ahf un doble re-
sultado: awsento franvo y acentundo de la bilirrubina indirecta, y
un aeuento moderan. o do la bilirrubina directa. De esta rmnerm so expli
ca que ia ictericia de lac iotericlaa graves, no een noontunda y teng
las onmoterf{sticas 4o las 1ctoricias llnmedns henaféicrs o acoldri-
OR/3.

4°~ Now tros aceptunos otro meganiamo,adends del de ln fisura, para
explicar el auieto a veoo: momentdneo de la bilirrubina indirecta,

en onferma . con oclarov sfntomas dc insuficiencdln hepdtion. Y ez sl



plenente el memnisno dc la insuficienzisa funciomml, no lozional,como
en tod.s lus ons08 nnterdores. tn ciertas circunstanoias, las células
hepdtions, sin lesiones dcnostrrbles todnvia con muestros mftodos de
explora :16n, so muestran incapaces de cfestuar su trabajo, Ello pus-
de ocurrir en las 4ietintas fornas de iast xicia, en las ouales el
factor téxiaco @ nesdnico, no sblo determina lesiones en les células
y on leas reepectivae fisurns, sino que aotis sobre las odlulas aparen-
tenente ganas y loe trastorna sus fuicionces Bormales. De shi ol au-
aento de la bilirrubimm indirecta, al lndo d. la,cantidad tanbién au-
mentnda d- .a bilirrudina dircota.

sntre mwutras observacionss, tenenos varios cagos do icte-
ricin tipfo::onte Limputables n la lesidn hepiitioa,y es oasuddisnte en
ellas ue ia bilirrubima indirvcta estf runentals. Hay ictcricias
post-opepadorins con carncteren andlogos. Hay oasos de conp.ioaciones
pulmomnmares oon Auiento axclusivo de 1ln bilirrubina dircste, y hay oas=-
sos de graves oonplionciones por t-oporatorins en las ocunlec @6 man-
tione constantennante el nismo nivel de bilirrubina indirecta, pamm
unn bilirrubina dirccte munentadn anormnlimente.
5°= Hay otros :eo0:nisios,dends de lcs relntados,por los cusles 1a
bilirrubina indire sta awseita en el suero sangufneo. is 8l de las
iotericia: hemol{ticam. in estos casos la insuficioncia hepfitioca es-
td rfuera dc ia ous:stidn, puss 10 que ocurre es un exncso de produc-
0ién de 1la bilirrubins indire:ta, consecuoncia de la hiperhcmo.isis.
Heros tenido oporstunidad de efestuar 1ln veloraoidn de las bilirrubi-
nas en un 8610 ons0 de 1storicia hemol{tion, ¥y en 61 ls bilirrudbina
indirecta cutnba notnblemente awsentads y eram preocombna te. Por mo-

tivos especinles no nos fué posible seguir une curva en sute enferno,

hesho ue nos e i:pedido ngregnrls A este traba Jo, pero, su auEpPro=




baoién, ha servido de testipgv, dirfnnos, del valor de lasz investiga=-
cionaes contrariase.

An recumne, y siompre de acuardo con nuestrn oxpertiencia,
orcemos podcer deducir las sigulientos concluuiones:

1°.Norunlnunte en suero sanguinco del honbre no debe existir
sino bilirmbdina oon los garacteres @e la bilirrubina indireota.

2°% La ) resanoia de onntidndes varinble de bilirrubinan direo-
ta on 1la sangre clrgulante, debe hager ponear siempre en ir exigton-
oia de lesiones de las o8lulns deo la trdbecula, oon formeoién de fisu-
rase.

3%=Los eagquenas de Flegginger, rospecto de las diversns forms
de iotericin, deben aser coneiderados como exaotos, pero hay que inter-
preteslus de acucrdo a las cantidades rospectivns de mmbas bilirrubi-
nas.

4°~la existonoia de unn ocantided elevads e bilirrabina indirec-
ta. exoiuidn la hiporhenmolisis, debe ser cunsidernda como un fndioe wuy
importante de lesidn hepfition masiva y de insuficiencin funcionnl,

5% iin nuostras observaciones do icterioias,son vnrias las que
han hecho eomplicaciones tfpionn de insufioiencin hepétion, y en ollms
las cifras de bilirrubina indircota eataban muy aunentadas. =n oambdi:,
las quo preamtabgm onnti dades normaleos o pooco aumentadns, no presen=

taron complicaciones por la insufiotlencia hepdtioa.

=Qeres oo cocsen e wemman
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n los Gltimos s08 Be han hecnod grandes pProgreses en yroours de
medir las cantidsdes de bilirrubina, conatitu endo la formu llamsde In-
dice lotérico, o valor dol graedo de colorscifn, y 1la velorscibn ,or me-
dio del diagoresctivo, eatublooidas jor ieulengrscht (1 )y van den
Bergh ( 2 ) reapectivamente, las dos téomiora més importantes,

Vemoas &8 reforirnos sl indice ictérico,

2l primere que tretd de eprecikr el ocntenido de 18 sungre en bie
lirrubing veliéndose 4 18 coloracién del plasma, fud Blankenhorna ( 2 )
al o;tudiarla en les cp8oa de anemis nerniciosa, slankenhorm acepte ls
ccloracifn del plasnma oo und medida del contunido sn dilirrubing, por-
gue ninguns otrs sustancis emarille, dice, fué encontrada enm ningin j;las-
Mmo; ¥ por hallar la intenuidrd de la reaccidn de dmelin, proorcionsl &l
arado de color amarille,

iLe bilirrubina cnntenide en ¢l ;leumu Be expreds por la dilucidn
roquerida pare disninuir ¢l color, hréte un punto jue aea perceytibvle en
una oolurms de 1 c.ce d¢ yrofurndidad, il diluir el ;lsams oor ngun des-
tilsde ap&recc un ;reocipitido de globulinasd oue Be disuslve con el agreo-

gado de unn gots de hidrato de smonio, .1 gurto final de 1l dilucidn
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en ue 61 color armarilleo ss perceptible, Se halla comparando 1a solucién
en un pegquefio tubo de snAagyo on ura clwmna sinmilar de agna destilada,
Para facilitar la lectura, los tubos Aon sostenidos paralelos, y la obser-
vacién hechs a través de 1a longitud de lor tubos; y para llevar las A8
columan 1{ uidas a términoe nin 1gmlea, lon extremos de lar tudom me

sunargen una pulgada o 48 en agua contenids en un oriestalizador, Esto
olimine lar miperficier de reflejo y 4a un fondo blanco.

Eeulengracht (1) utilizd el mirmo principio, pero tomé$ como punto

£inal de la dilucidn 1la intensided ds onlor dada por un testigo ocon el
que #e conpara el plamsa dilufdo o no, K1 testigo entd constitufdo por
una soluciSn de¢ bicromato ds potamtio dilufds 1:10,000, & 1la ;ue se agre-
gan 2 gotan de 4cido rulfirico cacentrado por cada BOO G.c, Un poco de
esta solucidn se coloca an un tubo 46 ansayo y en otro tuho de ensgy o
14&ntioco se colocs el plamma, .ue Be diluye con molucidn de cl.rato de
potamio al :,9 par cianto,

Al afic signiente, Heulengracht (4) nodificd su técnica utilisamdo

para la Cco-paraci §n w aparato samojmnts al hemoglobinémetro de 3Sahli,
En un tubo de centr{fuga =obre cuyo fondo Se colacan dor o tres gotas de
solucifn de citmto de s0dio al 20 por cianto, ra dejmm caer 3¢,0, de s~
gre, Pe ngita pars mesclay e 11peiir lu coagulacifin y ee cantr{fuga. En
uno de los tudbos 44l aparato 80 colovoa al tertigo de bicrorato al 0,01
por ciento y an sl otro tubo grudmado 1 Ce.Ce 40 plamms, cue Be diluye,
84 e procieo, con 1la solucifn de clarato de potamio, hanta iguslar los
tintes,

lurray (6) en un entudio hogho @ 1950 todavia utiliza esta téc-
nica,

La tSmica anterior fuf modificada por Gram (6), ;wlen propuso

el omplso do snero en Rugar de plasms, Maue (7), a #u vex, efectia una

nueva modificaci §m .8l conparar 1las colorac ianes del tertigo y del ruerc an



6

el colorfretro de dubdosq.

Bernheim (6) realiza 4l método an la = guionte forma: se sacam
da 1s vema 3 § 4 c.C. de Bangre, cue se coloca an un tubo de centrffupa,
¥ 8e dejan coagular, Se centrifula luego, re extras al mero con una
pineta y se compara en el colnriretro con una mlucidn tipo de bicromate
como lar ya menciomadas, K1 tipo do bdicrorato en nds pdlido que el mero
normal, E1 sator usa el color{netro de Bock-Banedict, uue reiniere memor
cantidad do ruero .ue el de Jubosq, Kl tenatigo se coloca en 156 rm, 4s la

escala y se divide por ol nilmero .unae remmlte para al Fuere (demroonocido),

El cuoci ante a8 el fndice sotérico, Por ejemplo: 51 la lactura para a
susro e8 3, el fndice serd 5; 51 a1 muero 68 muy coloreado, se Adiluye
con solucién de clcruro de sodio a1l 0,9 por clento, El cucciamte me mul-
tiplica entoncen por ol ninero de d4iluciocnes. 81 an el ejerplo, ol nimer:
de dilnciones es 10, 61 fndice sard 57, LAgicamonte, cuants mfr coloread:
o2 ¢l ruero, mayor or el {ndioce.

Preston (9) reenplaza el tsntigo de blcrommto de potamio por 4is-
cos de vidrio coloreados, 1o ;us alimina su preparaci én y connerwci &n.

George 7 Brown (10) utilizan como testigos solucionen de bLicroma-
to de potasio do oraciente intensidald, Evitan ani la 44lucifn de la muen-
tra, En forma sirdlar, Rurphy (11) prepara la siguients aercala, tanbién
oon diluciones de dicrommato do potanlo, con lo cual elimina el uso del

colorimetro:

J1lucién Ejuivalente
1:10,0:1 1
1: 5,000 2
128,00 3
1:1.0GC 10
1:666 15
1: 5600 20
1:400 26
1:2¢C0 50
1:123 76
1:10: 1060
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L Boluciones ar! nronaraias ge paanrdan en pequefios tubos de 10
m, d0 d1dmetro.

Uno § 2 c.c, A8 rmero a ser comparado, se col.oan en un tubo simi-
lar, el que para 1la comparac ifn se pane entre 4os da los cdalores tipos,
en un comparador, hasta hallar el valar Corre:nondiente. Dsbe usarse sien-
pre iluninacién directa de la lus del d4¢a.,

Davis (12) demcribe una técnica mxy 4til para rmer aplicada en
nifios.

So cortan tubos de vidrio de un didmetro uniforme 4e 2 mm, y una
longitud de 10 m. s que 88 limpian par inmersila em £cido nftrico al &
por ciento durante 12 & 24 horan. S0 elimina luego &l &cido por el lavado
con agns Sorrients ¥y los tubos re secan por medio de aloohol y $ter. Este
lavado y secado ocuidadono de los tuboms, 6~ necsmrario para impedir la he-
moliaa;

Por nodio de ura llamn de un Bunsen, lcs tadbom de 10 am, de longi-
tud se hacen Capilares por 1los extremons, Los capilares rectos ron preferi-
bles & 1.8 curvos, pue® an la ourva puelle farmaras un cofgulo y obatruir
el condoto,

Ls panta dd Qdedo del pacisnte se limpia da mManera que ralgain uRAN
pocan gotas de mrangre 4dn twmflo ademado, La primera gota se absorbe con
una gasa seca, A contimuaciln ss aprieta con ruavidad el dedo y la sangre
se hacs antrar en ol tabo capilay sortenido horisontalnente. No debe apres
tarse mucho a £in de evitar 1la hemnlisis, Bi 1la primera puncifn no en su-
ficimte, 8¢ hard una sogunda, Fn el capilar, wna coluxna de fangre de
2 cm., o puficiante para hacer una Adcterninaciln exacta., 58 deju coagular
la samgre y el lado opushto dal tubo ss clierra am la orilla de la lhu;
Con un tubo 4¢ 10 am, da longitud no e wrre peligrc de calentar la aan-
gre contenida en el otre extremo, 1o (ua procucimia hemnliamim. K1 tubo
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con su extremo corrade como fondo se coloos an um ocutritusa'. A una
velocidad de 200 a 400 r.p.m;. el cofgnlo baja en &)l espacio de unos

15 ninuton; Se aunsntan lao revoluciones de B0 a 1,000 an forma modara-
da durante 5 & 10 mimutos, y despuds se llevam a 2,000 por unos dos nie
nutos, Las vel.cidades més bajas ne usan pars impedir la henolisim, pero
1a experiencia 4ice que 1la alta vel.c] dad e2 rara ves un factar que la
pmausen; lLa oapa de Suero qus go forrmm encima del codgulo es fhcil de
conpamr con testigos contenidos tubés de igusd difmetro. Las cpera-
ciones pusdan ser hechas dentro de 1lams £4 horas ds tomada la rmestra,
Las lecturas se efactnardn a 1a lus dad 3a, L.s testigoe aon moluciones
acuosas de¢ bicrorato de potamio, La paludifm de 1:10,000 propuesta por
lloulengracht puode ser elegida ardbitrarianante para reprensntar el

gngg 10!552 de 1.

Lon 10 tubos tantigos siguianter se rocomientsn como satinfacto-

rion:
7 4400 2 2: 10700 (1 a BeCON)
" 4 4 » (1 a 2,500)
b 6 6 " (1 a 1.6866)
R 5 4 10 " (1 a 1.,000)
* 15 16 ol (1 a 666)
" 20 20 " (a 60)
* 30 30 " (1 a 333)
" 80 Iy " (1La 200)
" 75 7% " (1 a 133)
b §o s 100 " (La 100)

Estan paoluciones tentigon pusden ser ficilmente preparadas en la
forna siguiente: S5n nesa con exactitud 1g. e hicromto de potasio y ee
diluye en sgua dortilada,llovando a un volunen d¢ 100 0,0, iUs esta solu-
cién se preparan 1las demnds, Un €.,0, 4a dilucidn 1:100 llevado a 100 U, e;
en matras aforado, da &11lucidm 1:10,001, o sea el testigo de¢ Indice 1;

2 0.Ce d6 Bolucidn Mlufda de 1a misms mnera, dan dilucifn £:10.0%, ©
ses un testigo de fndice 2; 4 c.c. dardn urn testigo 4e Indice 4; 6 c.c.
dardén uno 40 {ndice 6;: y a={ snconivmmto;



Tados de 10 om, de longitnd y 2 mme deo dilnetro cerrados em Wi
de los extremos, fe llenan con 61l mixilin de una nipeta capilar hasta ]
nitad y, & continuacifén, A9 clerran a 1a llama en el otro extremo. En !
obpouridad se conmerxvan indofinida-onte, no a~{ a 1la lus,

El autor 4ice 4e 1la sensibilidad del nétodo ;ne, cuanto nenor
o8 o1 fndjce iotfhrico, més fhclil e5 1a det ar:inacién manérica, y yus
cuamnto mayor ef el {ndioce, nfs pe.ueils o 1lua Aifersncia entre dos tent!
gos consecutivos y mis d412foil 1la doterainacién munériocs. Por sje=plo:
hay 1a misma difarencia entre la intenridad del colawr eaatre 100 y 200
que antre 1 y £, Inego la dificultad en establecer a1l Indioce ictérico
por comparsoilnm con la encala anmenta cn el auvento dal fndice. Se no-
tard qus el rango ds ictericia latente 1:16, mo Astermina fAcilnente,
Arriba de 16 1a exactitud nunérica es da menor importancia, arf{  ue la
seguridad por la Aiferencia de colorem marf suficiante para los re uer:
=ientos cl{nicoe.

Brown (13) nrepara ocomo tentignes una Rerie A4e 156 tubos conteni
do eqnivalentes mltiplos ﬁe 1a unidad, En el primer tuho coloca ann B¢
lucién compnenta por ¢,15 ge 4e bicromato de potario 1llevados & 100 Gl
con agua dentilada y dom gotan de Scido sulffirico consentrado; ssgundo
tudo: 14 partes de la polucidn anterior, nfs una parte de agus Aastila
tercer tubo: 13 perter de ly molncién original, nir dor partes 4e agus
destilada; an{ rucenivannnte hasta o1l dltimo tubo: una parte de soluci!
original, mds 14 partes de agua.

Rouillard (14) propone una técnica em la 'me utiliza en lugar «
loe colorimetros carrientes, el hemoglodindmetro s Goweram: Se extraen
de 1a vena 3 ¢, C, exactols de mangre ¥y fa megclan oon l.6 .0, de Aoln.
cién 49 oxalato ds potanio al £ por clento, 80 agita y cantrifuga durm
20 ninutos, Uno de lo2 tubor del hemoglobinfretro se lloma hasta 1la ma)
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§0 con 1la solucidn testigo, constitufda por uma solucifm de bicromato
de potasic al 1:5.000, wo o5 un poco nfr clara :me la nescla en partes
jgunles de plamma y Rolucifn de oxalato. K1 otro tubo se llena harta la
marca 50 con planma omalatado y en 81 ne agrega lantanante, rasclando,
agna destilada, hasta ;us los tintes mean ipuales. La operacién es f£4-
¢cil 81 se opera a 1la lus natural sobre un fondo 4o papel blanco delgado.
Arbitrarianonte ne atribuye a 1a solucidn de bicromato wn valar de 1 y
pe hace inmediataente 1a apreciacién munérica del tenor del plamma en
dilirrabina. Por oje~plo: ri despuls 41 la d1lucifn del plarra se aloun-
sa 1la cifra 90, el tenor mard 180, En mujetos ictéricos se hace la dilu-
cién dal plasma oxalatado en una proporcién dads y luego 8e realisan
1sa carrecci ones neCenarias,

vautier (15), en mu Tesis de Paris, descrihid una téamica une
e® por completo igmal a la de Roulllard, en la .uve 881lo hay mayor can-
ti2ad de detalles,

Farahaugh y Yedes (16) al proponer unc escala $estigo, dioen
qua el m8todo da urphy (11) presenta der inconvenientes: el primaro
o8 el de ne hay denaniado empacin entre una smolucién tipo y la otra.
"Asf{, por sjemplo, me enrti de acuerdo en yue 6l Fusro de lar persronas
normales da un {ndics 1ctérico comprendido antre 4 y 6 y yue cuando
el color d.o la piel se hace visibdle, 1a lectura es8 185. Fl rango entre
los valorens 5 y 156 ha 8120 designado como de ictericia latente, Es ob-
vio qus dantro de estae espacio lanm lecturas que ne hagan sean las de
mayor valor. La seris de tipom confeociaonados por iiurphy d4a un solo va-
lor dsntro de ente erpacio, rasln por la cual no se adapta pars las de-
tarrinaci onee cuantitativas, Rl primar tipo superior al valor narmal lo
e8 en un 100 por cionto; Fl sopundo inconvenisnte yaca on el hecho de

que an a1 tipo de mis alta concantracifin, el colur ararillo es tan in-
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tensBo que lan variaciones son dificiler de obmservar, de runera me
cuanto mfsn el color ma uproxi=a a la saturacién, més grande es el error.
En la series ds inventigacionss efsctuadas en nuertro ladoratorio halla-
mos que 6l valor en .uas ente error se haoce apreci sble est{ aexactamente
arribta de 10, y que aunenta répidanente hasta ..ne ss ert{ préxime al
indtce 1007,

A fin de salvar las dificultaden anstadas, lcP sutorer propo-

non la nigulente oscala:

Indice iotérice E juivalente
1 1310,500
1.6 1e 5:10,000
2 2:10 000
2eb Re5:10,000
3 3110000
3.5 BeB:10,000
4 4:10,00Q
4.6 4e5: 1000
6 5$:10, 009
6 6:10. 00
8 8:10,000C

19 190:10000

Estar aolucionems ke colccan an tubos semejantern & 1los .ue sSe
utilizan para 1a reaccifn de “assermamn, y 4a igusl aifnetro, ::ue se
cierran a 1la 14nmpara, Sueros euyo fndica ictérico mea mayor da 10, serdn
d11lufdos convanionte:ronte con Solucidn fisiolszica pars impedir la pre-
cipitacifn de las glcbulinaa,

Rockwood y Ssospiuski (17), en lugar de 1la rolucién de bicro-
nato d1lufdn 1:10,000, equivalonte a la unidad, omplean 2:10,:70 (360
nge POr l.0G0 GeCe 36 Agui), A proplaito hacnn al siguiante corantario:
"En el nmétodo de uso condn para dsternimar el color del ruaro ailufdo
o ne, 86 hace la comparacifn con una Bolucifbn testigo de bicrowmto de
potaBio o vm Mpco de widrio colorendo, Kl rosultado de la comparacién
o8 conocido como Indlce ictérico., Con ol teatigo 1310.000 ¥ la «1 tura

del colorimetro en 156 mm., Con sangre normal, podrfn haoerse lecturas
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que den un equivalante de 3 § 4, En estas condiciones ol tentigo da un
colcr algo pflido para la ae,uridad dc la comparacién, F8 bien conocide
el hecho de (ua 18 errores inharentes a lor trabajos de colorimetria,
se acentdsn cnanto manos aproximadas son lar lccturas da las colurmas
1f nidas, Hos ha parsci do major modificar el tentigo intensificando al
colcy, 4e manera ue la altura de las colunmas 1iqu;m. auando 88 con-
para Sangre normal, sean aproximadamsnte iguales, Una ciarta ocantidad
dol testigo pusde ser colooado en el recipiente graduado y el suero en
otro reciniente similar perd Adilufdo haAta ue 1os colores sean Couph-
rables, Pneston en lar copas A9l colorimetro, al hacer el oflculo, se
tendrf sn menta la 41ilucién. kste procediniento pralininar e# sdlo ne-
cesario cuando la cantidad de pigmento es ntﬁ. Homotroe hacarnos una
soluci én de dicramato de potasio al 3 por 10,000 (3 mge por 1litro de
agua). Como prenarvativo me sgregcan unas gotas Ae &cido sulffirico con-
cantrado y 8e coleca 1ls rolucifn en un fransco de color oscuro, El ten-
tigorse sube hasts la altura 20 m. dal ool :ximetra e 1gnualados leos
campos s8¢ hacs ia lectura, Para dar loA rerultsdos e la forsa consig-
nada en las pullicaciones, se una el siguiente cflculo ligeramnte modi-
ficude:

20 x 2 x ninero de 411 a8 = Indice ictérico,

actura 4el deRsconocido

Pigtord (18) elimina el umo del colorimetro en su técnica, me-
diante 1a construccién de un rencillo aparate, en el ue fe anpleon urm
pequaiia cantidad de suero,

En priner término prepara una mlucifin al 1 por ciento de bi-
cromato ds potasio, la me acidifica con unas gotas de fdcido erulffirice
concentrado. A partir 4e es3ta soluciln prenara otras 9, de rmanera ,ue
correnponden a ddlnciones de 1 en 100 A 1 en 10,00, con valores que

van de 1% a 1 respactivuonts, sn 1la siguiente forma:
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4 vilucionen Valor del {ndice
b | 1:10, 9000 p |
2 1: BeONX 2
3 1: 3,600 3
4 1 2,000 6
5 1: 1,800 67
6 1: 1000 10
v 1: 666 18
8 1: Y 20
9 ‘1 400 26
10 1: 200 80
11 . 1 100

Eatos testigos 1on coloca en tubos ds 9 mm, de didmetro intermo
por 46 mm., de altura, cuya capacidad o8 da 2,0 c,, uue 0l erra por redio
de parafina, 1acre o por ol calor. K1 aparato estf onnstrufdo nor um
trazo 2o madora de 3/4 de pnlgada do ancho, 2 de alto y 12 de 1argo.
Con una mecha de taladro ae 'I/lslgzlgudu se haoen 14 agujoroms que tengal
una profundidad de 1 1/2 pulgadas. 4o Uno de lup costados se hacsen 2
agujeros gque comniquon con l:p agnjeros 7 y 8, yne . nedan en la parte
mella, Entos asujeros Re tapan con un troge s vidrio esrwrilado, ds ma-
nera . ue firvan de fondo para la comparacidn. Del cortado opuerto del
trozo Be hacan otror dos poquefior apujerom, con una mscha de 1/4 de pul.
gada jue también cormni.nen con lom agujeres 7 y 8 de arridba, Usando log
pequefios agujeros cono frente, er mayor al contrarte . ue se tiens al ha-
cer las lecturas., Los dos agup ros cantrales, entoncen, sirven ooro caje
de comparacidn. Uno da 1lom 12 agujeros restanter sirve para colocar un
tubo vacfo, en el ;ue va luego el susro gue deba investigarse, y en los
otros 11 sus olecardn los tubos oon lcs respectivor testigos,

Para 1a lectura bxastan de 3 a 6 6.,C. d9 sungre que f~e recogen
por puncién vmosa, se dajan congular, se centrifugan, ddl Busro socdbre-
nadante se ponen £0 gotas en el tudo vacio, y se hace la oormpamaién,
S1 @1 fndice er mayor de 10, el ruero me Ailuird agrerando fgual o do-
ble cantidad de agua y mltiplicando la lectura por 2 § 3, K1 snero de-
de ser claro, aunue la ligera turbides qne presontan al gunos Adespués
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3% e19¥8hs comidas, no interfiere con 1a® locturas. uabe racordiarse

que SAEXLEbda Henitsuda WP TR LD S PO W B JOORE PR Y,
2dgtord, Mo cofto y puade mrer nrado ean el lahoratario; las da-
terminact of¥s°s8*hacen rép1adn@rta; se roq .terai*flio 1 a 1.5 c.o.

de pusro; los cfloulos por 31lucidn raramante son necerarios y, las
lecturas obtenidas, son suficiantenente seguras para loe fines drriem-

tes

Las dos téonicas juo voroos a continuacifn, Po apartan mn
tinto de lar harta a,uf concd pruudan, Kn allas #e aaplean 1{quidor ar-
pecinla® vars ln d4ilncifn, ¥y el cfileuls nura 1n wul wracifin e t.-hién
difarants, Si- exturgo, son ~8todae &) roctos, con modifieacioner da
forma,.

£l priore o7 €. da Ernat y Foer-ter (19), aulenor cgreian
8 1 c.c, 36 plansmi 2 c.C, da acetona ( 6 1.5 c.ce A1 1lu cancantracibn
on bilirmbira o ruy nja). Se mescla, re filtr. o 70 ocontrifuga,y
89 co:oara al 1{wuido en el color{~etro, o hian eon um e Gal. Pripue
rads ar§:

Biororuto 48 2odario Asua Bilir) abine en 19! G.¢e d6 —uasro

l:gauﬁﬂ

130 c.0. 0 g,c. 0. 229
9 1 0,299
8 2 N.269
7 3 0,24
6 4 Qa1
b5 ) 0,18
4 6 - 0e149
3 7 0117
2 8 e 090

El valar hul 490 Ae multinlicn por & 8 por £,6, repgtin 1la

d11ucifn, X1 v dor 49 bilirrubins quode expraerado en meliym o2 por
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100 0.0

dalter (20) prouons un nétodo que Aa por resultade 1o que
62 liema Jndice bilinr plasndtl ao,que fud algo modif icado lusgo por
Fiessinger y .inlter (21). .stos autoros en lugnr do unn sclucidn de
bioromato solo, saplean ol uiguiocnte tos: i:0:

voluoibn de bioroimto de potasio 1:L0.000 100, 0,
soluoidn de ornnge poirier 1:10.000 20400

La rwzola, digen, da un olor mfls aproxinado sl promeddo
dando por los susros. [l bioromnto da un tinte haols ol verde, mien-
tras quo loas sueros 1o 4nn haain ol amarille oro. #n lugar de suero
86 uca 9angre oxmlrtada, de la que 56 gennra 6l plaswa.

'Lu sangre oxtraf{dn por puncién venosgsk se ooloan en un tubo
de gentrffuga sonteniendo 2 0.0, 48 oxalnto 4e potaso. Se gentrifugs
hasta que el plaag:an quede completamente linpio; se leen las al turas
resnectivns el sedinento de glébulos y del Afquido y se compara el
plasamn on el colordnmetro. 5o corrise el valor lefdo on funcidn de la
Ailuoidn cfeotuadn por lus 40 0e.0e 40 0XAlnto. Gonooiendoc ol volumon
totnl contenido on el tubo (V¢) y ed volumen de glébwlos (Vvg), @e oo=-
nooerd sl volumen de pinmsmn oxalatado {VteVg) y ol volumen de plasia
(Yt=VgeD 0.0e)e 2nra obtenor ¢l resultado f£inal basta sulti;liocar 1ia
lsoetura odhorimdtrion por s fracoién:

. a;lanm atado_ oy deorr Vt_- z .
s1 ofloulo, #2 extrumo wimyle, dn ol Indios bilinr plaae
mftigo (I.B.P.)"

Bormmlasnte en el adulto eg do l.6 r 1.8; ocuando ls 1gte=
ricin comisnza llega do 6 a 6, de mmnora que prra 14 ¢sonla de varin-
0i8n de 1n zona iot8rioa intente, quse 20 uxtiende de 1.8 u 6, se Gbr-

na peaotionnentoe aufioicnte.
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sl procodimieonto de diluoién Acl suero von 1f{quidos couc el
aleohol y 1a meotona, ontrc otros, fud tumbidn usndo por_MNagath y
sheard (22), quienes diluywm con wr nezela de aloohole-ncetona 4:1 y

hacen ln com:arneidn on ¢l eapcatrofoténatro,

1= .ongideragioncs gonornales

dorso udo leerse, lan t8anions para la determinacién de

fnitoe 1otérico fueron smifriendc diversas modifiocaciones. De la com~
paracién n sim;:lo vista de @os tuboa prupucsta por Blankenhorn,& la com=
paracidn on un aparato vor &l hemoolobindmotro de ahli, propucata por
Keulongracht, hay unn eviQonte venSaja, quo 89 Rountda en forms defi-
nitiva con el em;lvc del oolorf{metro de Dubosq, hesho por Waue. les
nodificaoiones oono al cia leo Qo eusonlas de teutios, discos de vidrio
coloreadog, testigos mé conoentradon, etc., wverfin mds o nmenos conve=
nicntes sogln lnu virounstanscins. Clarv eatd que on ausenoin de ocolorf .
notros, de costo vlovato, unn escala como is de Mwrphy, 0 ocunlquiera
otr, serfan de gran utilidand,

rosuyendo colorfnetro €3 noonsejable ln tdonioa desoripte
de ijockwood y sgospiuski por los motivos quo al desoridirl s se nondloe-
nan. Ho teniendo ocolorfmetro, 1n tdonioa de Mmranhnugh y Medes es la nfo
prdotion, dado quo sus 1fm: tos corrusponden a 1:s val res que son nfe
0 omuns .

Por 1o que rempectn u 1ln diluoibn de los suerosn, cuamo es
negosrric :fgotw.rla, 8¢ 19 haoe con unn 5olunién de alururo de soliio al
Ue9 por . Reoientemente Areoh (25) obaorvé que nl hmoer lan @iluciones
eon poluoién de olorurv de godio, slgunos suoros se on’an turblos, lo

que obataculizaba unn dusna ocomparnaién con ol to:tiso de bloromrto. A
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propésito, iteinhold (24) dice que utilizando una :olunién de fosfato
baffer de pHe 7 e obtienen lfquidos lfmpidos. I'ara Bregh ol mcdo més
s8in.le de veno.x ir dificuisad, es dilufr con agun destilada y ngregar
wii rutn de solwién G Lidruso de sodio uld 10%.

=1 {ndioe 19%8rigq ocono we ha Gesorppto, sirve amaedir em
wna formu convenaionrl, nmedimnte la solurmoidn Gue toma ol suero o el
plasma , la oantidad de bilirrubina quo gontienen, Cots X bilirrubine
sumenta on le smngre sagin ol estado funoional del hfgado, wu nedicién
oonstituyse un {ndioes del funaionamicnto.

Para ¥stuck, Browmw y ‘recton (28) el fndice iotérico es
la prasba fundional de hfgado mis Gtll. Murphy (11) estd Ge acuerdo oon
ello. pues dioo que reuns 1oz rogquerimiantos 4e una prueba prfotios,
gurlee son:

1°= desbe inferanr de uw: manarn cuantitativa de la oaj;acidad
funcional de cada wie Ge lra elomentos del aisdena biliar y Aol siste=-
ne biliar omao un todo;

2%« 1a téonion debe sor tan - imple que pueda ofuotunrla cunliuiee
ra familisrizado oon luvs métodea Qe lshoratariog

3% 8] afsatunr la prucha dede requoriy la mfninn omntidnd de
tiempo ¢l menor ndaoro 4o sparatos.

Je 558t . tettony (26) dice que uirve )ara sefalikr la augen-
oim o presenoia de wian ictaoricinjoond una aydda de Aiagnletie® en l1us
orsos dudonos por gor mAs dolicnda que la ins;ecoidn de 1a piol y de la
vizia 0 ¢l oxmmen de la orinag covno uftodo ara averigunr sen forma so-
ura lag icterioine franoas y lus amamtos pre o posteoperntorio mnoom-
PH ‘ndos de progresién o re;rosidn do ln anfornedad; coro gufa an ol Ainge
néstioo difersnaginl, on 1 « OASOB on yue Be halln indionda le interven-

246n quiriPgion o on lme fluotacionos Ae una ioterioia.

Boutllsrd (18) 1o ancuentra prdotios .ara seguir el eatado
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del hdgnqo - n los sif11fticos o quiones se haoe tratanmionto arsenionl,
o0 oonetntarlc antes 4o uns intorvencién quirdrgion.

Taylor (28)practionndo ¢l mftode enpilar do Yavis (12) que
enouentra 4t11 :ars niiou, llicgn & la conolusién 4e que, on l.:s naoidos
premmturamente, ¢l {nijgy, permnece alto durrnto semna® y hast n ne=-
ges despuls de desa;srocida la ifotoriola. Lo oncusntra también 4til pa-
ra diferenoiar ins anocrius en lea niflou.

Barpoye y .rmetrop (28) hallnn s tdonica de Bermheim muy
buena ara ol diagndstico a1 forenoinl ontre Soteriolas, anocwias, y en
la fiebre tifoidea cunndo llova ausentoc de bilirrubinne.

i ton (89) p::0liod un ogtuito do-tnllaﬁo del eutado de iste~
rioia latente en la pnowsonis, ruotioado sobre sotmta onoose 1 Lpdg-
93 ;ggég;go detorminndo diarianaente on ol ocwrso agudn de in enfernedad,
no ;asd nwion de 17 a 1lee oasos no Mmtalos.

Valcres © 0083
Bernheim (80} clanifion len veleres del Indioce jotérigo ae=
€4an sl sigul nte esquema:
Infioe Jotérico onn
de fo-oriola franoa
15 ¢ s ¢ ¢ 5 ¢ o 0 06 ¢ 00 0 0 a0 o 0
de 1oterioin lntaonte
6 ¢ v 0 et e 0 00 s s s e s e 0o
nomnl
4 ¢ 0o ¢ o a0 00 06000 00 000 e

de hipobilirrubinemie

¢35 ¢ ¢ ¢ o0 ¢ 0606 06 06 06006 a0 0000
Los {ndicos mns bnjos, dioon, l.ogan n 2.8. :n ningln se ha-
118 1ctericis clfnion oon fnices infeoriores a 15, exaepoién heche de
aquellos on lou cunles i istericlia clfinica disainuye jpor un proguso de
ae Jorfae Y 2llo ue 46du n que ol cgoior smnrillc de im piei y de in vig-

ta, persigte por algunos dfas, afn doupuds ue ei fndice 49térico 1lo-

éa & sor inferior a 156, ya qus la bilir:ubine degaparcou do im sangre
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mfs wapldaconts qu de 108 %6Jid 8. Franoa foterivia clfnion se owi-
denoin en todos lus Orsos en que el fn ice es swperior » 10.

Goorye v Brown (1C), sobre unn nerie de 120 oasos, hnllan
que lca valores nominles 6stan oomprondicos entre 3,8 y 4,8, oon un
prong:io de 4,41,

Expresando el ng;gg_;gﬁé;;gg en miligrrnos de bilirrubina
gorrevponden gl valor normal uncs 3 mg. por 1.N00 6.0., al estadlo
ioterioin latonte A4e 4 a 20 nge por 1.000 6. 0., ¥y a in Loterinia
elfinicn los valores superiores a 20.

Con re:pe:to a las varia:ionés an distintay enfernedndes,
transoribinos lo cue ioe Houldllard (14), qut n copia a loz mééres
amerioanos: #n is ioterida catarral el {nitoa varfn entre 36 y 2,.28;
en 1la :irrosis, entra 9 y 23; en las nfocciones vesiculares y dolee-
cistitie litiduion, entre 10 y 30; on la: nres fonus coledocinnas ®e

“elava wugho, 1o mi8.20 qus on lus odnoeres seountarios de higaco; en
las s vooione: oard{ oas durants ol perfodo de des:ompuneacidn, tam-
bi4n estd nuwiwnindw: sl 41 o inferior a 9, el prondstico es bueno,
¥y 31 su srior a 12, es nalo, puos ol higado e:tarfa gravame:nte lecio-
fAndo; en lus oasos denignos do neumonfa es inforior a 8, en los gra-
ver €3 Algo superior a 9, y on log ons0s morinles, e elavado; en los
diabdticos astd entre ¥.3 y 15; en las nnomias perniciosas son ufs
elevndos que en la diadasten, teniendo wun promecio de 10, y en las
anemias secunlarias estd mnmprendido entre X,3 y 6,

Qeorge y Brown al estudiar el valor dalindigee parn iferen-
oiar las ancaian pe nioiogsns de las seoundnries, llegn n las siguicn~
tea oondusiones: quo el Indige fotdrico 62 una franca ayuda; que in
anemia por carcinoma puede sor di.erenciadn de 1in tnocmia wnecundaria,

la que :rucle simular por gsu alto {ndice ( B8 a 12.5) sontenido; que
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los factores uads comunes que auwentan los valores mds ar-iba de lo
que ez genernl en las anenias pernicliosas, son la coexistenals de
neunonia insufioicnaia oardfmon y sepsis ordénica, e pcoimlmonto en
el gistema diliar; que el factor ris comin que lo disninuye es 1a
hemor.-agla, sobre todc las pequeiins sangrins; que el fndice 1otérico

pucde ser usado parn oguir el curso de ia anenia pernioclosa y dcter-
m.mar antes 4uu el revucnto 4 glébulo: disminuys, ourlio 08 SoOnse-
Jable hacer unn transfusidn, asf cono ousnd se creostian progresos

favorableee

Fiahberghil) realisa un estudio andlogo.

i.4.- Causas de eexrror,
Las orusns d eorror en las téonioms ouoritas son:
1°=- La hemolisis: lLa sustancia ocolorante encerraia en los
&l6bulos, puesta en libortad tiile el plasma @ inpide la confrontadidn
correctn de §ste.

2% La turbidez de los meros: Lan determinacidn debe
hacerse en sueros lfupidos, dentro 86 lns 24 horas de lan extracaién.
Sueros de mis tienpo so vuslven cn genoral turblios debido a 1l li-
poides, y dnn por resultado lecturas flans. A fin deevitar la acocidn
de 198 nlinentos, 1a musstra @8 sacnrd en ayunas.

3%= La soluaién te tigo: la solucién testigo & bioro-
mato do potasio, expu-stn a iR lus, palidese, ra:dn por ia cusl se
la guardard en la oscuridad. & agrogndo de dos gotas de dcido sulfMi-
ria oconosntrando por cadn 800 c.0s, contribuye a &;tabiligarla. iste

hecho e: Luportunte (32), puss, una ligera cmt.dad de £icall trnns-

formarfa ¢l bioromato ¢n oromato con al correspondi mte :ambio de



4°~ Just:n inseolorantos difercntos de la bilirraubina:
El carotenc y su éxido, 1ls xantofila, comuniocan oolor amnyillio al
placma, y puedsn ogasionar verdnderes sowlo-ictericiac. Hess y Mayor
(33), al ocuparss 4o enta claae d8 ictericins quo llannron por cero-
tinomia, ia so¢iinlsron gon especialidad en niflos von dlesa aita en
earotence La piel puede llegnr entonoes a tciiirse simulando uns ic-
tericin suave, perc ia pigmentnoidn os mds ovidente en ia palma do
la o, 51 bian ecto puede suceder ¢n nilios a quienes se hace ingerir
husvos, narrnjas, ¥y vegetnles contenisndo olordéfila, y en quiencs al
poder a4: absoreidn d¢ le mucosr intestinal e mAs grande, em los adul-
toc no e5 sieaspre regla. Asf, en cierto ninero de adultos, dcspués de
un alouerzo canteniemlo dos husvos y une maranja ei {ndice fud nor-
mdl. la zanahoria, sin endargo, pucde hnoer awxntar el color del sue-
ro, dicen Hess y Mryor. in el oaso de un houbre que nabfa comido
aproximada:icnta dos unanahorias, e f{ndios 1g9térfco, dos horas despuds
dol alisuer:zo, fu# & 1b. Otro houbre despuds de couer una s nohoria,
mostrd un fndice de 10. Al dfn &g dente, 0ol Indice de los s fud
de 5.

Bormnlwente el oarotene se alinina o r:lntiva rapidoz, aun
en loms vnsos en que puade considerarse como ung sinple ncumilacién del
pisento produdda por trautornos matritivos que inposibilitan su
destrucsidn.

Para evitar inconvenientes, basta uma dieta un anto prolon-
gadsn 1ibrc de los prov . uwtos seinladose.

Pucden leerse al re-specio los trabajos de Potts (%4),Boeck

Y Yater (35), Rabinowitsh (36), Fiesginger, Vinlter y Thierry (37),
Berheim (30), Miller (38), eto.

Ultinnsente Sulmann y Vischer (39) dividieron las sustanceia-
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ocolorantes de la sangre on tres grupos:

1*- Bilirrubina,.

2°- Sustancians oolorantes solubles en eter dc petrdleo,
principalmente e rotene y étores de la xantéfila.

3% Orupo X: sust=ncias que qwdan despube do 1n absor-
0idn zue e@e hanue por d grupo segundo, y oonstitufdns sobre todo por

restos de xantéfila, flavina y sustsnocias ignoradas.

1.4.4.~ ¥Valores conpursios del fmaico iotérico y o 1n rea:cifn van dem
Borgh.

Como los w:lorea dados por el fndice ictérico oscilan en gene-

ral oon losa dndos por la rosccién de van den Bergh, ellos permiten se-
guir, enton:es, las variasionee on 1la cantidnd de pignentos existentes
en la sangre, lo que es fitil principalnentc en los oasos de franca lote-:
ricia, parn 108 que Groen, Snell y Waltor, (40) estable:on que pucde
ser utilizado ant:i=Cnotoriamente, puss la bilirrubina es la sustan:ia
que ;»i'cdoaina y, puedo swuponerse razonnblenente, que ol :»x nbio dec oo~
lor del sucro indica las variasociones en lns c¢antidades de pigrenton.
En log onzos 46 duda, @1 que s ¢ suspecha la interferencia de otm s
sustan:ias que colorean el guero, dba:‘ari una diets ndcousda durante
48 horus y hncer la extracoidn C: sangro estando el e oionte on grunas,
Cuten, :smor:on y .codruff (52) estudiaron las relaciones go-
lorimétrions untre el testigo de bicoriato de potsuio y veriass solucio-
nes de bilirrubina,con ol finnde asignar un valor definitivo en miligre:
mos de esta Qitina, a las diluociones de blorommto. Hivi ron al efecto
soluoiones de bilirrudina en sucro noriml, partiondo de¢ una so:ucién

de 25 mg. de Bilirrubins en 25 o0.c0. de soiluoifn de hidrato de sodl o




0,01 N., que ngregaron a 50 s.0, d¢ suerc norsal y neutranlizaron oon
26 0.0. 4 dcido clorhf{drico 0.0l N. lLas diluciones de bicroimto fue-
ron techas @c eouerdo con a esonle Murphy (11). Las couparaciones se
afeotunaron en el colorimetro de dubosge Las leoturns poraml Horon deter=-

minar los valores d: bilorommto en fndioce 10tdriog. En cadn casn e hi-

20 1n corrocaidn correspondiente al vnlor do bdillirrubina contenida
nornalaaite cn el sucro. Dicha corredccidn fué ln susiraccién 4.1 fne
dige 1c¢térice corrspondiante al suero y 4 terninndo smanterioride .
Asi: Unn nolunién @e dicornato de fndice ioterice b (500 mg.
por 1.090 c.0.), pussta on 10 mm., ne ooupard con seuroc sonten: mdo

6 mm, por 1,000 s.C0., al que 20rrcspnndid una alswea de 8.1.

Tuego: Indi:e 1gtérico del suaero = %_O_Ix 5 = 6.17.
Cow el fndice del sucro sin el agr:agmlo de bilirrubina era
1gual a 2,1, el resultado fud
6.17 = 2.1 » 4,07
48 deoir, quo al suero con
6 mg. do bilirrubina compnrado von una soluoidn de bioronato dc fndioce
8, corre:spondid 1. {ndice Lo%érioco 4.07.

Coloonixlo en un =:istemn de coordenndan, sobre las or@snadas
las concentraciones de bilirrubina e:presadns en mil{grmmnos por 1litro,
y sobre las absisas las diluciones de bioronato,se halld que ia linea
a través del myor minaro de puntos ern onsi lr disgonal dol :réfioco,

1o que significaba que s un fndice fotérico de 100, equivalian 100 mg.

por mil c.c, de bilirrubine, a uwno de 50, 50 mg., a uno de 16, 16 ng.,
&8c.. in soluciones do poco contenido @l arror aunenta; oon un {ndice
de 6 o mis brjo,el error p .sde ser grmnde. Con el aurento de la iote-
ricia, entonees, la spnracidn e: mis exacta.

Magnth y Sheard (22) e:pectrofométricn.mte, hallan valores
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gercanos a 108 quc Ga 1lan ronosién de van don Bergh, y mefs axnotos suan
do hay poqueiag cnntidundes.

Snider y Reinhold (41) cntnbeleen 1n roaloidn entre fndice io-
térigo y 1n rencoién owmtitntiva de van den Bergh, toniendo por dase
721 determinacionen. i um Reacoifn imedista, dicen, oorresps>nie un
alto {ndioe iqtérico, v a wnn dilufdr, un {ndice bajo.

%020 nv sicnpore lnsg valores A¢ 1n bilirrubina dados por el
diuzoresnotivo eoncusrdan oon 1lso del fndioce ictérico, afin ¢cn casos en
que no nedinn influ.neias oxtraiias, jlton (42) lo explios, congider,-
40 gue la bilirrubine muela cutnr ean 3l suero oomo w: oristaloide (bi-
1irrudina a reaooidén aircota) sn verdndora solucién, o 0omo un suspen=
soide ooloidnd(Bilirrunina o reacoién indirocta) sujeto n wariaoionca
en al tana o de les pnrtfoulas suspondi@as. » ;A color produoido por
une rustancis en goluoién verdandera, &obe espornruo que importe mayor
ooloraoidn nl dloclvente que in misna swan on estnd o ovloidel. De aquf
que un suero oon ciorto dando Indioce 1ct6riao, necesite manos onntidad
de rignentos oristaloides para toner ¢l ni a0 color, que 81l cue naoe-
sitarfa ol estuviera en ostalo 0oléides Puede deduocirs¢ que un suero
que 4o un altc eontenido on bMlirrubing, tenga wie grean p-rte Qel pignane
to en estado cvoloidal, y que, invergsanonte, el que de un valor bdajo, lo
tenge en nolucién verdadora, de domle se $endrd ;are el pricoerc un {ne
dioce 1o0t8rico bajc 7, pnra el segunto, un Infios Lotérico nlto. in eg-
trs oondioiones, el fndjce istérico puocde ser conaiderado ocomo una fun

cién, tantc del octado fsico de la bvilirrubina, o n la contided total .”

leledelo~sl £ndigo $0t8xico y el métodu de van den lergh
Bernheim( 30) dioe quu alaunos inve:.tigndores ;refieren uti-

lizar la rongcién 4o vrn den Bergh al fndige totérico. iin embargo, oo .




aquélla no ¢s posible busvar ls :omt de hipobilirrubinemia, y lo zona

de fotericia lntente no uede definirse oson soguridad gomc son &uta.

sha ttaoic, Killian y i'reston (43) realizan wi interesante e¢@
tudic orftioc de 1 ¢ don n6tudos.
sognll g Therry (44) dicen (uo nmbos son de valor olfnico;

nue ia roageidn de ven éc  Bergh eén en eoffion; que ol fndioc iotéri-
9o ducde ¢l momsnto gue ne uofe hacor distinelones entre ln hillirrue
dinr o otred sustansiar cue ¢ol rean @l suero iguelinente, dax luger a
ecuiveoaciones, ¥y nace:citn ser -ontrolado por otrn pruobe eapecffioa;
¥y que ir renoceidén &e ven den Be os adendc u'n ayuda para Cifercnoiay
ictertotaa obstructivas y no obstruostivas, lo que no permite el fndige
got\’sgm. 1 evto itno oaso 1o fjus en realidud puede distinguiree,
gon lar 1otericine de origen hepatégeno de Les de origen hemmtégone,

eoientoucnte Gadldog (4B), ndl ovnentar ol nétodo de mrmat
y FOarster (19), lo halle mis scnaible y monos ontorpecido por in pree-
genola del lipoaromos quo le métoA: dc ven don hergh, que no se recien=
t9 por la hemolisia, do un velor mis exeacto ¥y se expresn directan: nte
en miligrnnos.

Hubbard y .llivon (46) intonta on relacionsr el fndioce ic=
=1 +~ non a loncitud dei perfodo 4c i taxdo :de .a rencoiln de ven
don Bofgﬁ nodinnto oxperiencias renlizadas an ww serie do onsos olf-

nicos, sin hallar una dependonasie fijk.

- e L d 9—-..------.--;:-.
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b.~ :18todos indirectoa,

i.- leacciones G!lgl itatives,

31 derscher (47) ejlicrn 1la reuccidn de uvelin, tan
divulgadn en los sxfmenes de orina, 8l suero sengufneo, .obre uns porocldn
de £01do nitrico nitroso contenidue son ur tabo de enssyo, 8¢ BJIregs <1 suse
ro con lentitud para svitar la mezcla, n la zone de contacto, sobre el
limite dsl codgulo srotéice que Be forma, 8 8rece un snillo mi. o menos

asul on o-a@o ositive,

Vogl ¥ 2ins (48) desarrsllan une técnica ue se besa on ls accibn
oxidusnte del reuactivo, jue mAs tarde splico #ine (49) a lea orina. :or ella
el suero se truta conm céntidad doble de Acido triclorocacltico nl 2¢ or
oiento, s8¢ sgite, 8e filtre, y sobre el filtro jqued: el yrvoipitudo més o

menos «sloreedo en v:rde #8i hay jpositividad,

<abatini (8J) aplica el mismn resctivo oxldunte quc vereaoe en el
mdtodo propuesto parsa orins,

L 1.8 0.0, du BuBTO 80 Agrezn 1 c.0, de mgus destilada y 0,3 o Q.4
®.,¢, del rcaotivo., ie nrigine un onlor més 0 menos fuerte, que ss inten-

sifice despues de alguros Mimutos y vire huciu el ssul en cc80 positivo,

sansinov (51) proynne 1+ eiguiente tdemic: .

A % CeCe du BuUSLO 8¢ Bpregan 4 e,c, de aloochol al 95 ..or oliento,
se sgite y ocentrifugn pare yreci itsr lss yroteinas, scbre el lijuido
claro sobrenaiente 8e agrega J.5 c.c, del rceetivo de bermayer (&cido
clorhfdr.co cmcantredo U, 1,19 - ¢ g. de cloruro férrico,. -n jrcsen=

cia dc pignentous bilieres un color verde &,8recc & los 10008 zegurdog,
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derendiende su intensidud 4e lr concertrucidn,

£ renccidn no eirve pera cantidndes normsles ni ligeramente supee
riorcs 8 1ss normsles, .ars ol asutor es pnsitiva cuanlo la cifrs lleg: a
O mge OF L' GeCse

iday nque tener en cuents que el prueipitado ¢e proteines lleve cone-

8igo, en algunos casos, gprocisble cantidad de bilirrubins,

1i.- is _reacoifn diregta de van den Seryh.

Lo téomics originel, em la que ve utilisebesn perte: iguales
de Buero y de r-active, ha 8ido nodificad: ;or diversos investigadores
quienes hcn sgregado nu:-vos téminos de designecidén, considerado tiempos
y formaa de obtenoifn ke 1los colores, y téconiore operstoriss ue faoilie
taren la lectura,

Van den Borzgh (52) distingus dos tipos de sueros: suergs 8 reaceidn
directs pronta, que tonan de inmediato cclorsciln y sdquieren su méximo

dentro el término de 30 ssgurndos, y sueroe & rescoidn direots reterdsds,

en 108 que 81 color aparece do:pues de¢ clerto tismpo, comprendido entre
<O segundosd y 1 rmimuto,

rel uerner (52) adoptan un nuevo téraino, ¢l de reaceidn di-
recta bifésica, pera 10s Bueros ¢n que la coloracidn aparece de inmedie-

to y luego se prosigue lonteamente, Conajidernn tres ti;os de recceibn di-

reota,

ilepehne {5Z) distingue cuatro variedsdes: lo.- rescoidn pronte,

que &e completa en I3 Bejundos; 20.~ rescciln directs yrronta en dos fa-
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Beg: resacifn pronts con porcidn retard:da, la que 38 produce de irmedise

to y deajués de 1 a £ minutcs auments su intensidad; Jo.- resceidn ;o!a:-

dsds en dos fuses: reanocidn retardude con une poreibn de pronts, em le

sue spsrsce de innediato urna d8bil colorecién que de. yué: de 1 a8 & minu-

tos comiensa & intcnaificarse, y, 40.~ Iunceifn returdads, que se inicia
después de 1 2 3 mirutos y aldn més ticapo,.

doNee (54) establecu urn tiempo deteriinade ;sra ocsds $ipo,

4 fin de no entrar en r-peticiones consigneremos dos de lus formus
de olesifioncioén coaunes,cusales son las desoriptes por Shay y schloss #55)
¥y :ltom (42),

Shey y Sohlosg utilisin la modificecién de Lepehne on cusnto se

rofiere sl enmpleo de trec tub:s pare precticar ls rescoifn, ; toman los
tienpos linmites indiecdos por ligliee,

Téenice: e toan tres pe ueflos tukoss on sl fondo de cade uno de
los ocualas ss O0oloe: 0,25 ¢,0, de suero. i1 primer tubo se agregsn (,2
c.c, de aguas y, £l tercer tudn, O, c,c, de diagoreactivo, e de jen trans-
ourrir 5 mimitos pars que ls reucoién seca conpleta y, despuds de este ine
tervelo, se agregen al sepundn tube ( ,2 0,0, 4d1 disgoreactivo, 1 primer
tubo y ol t ro:r tubo 8irv:n dr control pure el uegundo., Le 8NOtiré en-
tonces el mnmento en que apcrezoa oclor en este tubo, y el nosento en
Que ls rescoidn sen totsl, isf se tendra:

lo.~ :18uccibn directu propta: Color esul vioclets jue g-
perece immediatsnmente de pués de mezalar el suerd y ol reectivo y sdgquiee
re su wiximo : los ) segundos,

20.- .6u00i6n dircets diluidi: Color rojiso jue comienzs

3810 de:(iés de 16 ~imitos vrlviéndose graduslmente violete,

$0,~ ieancolbn directs biffisica: Color rojizo nque sparece

cnBegulde y lentz o0 rejidumente virs hacie el violeta,
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40,= doaocign negativa: 0 nparece color dentro de los

15 mimatos.

Zlton de:cribe asf{ 1a técnioe:

‘1 ceCo d€ Busro #e agrezun 0,5 o.0, de diagoreactivo, de maners
nue 108 1{iquidos no 16 mezclen y formen dos capaes Superpuestas, Color ro-
jo émbar o vino oporto que aparesce de inmedieto, indiocan reaccidén gonal
roaitiva, Se mezolar luego parcielmente los li{quidos, de maners que en la
parte inferior del tudo quede ulgo de suero con su color nastural j(ere gque
puede servir de control, Se viglls el tuno durante 10 minutos con el ob-
Joto de observar si se efectian crmbios de color, Le reacoliln seré:

Lireota :o08itiva, 81 el camuio de color Be produce cnse-
guida;

Directs negetiva, cuanido el onlor azarcce de.pués de los
10 ninutos;

Lirecta dilufdu,si 1a reeocidn co-ieng: después de unos
instsnten, pero antes de los 10 minutos;

Lirecta oro positiva,sl en ls xonu de ocontacto, 0 meg=

clando 1lne lfquidos, se produce una répides scentauscidn del oclor smari-
1lo,

Las lecturas se harfn a 18 lusz del dfa, & trav8s de urna ventena
iluminads y sobre fondo negro, =1 término de reamccién bifésica no lo

ecepte,
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i11,- deasolones indireotrs cuuntitativza,

Los eétodcs indireotos purs la valorecidn de lcs pigmentos
bilisren en scngre se pueden dividir:
X o= 'ibtodoe zor oxidecidn,
jZe= A8todos jor diasotacién,
Les téonicas prejuestas son numeroiass, y, el detalle de las misnas,
serfs exceuivemente largo y no tendrfia objeto. Nos conoretaremos entoncee

& tquellas que establescan reformas més o menos importantes,

o= £btodos por oxid:oidn.

la comprobacidén de¢ le ixiwtencin de¢ pigmentos bilie-
res en le 8rngre la realizaron Tiedemmsn y Gmelin (56) por ;rimers ves,
utilisando el fcido nitrico, rpor medio de¢ la reasccifdn ocoloresdn ;ue se
préduce democstrarcn 1lsn jr.a-neia de bilirrubine en la 8sgre de .orros, &
continuacidn de l& ligndura de los condnotos bilieres, y,poco después,
le aplicrron con &xito 8l suern do 198 enfermos lctiricos.

Setentu y ocho efins deajuds @ilbert, erscher y :ostornak (57) la es-
tudiaron sobre un medin aldbuminosn artifiecial jue dicen semejante sl sue-
ro srnguineo, &l juas a;regRn una soluoibn de bilirruvina, Lstsblecen ls
sengidilldad de 1s remccifr como de 1:40,000,

Lmplean el siguiente resotivo oxidsnte:

Aoide unitrieco puro <X} c.Ce
igu~ dostilada 100 cece
Sitrito de sodio Coetdb go

Busrtos en 1c misma renccidn propusieron luezo un método cusntitu-

tivo:
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¥Atodo e Gilbert, Hersoher ; Posternsk (58).

e a0looH en una @erie de tuboe de 1 om, de did=zetro y fondo chato,
0¢6 co0e ds suero aslbuminoso artifioclal y 4We augregan osntidudes crecisn-
tes de euero n valorer: 1/20 c.c. en el yrimero, £/20 sn el segundo, eto..
e agits, Con uns pipets se colosa en el fondo 1/4 c.0, del ruasctivo de
Gaelin y, desfubs de 1,1/2 horas de reposoa, se 163 & ls luzi iecl dis &l
adbrigo de loa rayos del 801 y bajo un éngulo de 45 grados,

Cuando ¢l suero & valorar no es My cnloreado ROon nejativos los prie-
meros tubos, haeti que en uno de 6l11l0as ajarcce um iigero anillo asul jue
ge intvneifios en 108 demés, Fl primer anillo muy tenue indic: une cone
acentracidn 1:40,000 { = X),

1 tenor en bilirrubina se celoula por ls férmula:

xsi0c=8 o% o bien xsdi=98_ ___1
8 a 40,000

8 3 nmero de 20 avos de 0.0, de suero 8 valarar agregados en el tu-
bo 1limite,

1 a = B, por sjemplo, se ticne

13,333

4 1la yrimers reacoidén no ey muy intenss, se toze el téruino medio
entre el valor de ese tubn y el del prcc-denta,

Los tubeos de rescoidn se mercsn con el nilaero de 2 avow de 0,0. &=
gregadons & 108 0,5 c,c, do suero artificial, !‘e coldiensz:s 1Or: 0,25 -
Co78 @ Db =« 075 @« 1 = £ @ 8 @« § @« b« 6 @« 7T w8 w9 eall)eld «1ld -
16 « 18 =« 20 = 85 =« &) =« 35 « 40 = 60,

N8 Auerns compr.ndidos entre 5 y 1 jue don reaceilén (ndmero de 20
avoE J,28 & 1) indican jue 1z rwe. tra debe ser dilufds,
Y0 &1 neceserio crlnoir todos los: 18 practics indicaré le cantidad,

A

A continuaoidn 105 autores idearon un aparato spliosnble al @método(59)
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Suero albuminoso &rtificial. Leé toms olars de hueve, se adiciona de un
volumen de solucidn fiaiolbgioa, #e bate y se dsja en reposo 24 hores,

1s menbranas 8¢ &glomeran sobre lss paredes del vaso, ¢l 1{i;uide que gue-
ds en el fordo se daosnte y 86 Rgregs sode ocfustiocs en le _ro;orcidn de
J¢8 por olento, <or su fluidez, tenor en aibluine y alcalinidad eate sue-

ro ee aseisjs al sunguineo, dlcen los autores (57),

©“1 métndo tiene ten s8lo valor histdrico. LiLsn sensibilidad 1:40,000

no es exacts,

EZntre otros, nfi: tarde, spcrecid el mitodo de Foughut.(604
.8ra su aplie
caclién en neceanrio proveers: d¢ un aparsto e.;eciel jue contiens una ase
rie de onlorea tentigne pintsdoa, equivelsntey & éiluciones de bilirrue
bine, jue sirven como escala ds cosparacidn, La coupurnoién con ¢ichos
colores, resultado de la reasccin ds les diluciones deo bilirrubina oor
el reactivo, se hsce 8 8i-ayle vieta,

5l renctivo @e covpone:

Aoido tricloroscétioco 20 g
Agua deatilada 100 c.c,
Cloruro férrico &1 10 jor ciento 190 o,c.

Coxc ;odr8 deducirse,el mbtodo 88510 pemito lu cocperscién sproxi-

aada, expue. ta & grandoc erriren de ayr-oiascibdn.

;6todo de Hersfeld (61,

He tok un seris de tubos: en el ;. rimero se colo-

can ¢ 0,0, de suereo y, on los demfis, 1 c.c. do Bgus destiluds, Lel prie
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mer tubo %e 8 ca 1 ¢.c, y 8¢ colrcr en el segundo, Lel segundo se suoa
1l c.0., y 82 colocr: an el tcro:ro, ‘81 sucesivemente hasts obtener una
dilueifn jue comvengn, .in cade uno de 1os tubom se deju caer una gota del
reactivo de Hommarstsen (19 vealuaenes de &cido olorhidrico sl 26 por oicne
t0 - un volumen de¢ 6cido nitrico al £5 por ciento, rara su uso 86 NneS-
cls unn parte dal rreactivo resultante con 4 partes de alecohol absoluto).

‘e observa 21 tubo jue em la zoms de oontacto entre la diluoidén del
suero y ol resctiveo dr uns 20ore0idn verds, i por ejem;lo, ¢l tercer
tubo marca e) 1imite de colerscifn, se leerf en 1a tabla dsdsa ;.0r el sue
tor ¢l mimero de miligramoe de bilirrubin: jue corre:y nmden. ial nfimero
indice cuartos niligramos contiene 1 c.c, de suern exaninado,

Zenls
Xo. Mm2e de bilirrubing en 1 c.c,

2
1
Ve 8
0.26.
Q0125
0.625
Je 0313
De016

C = N & & U &6 w1 o

Je 08

£l m8todo, dice nriques (62), jue jor lo simple _uede ser bueno
rers el principlante, : rescnte un pyrimer inoconveniente que el exsmen de
ls tgbdble -mestra con clarid:4, Cuando ass dehben valorar sueros norasles
0 con exceso de oontenido e¢n uigrentos, 1ns oifrse de ls tsbls son sufi-
cientemente e.caloned:is; pecro cusndo el execso 68 muy superior s la csne-
tidrd normsl, se observe que del vsior de 1 mge pars 1 c,a, de suero, se

josa 8 2 mg,. 48 aueencis de volores intermedios quite ex: ctitude sl ip-
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Comveniente fué salvado intercelando entre la dilucidén del suero que da
todevis uns débil renccibn positiva y &nuella que dz une resccién negse
tiva, una merie de diluciosnes 1:10, S8 prepsaran nara tel fin, 4 o B o.0.
de 1a {ltima 4ilucifn nue dx ruaccifn positiva y se distribuyen en otra
verie de tubos 001088Ndo 1.9 = .7 - U6 0,06,, 68tC., de 18 dilucibdn 1:10,
¥ 8e completa lugge 6l volunen £ 1 2,0,, .8 obeerva an ousl dilucidn des-
7ués del agregedo e algunss gotas del r setivo se obtiene aun resocibn
c¢oloreada,
21 efloulo que e haré es el 3izuiente: 5i ocon ls técnios origimul
el linite de la reaccidn coloreads lo di: el tubo 6, 8e jodrf decir jue
1 6.0, 40 suero tione 0,5 mg de bilirrubinm, Hogemos eparte 4 0 5 0,0,
de dilucidn :lel suero oorre.pondiente ul tube 6, que conntiene J,0313 mg,
de suern por 1 C.C,, ¥ Supongerncs cue hallamos roccclidn coloresds hasts
1a dilucibn 7:10, e nulti;]ioe‘ontencea 0,0813 x 7:10 = V,08191, que
rerrcsents ls cantided e suero le ls rueva dilucidn limite, - &rs corocer
1lc cantided de bilirruvine bsstaré conccer 1la esiguiente ccusoidn:
0.,02191 : 0,016 :: 1 : x
0 seae D018 : 04,02191 = 2,7 nge 10r 1 006
0o bien 73 mge s0r 100 c.0,
“ate artifticin Lermits haller un valery intermedio 2 lcs indiocedos

en 1s tahls de Herxfeld on la jue ge ;B3:5bBg d- HO mg, per 100 C.0Ge &

100 mpy. por 100 €e0.

thore bien: sun aiguiendo lcs dos técnicaz se e3tl ex ue.to siemn-
;T8 & error.s de eirecisciln, .uedi por averigusr la reslidead de loe velo=
res se”sledog y 81 no hny ¢n 1la stngre sustsnoias que interfiersa, s quo
hay bezstente diferencie con 1los valored drdos por métodos ey, cotrofotoe

nétricos =8a ex:ictos




93

4o S8todos I 8 ci 6n.

+m 1921 van den Bexrgh (Z) a;l.io8 yor primers vesz el
diszoresotivo de _djrlich (63, pars afsctusr sn oierto modo le veloraoibm
de bdbilirrubline en B:ngre,

Loe nétodcs que a eontinusciédn sparecieron, busados en el aiemno
reactivo. no fueron sino modifiocsciones de forma en jrocura siem;rs, CO-
mo es 1l4zico, de proveer los resultsdos mée exaotos,

-n &)l trensoureo de la expnsicifn qu: sigue, veremos los jue nos

Tarece mie deben mencionsrac en crden SUCHONiVO,

¥étod e van d °

sm un tubo de ocntrifugs &8¢ eoloce 0.6 ¢,0, de suero al jue se gdi-
cions 1 e.,c. 48 2lcohol &l 95 ;or ciento, e ;reooede & la centrifuguocidn
Yy se extree 1 c,0, dol liquldo qgue wnbrensda, &l cual ae e¢oloct: vm otro
tubo y 8l jue 86 agrezan O,5 c.0. de slochol y ('L,E5 o,c. de) diezoreacs
tivo, Terminado el acoplemierte 8¢ efecta lm comparacifn colorimétrics,

¥l diasorcactive s8¢ campone de:

Golueifn :,
~8ids aulrfanflioeo 1l g
teldo clorhfdrioc: ocnecentrudo 15 ce.cCe
tgus de:tilnda c,8.5. 1,00 ce0.

volueibn Be
“itrito de sodio 1 ge
gua deutilada o0,.8,.. 100 o©e0e
‘n el inatante de su uso 3 megolun 1lU c,0. de Bolucibm i, con

Ued& CoCe Y€ @0lucilbn 3.
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“8te diazorcactivo, onmo todos 1nu propuesstos similasrmente, contle.
ne un axecs.o de fcido sulfanilico, . are la 003.lets diazotaciln £5 c.c.
de 1a solucibrn ‘. requerirfsn 2 c.c., 4@ la oolucifn B.,. Les proporciones
se’elgdrs cscguren la ausencin de ficido nitroso, en resencia del ousl
1¢ bilirrub-ns &e a’lter:c de tal nmsnerc ue no reacciona, L8 resocibn deol
8cido nitroso yuede ser explicsdas su,oniendo que se forme uns oxima de
de un gru;.o irrol o jor uns &cceldn oxidinte arecids & 1la des)legade en
lea reacaoidn de umelin (64),

Cé 0.

t 5 0.0, d¢ suero se adiciond 1 c.c, de 8lcohol, Lebilko a 1s con=
tracoidn del precipitedo queda el volumen reducido & 13/7 c.c,,compr: ne
diendo el volumen de dicho precipitndo, en lugar de 10.5/7 oc.c.. imego
1a oantidcd e dilirrubin: ds J.5 c.0. de suero ss hsllarf repartide en
106 10/7 CeGee =i ©n 1ugaf de 0,5 ¢,0e, MOV referivos & la unided, 0 see
1 c.0,, tiwwmos jue se hcllorf repertide en los 2G/7 c.0., 0 bien diluf-
da ,20/7 de vsces, puea, en oon:orduncia, & 1 0.0, d6 guero deben sgreger-
se 2 0,0, de aloohnl, A 1 0.0 de 1la dilucidn se agregan 0.5 0.c, de 8l-
cohol y 0.25 c.c. d6l resctive, por 10 que de 1 c.c, sl volumen se lle-
va 8 1,75 c.C,, O S8 une dilncidn de 7/4 c.c., 10 que ds una dilucién
totel de 10s 0.5 0.0, de suero de:

2 _ _7

— 5

7 - 4 =
£l e8lculo vn unidedes, tomando cnaec testigos los de uso comin y
ocmo unidad, 1la unidud van den 38rgh, quien 1la indlos igusl & unk dilue

" aibn 1:800,0¢:0 de bilirrubina, seré:

—I— x 5 (dilucién del suero) = unidsdes ds bilirrubine em 130 c.o.,

¥ <1 cflculo en miligramos, si se ooneiders jue uns unidad es igusl s

CeO6 mge on un volumme de 10 c.c. serf:
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-%— x 5 x 0,008 » m;, d@ bilirrubine en 1 c.0,.

A 1,000 coCot

-ﬁ- x 285

8 g, de bilirrubine en 1,000 CeCee

“gta fporms de ctleuler,0070 versmos, €8 equivooada, desde que le
unid:.d euivale a 0,04 'ag, en un vodumen de 10 0,0.. 42 forma correcta

gerf  entonces:

m ]
-ﬁ- xbx4s -33 X 80 = ng, de bilirrubina en 1,000 c.0.e

Como dijimos, seglin van den Bergh, la unidsd de billirrubins egjuive.-
le a une dilucién 1:200,0}, 1,u8l a 2,85mg, de bilirrubina disueltos enm
19 ;.c.. valor que atribuy-: 8l testigo artificial de aulfoclanuro de hie-
rro por &1 propue:sto. .ero este test.yo no e uivele a tal dilucibn
(1:200,00), 8ino & l:B860,MK), 10 fue uve ;rusba oeon 0,05 mg. de bilirrue
bina llevzdos & 1£.5 0,0.,, 0 10 guv @i 10 mismo, con 0,1 mg, llevedo a
25 0,0.. Al ofecto rrocedinos suf: A J.,6 0.ce de una #olucidn clorofér-
mica de bilirrubins al 9,1 por cliento (1,05 nag. do bilirrubina), ®8e a=
gregen 9.5 o,c, 46 alcohol & 95 grudos §y £.5 o,c, de diszorecctivo, Se
dejan trrmsourrir 1O minmatos,

$4 0.5 mg, de vilfirrudbins se llevan a una dilucibn de 10 o.6, (O
0.1 mg, 8 20 c.c.), 1ln jue e uivels, entonece, &8 uns diluoibn 1:800,000,
8e obtiene una color:cibn 1/5 mfie intensa que le des testigo artifioisl
ror 10 tantc 1la unidad de bilirruvine ha, jue oonsiderarla ¢covomo unsa dilue
0ibn 1:280,000, de tal maners qus 8i se dice que una ruectra contiene 10
unidades, vor ejemplo, deberf entenderse que el contenido estf dilufdo
1:25,00Q0 ¥y no 1:20,3G0, o a8i oontiene 9,5 unid: ies, estarf diluido L
1:500,700 y no 1:400,%X), y 8::f suce:ivamente,

Considerando 1a uniiad vawn :ien Hergh com~ urs 4iliucifén 1:2:30,000,
8l tomarse un teatigo artificisl ;ars conparicidn, tendremos que este tes-

tigo serf 1.2 unidades. v& ue e:uivale 2 une dilueidn 1:250.000.
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81 ~ues, 1.z unidods . enmlv 1dréin & Q08 1g. de dbilirrubins, mien-
tres que uns unided e uiveldrd & 0,04 1ng., ;uesto jue 0,04 mg, llevados
8 10 0,0, derfn fial colarsaidn us 006 e llevodng & 1Z.,5 c.¢.e LlOB
testigns ertjfieialuws e uivilen a ente dltiio ccmtenido,

‘ntonces, ki Una Meulre 1ouee 1l wnidwdes, el valor en Niligrae-
mo8 serf ente nbmero 'ultiplicsdn por 4 5y no .or H, cono 8e hs hecho
hesta annrs,

Ten den dergh rerc ls deteraninecidn un s#rgre s licr 1l segunda

rérmuis;

-%- x 5 (dilucibn a8 que 8¢ lleve la mueulrd) S unidedes de bilirrubins
Le acuerdo con 10 expres: do, oi se toma como unid:id le d1iluoidn
1:200,000, 1ls f0rmulu corrects seré:

.-%l- x 1.2 X B = unidades de bilirrubina (a)

ye ocue loa testigos artificiales jue me utilizesn corresgonden s une
dilucidn 1:260,%C0, Z8te exyresibn multi;liocsda ;or 0,06 ( mg. de bilie

rrubine eontenidos o la uniderd;, dav& los niligramcs de bilirrubdbina;

~é—»x l.e X B x 6 2 nge de bilirrubins en 1,000 c.c.

0 bien.

~—§— X 31,20 3 ag., d0 wilirruviae an 1.:73) 0,0,

Como puede advertirse en lr TOrmls (&), 1 Yalar en unid-:des su-
fre un auments del 20 :or ciento, o sea de 1/5, sl ijusl jue el valor
on nmiligremoa., En eaiblo, 81 se tors 0010 unid:d la dilucidnl i iCc,000

con un contenido de 0,04 ng. en 10 c,0., 18 fOrmuln serh:

—g— xbxd4zL 5y0a nge. de bilirrub.ime per 1,000 CeCee

v,
>

in este fSrmle, «n lugar de un suwaento del 20 sor ciento, se vee

rifica une disminucibn del 2C por ciento, y serf oorrecta yaro el cfil-
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culo 81 eaplennos vl método de van den Bergh,

Aabinowiteh (65) y dunter (64) tanrbifin han hecnn notar el error,

Testigoy celozrimétricca.

i1 testign artificial de sulfecienuro de hierrsc e¢s una solucidn

stérea " /3£.000, que se prenara de lu siguiente mancrs:

Lle= *‘lumbre de hierroc tion.acsl CelBUD e
toido clornidrico vonevntredo .. 1l.1i9 BC cece
gnus deatilada a.8.7. 150 eq.0,

8te colucibn es */320, e eonsBrva inderinidamente,

be= -@ 18 B0luciln snterior 10 0,0,
Acido olorhidrien conaentrado g6 c.c.
tgue destilada c.8, .. 1CC c.c,

Zate segund: nolucifin,que Be conservs &lredodor de 6 neses, pasa

e ser ®/8,030,

Co= fulfocianuro de potas.c: anlucidn £l 2L or oisnto,

g dog Qltim:8 80lu Oinnes 8+ mezclen en l: form: jue 8¢ indica

& oontinuacibn, y el color gque¢ toaun se extrie Lor eter:

S5o0luelibn diluids de slumbre 3, O CeCe
Solucifn de sulfocismuro o, & €ole
ter etilioo 12 o0.0.

£1 extrsoto ot8reo ejuivrle & une voluclidn %/32,000 cv sulfocie-

nuro e hierrc,

El peso =wleculcr del etiumbre de hierro , amonio (304)3?22.504
(wa4)z/24ago es de 264, .or toner £ dtolos de hirrro s: tonmen 462,
La eol:ciém K/3:0 contendré 482/220 = 1.6062 g. pars 1,000 ceCee
L primern dilucitn e¢s 1/25, luege el tftulo ;z2s: e X/6,200,
t1 tomar 3 0.0. ¥y 12 c,c. de eter, hay uns nuev: dilucidn 1/4, y

1888, en consecucnein, & R/ 32,000,
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in 131¢ vunden SeXeh prepard un tentaigo nstural de dilir:ubing

disolviendo 5 mg, de bilirrubine en 10U 0,0, de cloroforme. 1 c.c, de
este solucidn fu! svy orsdo a hz''o wrie, el residuo tomado :0r 10U c.C,
de uns s0luvidn cuntuniendo & g. ce cloruro de 80dic y J.6 ge s bicara-
boneto 4. 8ndio en 1 litro :ie aloonol &1 70 por oiente, =i ju: uve agregd
2.5 c.,c. de diszore.ctivo,

7lscher y Barrsnachesn (6G; c.aprobaron jue e) residuc de la evee

seracibn del cloroforan ne se disolvis ror comleta wn la w3cls edco=-
h8lior éa oloruro de sodio y bicarbonato, y j;ue husta un 66 por oiento
m$ 8 dc onlor se obteni{e agregando diesoresctivn s une 1ezxcla de clo-
roformo y rleohol,

aunter{64) reyitid las ex.eriencias jurs coyrobucidn: J.5 C.0,
de uns 8nlucidn clorofhrmics de hilirruvin. al 1V jor ciento coléosdos
en un oristalisador s8 eovaporarn & seplednd y, nroocediendo on le icrma
que 10 hiszo van den dergh, conprobarcn las conelusiones de fischer y
sarrenscheen, n cambio, ouendo a 0,5 0.0, 46 8olucidn cloroféraicc ee
szre=en 9.5 Co.0, de =130:01 &1 96 .oy 0iento y £.B ¢.%. de diszorescti-
vo, aparece ensegulde unk: onloracibn roda <uwm atnkie = un fuerte rojc
pirvure doapu‘a de 5 # 10 minutos. .8te ¢nlor,min;uc difercrniec cn gu tce
na, tenis 1x zisma intensidad jue el testigo de sulfocisnurc d¢ hierro
y el de mulfato de cohalto también pr-pve.to ;;0r van der dergin,

8 indudable que el te;tizn iical e8 lu solucidn de bilirrubina
en eloraformo, pero lo elevado dol counto, ios ocuid dos pers evitar ls
evaroracidn del disolvente  le inestsbilidnd, m-tiveron los suetitucioe
nes arteriores,

Como ;odr§ advertirse faollunsnte, lo extrsocifn etérea del sulfce
eianuro férrico tiene une seric de inconvenientes: el eter e: volétil
J ®e conoentrs; @5 neces:Lrio nacerls cad: ves jue s¢ efeotls urs deter-
minacibn;;el color extraid:  difiere del de la azobilirrubina de manera

que la onmperscidn debe hacerse vor diferencis de tomo: le mani:ulaaidm
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exigas tenmer nlgunns ~ui imdos; s cowin ls extreenidn incoaplets del cce

lor; etc,.

By tende el aismo vun den Hsrygh projusoc une scluoibn de sulfato

de ocobalto (67) en 1s prosorcidn de 2,161 g, de la sal anhldra, (1ls mise
ne solormcidn se obtieme con 4,92 g, de 1la anl oristalisrds), .8te mie-
vo te.tigo cdel misn valar ine el anterior, ofrece tanbidn diferencis
de tons en 12 comparecidn. (iene,en caxbin, la ventaja de su relative
estatilidud,

Raamy y ideme (66} en 1927, j;.royonen cuno te:tigo artificisl ura

solucifbn de parmen,aznztsy de ;~tuauio, Ue 86 PFelLSY8 A HArtir de otra
Jel Neo € tonan 0.7 0,0, do 18 solucidn 3,1 7,, §y 86 diluye exuctazens
te a BD c.c. ¢or agus destilude, 1o e @B == :licen 108 autores -- "un
oolor id-rtico % 1ln agobilirruving,cons «l starderd dc alusbre de hiorro
§ rionio”, ruede objetarss & estla solueldn el cque debe ser titulsda oon
frocuencia, ;erc como .. d uso curriente en @) inboratoric ce it rea=
liss ye& pera otris deterninuciones, -y tcluciones purmsnganato desben
dejarase medurer un mes, pliretear las jrizeras porciones y proceder des-
rues & la tituiecldn. Treadwell (69 dice que lus pérdida es de 1,7 jor
c.entc on 8 neses,

Tuestra solucibn de ;ermengarato rfué prejarads con azua bidestils-
da, #e lu mantuvo hirviendo con reflujo j.r es}socio die¢ dos hores Yy se
la tituldh desfués de dos dfes. /1 huoer nuestrus c x:erienciss &e la
volvid & titulsr ;artienio le ure solucidn de ax:lato de sodio l.oreneen,
de ecuordo orn l:s indie:ciones cnneiznad: 8 en el lidbro de Treadwell,
“e la coloos en un fraeco color caramelo de buep clerre,

idchols 3 Jackson (7)) yrozonen un: escsls de tuetigos & basa de
cloruro 4z cobaltz, 1o quu eiimins &l usoc del oolorfmetro, . ars lg eon-
feceldn se rojuiercn 198 aljzuizntes eleasntos: soluc.dn zouus: de Clo-

rurer de cobalto al 20 nor ciento, solusidn comcentrsds de éoido olorhf-
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drico ve 1.13 y agus deatilsda.

51 hacer la confeccifn, !"s autores nsllseron jue <41 c.c. de feldlo
clorhfdriens en uss dilucidn firsl ie 109 c.0., a8n 16 acidesx desesda, ¥y
1e 18 oerntided de clorTéro de cobhslto que 82 necesita es dircotemente
proporcionsl al contenido en billrrubins de los teutigos jue dicas sus-
taneclia 88 utiligeron como controlea,

1 cuadro sd junta ds 1a nrororceidn de los elemnentos que entran

en le construccibn ‘e la esocala,

Tabla ;8T8 ls conutrugcidn de ls es:

Yo, d4 inidsdes ven den sntided de avlu- .antided de . nticad de a-
nrden iergh repreuventa- oifn de cloruree  ~e, clorhi- zua dest, 8u-

des de cobalto drico oono. Tlciante jurs
120 c.0,
1 G 2 O 100
045 0.65 11 1.0
d led 1.3 41 100
4 Zel) Z.6 41 1CG
S Sl 2e9 41 1:0
6 469 Ao & 41 L
7 Teild 6.5 41 1%
8 6.0 7.8 41 10
9 7.0 J.1 41 100
10 8.0 1044 41 103
1n o2 11,7 41 1%

La molucione: 2e onlonén en tudbos o0 anpnllss dmaatas que 8¢ ciee
Tran & la lémpara, sn cuye formn ae conservan indefinid:mente, luego se
alinesn sn un soporte, Mosotroe 108 hemos adherido & une trbles de maders
pintads de blenco, .1 rctn de coMmyersr sSe hsce en direcekdn & ure fuene
te de lus difuee, daegﬁée de hndber colnecado el deusconicido er ur tudbo o

ampolls similer com~ e: 1lbgico,

Un masvo testign de sulfato de couzlto fué propussto .nr shite (71):
" 1,3 g. d6 sulfato e cobalto anhidro ss disuelven en 50 0.0, de sgua

destilads, vradusnlmente,s medid: que 8¢ agite y se enfrfa, se agregen
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40 co0, de 8cido olcorhdrico oorncentrado, y 8s complets lueg> & 100 o.0,
con aguc destiladu, -1 sgregar ¢l &cldo, ©l oolor de 1l: solucién se tor-
nt rojo violeta :espulbs de unos instuntes, eurnque &l priver virsje es
haain el agul vinletr,, -Or ests omuse 1lo Aolucidn dedbs de zor rvparsda
con 24 harss 4. anticigacifén, y conserveds en frasco bien corrsdo al e-
brigo 4 lu lus,

Como ls inteneidid del color eo. progcrcional e la sal de ccbalto,
se podrfdn pru_srar uolu&iane; mb: dédbiles o mus fuertes disolviendo lss
centididez cerrusiondisntes, . comtinugcidn ze adicionsrdm 41 c.2, de
Gcidn elarnldrico y se completsTd & 1V G 0, 00N xgua destilide, Ko se

recomisnd' n testigos a8« concantesdoa,

Haselhors (7&) dp. un testigo de la asiyuient  flrrmula:
n0jo dordesux Ca’l e
Lguc destllads 7.00 ©eCe
Lolueibn de azul de metileno &1 D08
ror ci nto on salconol & 96 grud:u L0400 Oece
sleohol n 96 grados 1CUN  eace

g darting (7¢) pro.one otro s.mejunte:
Le= Zouins sdrudler al J,CH5 o cicnteo,
Be= L0lucifn hidrosloohdlica de asul ¢e notileno {irbdbe) «l 0.1
por ciento,

N 1n eece de zgua destiledn 86 colocun (¢b64d ¢,0, de 18 BO-
luclibn :, ¥ 2 o.,c, d& @0luci’n al 8 o»r olonto de woluecién B,

Touwotros hemos reslisgsado un estudie compurativo de loe diverscs
teutigos ertiriciales, con el fin de averigusr lan verntajss e inconvedien-
tes pues, os de sumo inter$: para un ‘aboratorin en el qQque lee determinge
cicne: de pigmentos biliares son trebsjo de rutina y sumen un ndmero re-
lstivemente elsvado (74),

Utilizemass couo te..tigo natural de couperscién una soluoién de bi-

lirrubina en ocloroformo sl U,1 por ciento, seghn henos sefislado, lLe euta
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2slacibn preparancse otyrs nfs dbbiles,

=] valor de loas t stigos 2. lgusl & 0,05 Mg, de bilirrubina em 12,6
0.0,, s~ulvalents a uns dilucidbn 1:250),000,

%1l resulado de 1l» compsrscidr fué couprobar la equivalencia, colo=
céndonos, co1o o5 1lfgico, dentro del error gersonsl de apreciscidn, aue
mentado j;or el hecho 1e jus dichs :comparacién s6l1o e; rosibdble ;or la ine
t«neidsd 4o colores, alzgunos Jde ellos muy diferentea,

Valoren Menor £ ueror &ienpre nzllados jare el testigo ustéreo de
aulTreismuro de hierro, & cuyo ro.pecto .ickens ;5 ksuman (75) dicem que
pu: 1¢ utilizerse em los trubejos de rutina, pero no en leru cient{ficos,

.# 208 te. tiges = bazse de sul fato de bobelto, @1 jue contiene #ei-
492 clorhi{drico posec ura cnlorroidn néc ¢ roxivede y 6. mbs -.tuble, sune
que ®3bosd exigon juz le coujoracidn colorimdtrica se hege LOr difercnois
dr torn, ; que se: cntonces origernriciente defectucas,

e escala colorimétriec:, de Nichols y Jackson es de sunme utilidesd
cutrde no ze pose: conlsrizetro, / Bimple Viaste e poct le difercniia de
tono ;ue se observa, nn 8610 con 1nc testigos de bilirrubin:. ura, sino
tzabién ocon los desconcoidoa en las detarainaciones, :n esta forme es
conVOﬂlgnte porsue no &e eltersa y ds resultados aceptsables deade el pune
to dv viata de 153 trabujo. de ruting del laboramtaorie, rero como ©a 18-
gico mn proparzi~n2 les velores del colorfnetro, ‘mplesdos en los vesos
del e;aratn, gunnus sm menor grado, tismen los lanos inconvenienter que

les 8cluciones dec¢ sulfuto de cobrlto,

51 testigoe do permanganatn ea el qus nos areoce acjor: su tonulie
dzd se aproxima "ueho s la#d obhtenidas s Lr ganer:licd d 4. lps dUestras.
14 solueidn debe ure;sraxrsc todos les dflas, Hues sc sltera e causs de la
dilucifhn; pero, o0~ 82 he dicho en otro lugar, ex loz Ladoratorios ae
tiene sianmpre solucibén 0.1 ¥, bien controlads pars diversns usos, lo

qle olinins de hechn ¢l incmveniente,
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Lon textizos de selhors y de .6 Martinl sirven u» isual forus
con 19c ¢olores ~ue 4'7 ciertss —uestras, sobre tode ol del Gltimo, que

prede reenlazar 41 4 pernaénganato,

Considerseiomes.

"l mbtcods de ven dam Jerzh 82 le hen heohn Beriss objuccionea, e
gf £l proeinitndo alhumireso que se forma por ¢l agrepado de alcohcl &l
suero, adsorbe uns grav centiddd de dilirrubins jue, pere seltmean y Joat
(76} yoeds 1lagsr haste el K. unr ciento, y hasts vl 8¢ pars Zensley(?7).

te 241lucifn del suero mnte: del rirepado do slechel, disainuge el
error om un porexntzjs 2y pe ueflo,

1 precizitado slbuninosee ne <& 1gual ern todos 103 sueros, jues
e3 tambiem ver.nbls el contenido de protelinas, de ljusl modo sus el cOme
sortamientno feente &l sxlcoklcl,.

ls confrontacifin cor €l te:tigs artifioisl de¢ sullseismuro de hie=
rra> 8llo & xrozidle ror intensid 4 du lo8 colores, raes 1la dif. ronecis
or 1o tintes en en gensral exagerad.,

1 migme vean dan dersn en 1284 em 1a introduceidn 2 ur nuevo mbtoe
do, hace uns oritics serizjents, ©230 veredns al ¢arsionario na: adelans
te.

Herzfeld, dios “nriquez (6z), hs de.mosiradc que el pirrol y el
indol en cantidac afnina ;, sn condiciones idéntizas, d:n con el 41830
roactivo uras reagoidn crométi:s . usl o ls jque di. ls bilirrus.ne, isre
el irdol lr aunsibilid ¢ es lgual y, yars al pirroel, Zi( Vveces nuyor,

21 inmdol punde hgllersc en ez2rs:. cuntidrd, ser0 ol Lirrol ro 8¢ he ene

contrado munca, iieocordendc la estrioturs de la moliculs de aemoglobina
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y como de 1s megoprofivive Se pucdeyasty 8l kenopirrol, cebe lu jregune
ts de si no habrA grujoc ;irrdlicor .uc dem 1& Teucelildn,

Otres tdonices,

prown es, arr -gehod,; (78) uatn la técnics de ven den Bergh
con slgunse modificaclione: on 14 forms, ¢n el t:stizo §J on €l diagorence
tivo, ical: 8 1 c.0, do Buero Le BZTOKLN & CeOa A8 lo0hol 8]l 96 pOT Clene
to, se aglits, centrifuge, e 8:c0'n £ 0,0, del 1liguido limpido el que se
sgregen (.5 0.c. del disgorcactivo y 2,6 c,0. del aloohel, *dnouvirido el
mixino de aolormcldn, comparsn com el sigulente tastign:

woluacliones para el testizo:

fom wOluwidn de bilirrusina,

2ilixrabins D026 2o
Clorofornmo 10 CeOo
Ye= 2lucidn nloohdlioc: de bicarovunsto,
Cloruarn de sodio leb g
dlcarbonsto de sodlo Oed ge disueltos sn

13l g.Ce do npun de.ctiladi, Cuszndo li disvolue
0ibn vt oorsplete s8e agregan 368 c.0. 46 Rlooe
hol 1l 36 por ocisnto,

Teatigo:
. alucidn .., 4.9 o0©.0.
smMlucidn Be Del Se0e
Jissorisctlivo l,26 Ce0e
‘1leoh~1 £) 26 rvor olento 5 CeCe

-1asoreeotive;

le= icldo sulranilico 4.5 g
«clde olerhidrics concentrado 60 CeCe
‘gut. destilsda 45 0.0,

Bee Nitrite e andln 5 Ko
s dectilasu 800 Ge.Ce

.8ra 38 u-o 8¢ aesclan bU artes de A, Oon une
rarte 4e B,



—

1ed
g

Chirey y thiforut (73) en 1929 utilizeben adr 1. téonics de ven den
Berghn pero com un todtigo se vilirruvoinae que se conserve indefinidemene

te en unazarato idesado por ollas,

* fin de eliinar sobrs todo, el error notivedo por la adsorcibn
yroteica, Tharmasuaer y 5gdogaoé (82) proypusieron el método ;jue detalls-
ey & continuscifn y cuyoa resultadeu szon sltaments 8 tlsfsotorios., illos
w0dificen el nétado de van den Heryh no u%lo en lz forme, gino tenbién
nedinsnte 2l asregedo de un nuevo clenento, cuul 835 ¢l sulfst> de smonio
en 8nlucidn szturada, .sra fecilitar ¢l cslculo el nétodo fué slterado
en les cantdiedes  ropuestas,

L 1 cet, de TuBro 8y T r2A6M U5 0,0, dT dinzorovsotivn., Cesfuls de
1ermitir sne heyan reusccionsdo or espseis de 15 ninutos, se tdicionen
2,5 c.,c, de Blcohol y 1 c.0. de so0lvcibn seturade de gulfeto ae emonio,
se agits y se centrifuza, in mozols se genersa on Lres cupas: unn inferior
clers, ecuose; ure intirmeqis de precipitado blen:;uecino, ¥ unte superior,
1{m5ida, rnin vinlets, que cortiere ls s2obilirsrubins,

‘unnue ararentemmmte el sAuern hiy: 8ido dilufdo 1.5, su tome l:4
como még exacto, deed: uusblo D,2 8 0,3 c.C. do le 30lucidn Je sulfsto
de azonin con utillzudcsﬁ Y 8¢ oconalders que octs contided se coupensa
con aproximacifin por el volumen del rrecivitedo (rot: ico, Se sdnite gue
le bdilirrudine hs paendo & la wsre colorcede suroricr, y rue el volumen
de este capn dividide por 1ls sura de suero tornrdo, constituye el fasotor
2e d4ilueiébn,

1:n determineei8n efecturd. en un tube pradusdo, demestrs que cuane
do se toma 1 c,0, do suero (n pleasne;, sl faotor de dilucibén es general-

mente 4, Iin f8rmula de s:licacibn es:

-%— x faotor de diluciln x 4 = ng, de bilirrubina en 1,000 Ce0ee
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Smator de dilucidn = rolumen total - {Volwsa, caps LQ 4im $ Pregip.prot.)

Volumen asl egu=ro enpleudco

tiata formu de oploulnr, ince nite (Tl), tienm: la venteJu de gue
18 948 jequefiun onntidudes de suero ;ueden 3ur ei leRds 8 8an vuriar la
sune de lus olros sleusntos y usin sfoctsar & los revultedos, jue:zto que
Ly execs8o de Troactivo y de sulfats de sainlo, <« SuIk dé dusro mples-
d2 ;uesds sjustarse entonces, e mgnera jude 8l acntenido en bMlirrubina
ezté dontro del rangn de compsrecién dal tectijo usadn,

i8ra 1 e.c, 3¢ 3uero se tendrai:

“%;'l 4 x 4 3y, de billirrudbinue en 1,200 o,0,

im yublicncibn originel dice: & O,C, e suero en un t.ion de cenpe
trifugn de agresr 1 c.c. de diezoreanctivo, .fevtuudea lu rencoibn (15 mie-
nutos) se colocen 5.8 e¢,0, du 81conol ul 96 or c.ento y £ Cce.ce de 80lu=
cidn ynturads de sulfetn de aronio, s: mexvle y centrifuga, Dol 1fsuido
claro coloresdov, wobrenudante, se #:cun 9,9 a6,¢c, y se 1le agregan 0,1 o,6,
de fcido elorhidrico (n rara 1,9 c.c, de 1fwmido v,1 de ficido olorhidri-
co). Jueyo 8¢ hace la coijeracibn colorimétrieci, Los sutores oornsidersn
dilueibn 1:6,

Lp wodificacidn e Thermarus2y y .ndersen elimine en porte 1les obe
jeociones qu: se hsoen ei Método <23 venden sexg de que unu porcibn de
bilirrubine ea sdsorbida poar el priocd.itado yroteico, ¥ deciuos en jparte,
deblido a los rosultados més altos jue obtienen algunos investijgadores
(55) (717)e & cantidcd de Lilifruoine que en ests caso lleve el ¢rscie
ritedo de proteinne, es minimo, L1 rcactivo 3¢ agregu directemente s80-
bre el suero y no vobre el extructo slochflico, y, une veg Quc he resce

cionsdo, te echem lox otros eleaentos,

Haselhors (72) utilisa ;ars ls determinecidn un ayarsto semejante
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a8l acrzoglaobindnetrn de . &kli, ¢n wno 4c ouyod tubnals coloc: 1l soluciénm
testisos que ya MkEmoc Indicedo, .n el otro tubo sc ,onc suero huate la
merce 8, ve agregen une gotns de diszoremctivo ¥ slonhol & 96 gredos
hestr la mare: ., ;7 luegr ce diluye con tyus hasta fjue ls: soluciones
se corresionden,

Le cortiedn: de bilirrubine esté dids ,or le igusldsd.

LGt ¢ x (cifrs de dilueibn; x 1.0 2 mye de bilirrubine jor 1,000 oe,
Fn forma semejante,le dartini 072) también huoe uso dv un sgarste

semsjant~ al henoglubinfretro de “ahkli, cor doz tubos de iguel diémetro
y ecpreeor, y 18 om, de clture, en uno de los curles jore el testigo que
F¥& hemos mencionkdo, .1 otro tubo tiene dos gradusciones superpuestas
de 1 c.c., en 1lr purte inferior, Lobre la ultine graduscidn ee fija une
esoela de 120 zm, dividid: en 10 jertes de 12 mm,. 71 1limite superior
de la escele ocorreeponde & un valor e bilirrubinn de 1:10G,000,

Se t~ma 1 c.,0, de muero, 5o le syregsn £ 0,0, de £0ido achtico al
50 por ciento y 0.8 a.,c, de diagrz:active, 1 c.c., de 1l¢ mescla ®e lleva
e la probeta de velorascidn y #e diluye oon Seide 8:8tico sl B0 jor ciem=
to hasts que los colores sean igusles, ;are sueros ricos en bilirrubi-
na s8¢ hecen diluciones esgregendo & 1 ¢.,0, 2, &, 4, 5, ote, 08,0, Y860~
tivemente, de #cido eecbtico 51 5O por clento, emplesndo shemyrs 1l clc,
de la mezcla,

.are 4 terainer el valor,la cifrs obtenide se ditdge por sl nfime-
ro de diluciones, ia lecturz se hsce desyubs de 10 minmutos, tiengo en
Gue 8e glo:inss la méxima intemsidad,a 12 lus difuss,

Z1 eutor dice que con el =étodo se obtienen cifras sujeriores a
las que 4t el de van den Bergh. £1l0 se ;0dr& ex;liosr jor el hechs de
efoctuarse ls rescoibm directamenie sobre el suero diluido, y no sodre

el exttrastc aloohblico. 5in cmbargo, la soluoibm ;resenta urs ligera
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turbides, y 18 & reoitcidn colorimétrios es defuotuost, k1l enj;leo de d-
cido aoétic~ en lugar de slcohdl, tiene Lor £in obtener siemyrc el mis-

a0 tond de colorsoidén, cotpmrabls £81 con sl teutige er buenss condiolio=

nes,

(bl) yretenden evitar la 1 érdids de bilirrubie

Be nue Jourre en los métodos d2 vean der Bergh y Thamnhauser y indersen,
motivads ;or le sdsorcifn ueo hace el ;recipitado jroteico, del siguien-
te modo:

2 N8 e.c, A8 zusro 3e s rege 1 c,c, de dimzor=activy, e forma
uns mezcle turbie de¢ rspectn mucilaginose, que 20n el syregedo josterior
de elcohol se clarifics y jermites la conyercoién colorimétrica,

“e soprende que 1oz valor:a que :rozoveiome el 18todd gcsn un tage
t: méa altoa, pero, a j;es:r del srtificio, sucede sienpre, ;nr adsoroifm,

uns ;elu2Ma 3rdida, que e 1la d= la eilirrubinue qus no entra en resccibn.

inriques (62, quien comprueba que 8i se onme en contecto con el
suero un exceso de remotivo, el agregado ,naterior de alcohol no deter-
mins 21 ;ruci:itado de las albfimines, <e6sarrolls la siuients técnica:

AN 0.8 0,0, da suero e agrexs )./} c.c. de diazor. activo y, go-
ts 8 gota, 1,4 0,0, de &100h0ol, A Veces e8 neCeBLrio syregnr menoca can-
tidad de zloohol para no volver densu li mescls de suero y de 4ivgoresac-
tivo. Lon edte artificio, dice el autor, 86 trute de evitar afhimes pér-
dides del pigraentn, de munern que &l métodn sirve (eve ;oner er cviden-

cla pequefcs csntid: €8 que no we revelan por el método d« van den Bergh,

Enriquer y :ivo (82), @iemyre en rrocurs de eliminar dificultedes
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y proveer loa resultados mlu exunotos, suatituyen el aloohol jor la oca-
feina denzoate ds sodio en enlucidn gouose. sl &£ jor cliento,

A D6 0.0, de Buero o liguido duodentl, 4iluldos jurs llevarlos a
un contenido ds J.8 & 1.6 mg. por oiento, 8e sgregu iguzl centidad de
cafeina bensoato de sodio y 0.2 c.06, de diazoreactivo, . 1los pocos mimi-
tos se obtione el méximo ce ¢olorscidn. imn suerog con bilirrubina & resce
0ifn directa 8 hallarian resultsdos del &5 sl 42 nor ciento méc sltos,
¥, en sueros £ resocidn indirecta, del 16 sl 20 por ciento.

.1 resctivo cefeins bensonto de 8ndio jersce tener le yropiedid de
volecer disociebles el complejo bilirrutine-suero, . or su ncoibn ls bilke
rrudin: & reanceiérn indirects rescciones direatemente, 1o que hrce suponer,
corsiderrnd:, rlgurnas teorias sﬁhro el estado de 1l bilirrubinse, un oame

bdio en la estructure rmolesculrr,

Jendressik y Cegixe (80 rumentsn ls concentracibn (e 1lu vafeline
benzoeto de 80die sl 5D jor clento en lu aizuilents téonica:

A& c.c. 10 Suero o plesa: se agregsn J.6 0,0, de xlaocidn de oa-
feins benzoato de wndio y 1 c.c, duw diaxorcectivo, Leaspubs de 5 a 10 mi-
nutos se agrege 6,7 c.c. de tloonol el 95 por ciento, lo que ocusions
le jrecinitnciBbn de 1les ,roteireas, e sgits y filtrs por papel Lchleiger
y Schull 622 o 589, cubricvndo el eabudd cun un vidrio de reloj. Iss di-
luciones del d:soon>eciio, an oceso necesario, 38 hecen con alcohol sl 60
30r olento, Hallan sal ocon respecto al nb8todo de van den dJergn, pars le
bilirrubinn 2 recocidn .rdirecta, valores superiosres al 13 por ociento,

¥, ¢on resjecte sl de Thunnhsuner y 'ndarsen, dcl z 21 &9 por ciento,

unter (64) en su interesentec trebejo sobre la determinacibm de 1la

bilirrmbinag jor medio del diasoresctivo, expone una téonics segzlin la ocual
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8¢ sgumenta 1. veloeldod de 1 reccoddn, gue 28 desBurrolla sen forme cowe
plete peru cantidsdus copriondidas entzre Udl 2ge ¥ Cetl 2ge.

A1 efscto 3¢ repure uns aolueidn de fosfeto disbdico &1 6 por
cierto, que tiene un ejuivalente de fle:1li cerozn: £ 1/6 F.. L¢ mesclan
voltmenes igueles de exrtn solucifn y ie diasorecctivo, que tieme jor su
Lerte cerca de 1/6 i, de foido, .iesults 8l une ®0luoidn debilmente &eie
du, buffareads por ¢l fosferto disbdico, La pregarecibn se hece en ol inse
tante del uso., ls t8c¢nica sz sensjentec & li de Tharnheuser y Andersen,
mét~do on el cual, dice +nite, V.2 &8 I Cee del tmllfeto da raomio uni-
camente, entrxan en lu rerceibn, =1 eutor surtituyes eutoe J,d G.C, JoOr
slcohol,

Al c.co d& BUBLD 8 RyEregin Ded C.ce del remctivo (mercle de pere
tes igunles de solueibn de fosfsto dishdicd ) e aiazorcrctivo), 2,8 6.0,
de mloohol, se 4d: j» unos 1) mirnut.y Rasta que la reaccidn se. coxplets,
se centrifugt y el 1f:uid: 1iapido &¢ ¢ Aare en €l colorimetro,

e conslders uns dilucibn s roximede de 1:4,

Bilirrubine apregsds me T cobre cusntitutivumente. e

Chadrol, Charaqnnat y busson (64) iden ls totalidsd de ls bilirru-

bire poniendo en contscto sin Que ze Mmezclen, =l suero y ¢l disxoreacti-
vo, 21 snillo gue se forms en lu zone limite, en QAltine instencia, dese
rubszs de diluir el suero oon solucibn de sulfato de mngneuio, permite,
For medio de un ciLloulo sencillo, hecer leé velor:oidn,

‘e oomlenze ror diluir el suero ictérico en una progyoroldn cono-
clde hsstsz que su color Be aproxime sl del suero narmsl. Siluciones 1/1C,
1/29, 1/20, etc..

Uesjubs se dispone une wserie ce tuboz de hermolisis en csda unos de
los cusles, por medio de una pipeta gradusde en vigésinos de 0,0., s

coloss oantidedes varisdles de suero diluido y solucidn de sulfato de
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nepreeio 21 15 por clento, de aaners que 2l volumen ne sobrepase 1 c.ce
i8] 84 t ndr8n .ro;nrci~nes de suern ds:

2’ ) 19 (] lu pee e 9820 L‘-" a 9S00 0@ Z [ ] OOOBtc.
29 27 25 £ AR

y nc sulfetn de me mecio:

————t? __g___' 3 » ssessves 1“ 9 eeeace 18 ’ .o.etco

Y <. <4 FAR &

Croegiten 1as tuboy jare efectunre 1h mexzcls dz los 1fullos y we
s.regn <) dinzoresctive con culdsdo, enleundn 1los tubos inclinados, p8-
rc que nn 3¢ 1c3clen , yresenten uns gonn de comtzcto. A ls medis nora
Be leer los resultados, e lectars 82 nerf a le luz del dfiz2 en une giesa
bien f1lumincda, 2l obssxrvador de 68_rld ' w & 13 lus, 2721l22nndo 6l jortse
tubns aobre un fon<io blenco, # una distincls de 50 cee

:n loe tuboa rians mm bilirrubhinm lx resccifn se —anillests jor
un #nillo violets 2ituado ¢n 21 1linite entre el reactivo y el suero suxne-
guineo, '1 8millo ze vuelve nanoy vidible s nedide jue ; rogresir lasg di-
luciones, hrsts uc deipprrece,contrnsles hechos c~m bklirrudbine fercik
ar suero hwunans, nisncetiénico y en auveron slbuninosy, nen 48108trado una
gensibilid:d prre €1 omille 1{9ite 1@ & 'tJe 10F 1, D) CaCe

CAaleulo: i ¢l »nille 1liwite correrionde r une diluclénzg_. ge mule
tijlicas e2ts cifras jor 2 1ge, ., fincl=ents, 1 or 1ls dilucidn ue me Ligo
&l suerc on el comiento,

Los autcre: hallan que con el ndtodd, le billrxrubire=is flaiollgl-
ce est: couprendide cntre 1) § 272 mMge por 1,50 €,0e CON un jromadio de
18 9ge, ¥ u€ & 1lr 2o4s dé ictericle lzntente correi;onden de <0 & 59 mg.

Sor 1.7 CeCe

o _udo leerue, .1 aétardr Herte del nsncor valor de bilirrubine
sgregsds e guersd e reacciony con el diszorerctive en is forma descripe

te, "0 tisne en cuenta nue le bilirrubine contunid: en 109 Bucros icté-
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ricoss no rescoiomy 3ie1u:r: de izucl manera, ¥y jue son varios los faoto-
res e influyen parz madiflcur 1ls resceifin, 1 28tods coao cuantitativo
ex cto carece de 1~3 c:ndicioneu nwcesarisus, _ero yernite la obtenocidn

mAia 0 menos raguler de valores conpersables,

-n 6pocs reciente, ven den Serph (85; ;ublicd lc desorijciim de

unn nueva téonio:s =n cuyz introduceidn comenta su mi2todo griaitivo en

le Biguiente forse: "Uno de 1o errores del método snterior es la ade
gsorcifém de urne parte del ;mrento ;or el :;rigiyitado cldbuninoso, fails

que hu 8ido en srt: evitads ;or Thannasuger y Andsrsen, 21 3¢.und0 G-
rror que debe ser tenido on cuents, eu 1ls enaperscidn colorinétrica:. 8
irebmnodo preparar une solueidn ti:n de bilirrubtlne para cude prusbe, y Cse
sl im;ractiocable 1or Mmuchss retoney, 1 testigo srtificial de sulfatn de
codalto difiere rmicho por su tonelidad, y vuelve diffoil le coum aracibn
execte, J& 80luoitn etérea de sulfeoianurn de hiesrro oumbiu ;ronto su
concentrecidn vorque se evarora, Una zolucidn de ; ersangansto ee coipa-
rs mejor, sungue la aimilitud rnn e: aor lete, ‘deals se tiene el incon-
verisnte de cue en 8&nluciones d&tiles ;lerde [ ronto el titulo §y = pree
¢iso renovarla, 1o ocual le gquits ;r:cticidsed, .nra venocr estes dificule
tadss hemoe resudlto hacer ls onmnarecibn con lux monosronétice, impldiene
do as{ la diferencisn de color entre el 1liuido ds coparsoidn y el liqui-
do exzninasdo, o088 My diferentes con luz blanca, =1 jrocedimiento caMe
bia realments le colorimetris, que e3 ls conpysracidn de la intensidcd de
dos cclarsea, en fotometris, -uc an les opmparacibn cusntitativs de doa
fuersas de lu: sivilares, ‘e ncuerd: m este _ rincirio, 3e hin conatrule
aoJrooomonAado alzunds instrunentos nue won coatcsos, Yosctroc hemos hee
w58 usado con buenos resultudos un coloriastre cemir, ¢n £l ue cubtrimos

el oculsy con un filtro de lug: el filtro verde de ‘chott (., 53), Qque
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tr:suito los rayoa de 52 a 546,,,., Como testigo em;lesmos 1la solucidn
de sulfato de cobalto, L03 erroresd on leu lecturas fueron Mmuy pejuefios
(menor=s del 2 ;or ciento), inferioces 8 108 'ue ss obtienen oon lus sin
filtrery Luego, u fir de e¢liminar el testizo de wulfato de cobslto proe
baron uﬁ vidrio ahunado y una guze de nlaabre de 0,56 am., e difmetro
sdr: teds de manera especial, -urs evitar las difencias de tonelidad mo-
tivadas »or el distinto pid,, ussron anluciones "buffusrs”, con 1o que

obtnvieron sinilitud essi jorfects,

6t0do:
de&ctivoa:
l10.- { 0lucionss "bufifers” de fc llveine.
8} olucibn V.1 4, de Boido oftrico: 21 g. de ¢ do0
E O Uovensen por 1, 0,0, ¢ #gut destllads.
[
b) Loluclén 0,1 4o de Pnsfato dieddido: U6.6 g. de
MBgis Y JRA VU orensenm por 1,000 c.c. de agus desti-
18dn, “
¢) Loluoibn "huffer” de Lie. 6.,6: nogelar %5 0.0, de
8) oon 7TE,7H CeCe d¥ B
20.- ilcehol &l O ,or cierto 9 G4C,
solueitn "buffer” c) 13 ceCe
0.~ Ligsoreactivo.
‘éoniens:

xencoibn dirccte {veloracifin totel).

Hh 2 3,0, de diazoresctive se ayrege 1 c.c, do suere, ¢ dele en
oscuridad por 5 nlnutos, 8¢ agregs £ c.0. de rpua y se oy, lete a 10 o,
C. con 1lr solucibtn zlcohblic:z “buffer”, ue reaccidn e conyleta s los
15 minutos, 1la solucifn jermerece clsre :or esprolo Je varias horsas,
uns ligera turbidex sparece después d. 24 horus, i el suero contiene
muchs bilirruning y debes ser diluide, se 1lo herf <on solucibn socohblie

ca "bufter al 25 por oiento.
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Zuaocidn indiructa,

A E QeGe @lv SUBTO B8 M. .Tigk i Ce0e dv alcnnnl r1.J6 por clento,
se mezols y centrifiugas 1 c.ce d=l 1imeido qus scorn:-ds 8¢ cologun en
un tubo de eny - yn, de le ggregnn ( 5 coc, del dinsorcact.vo , 1 e,c, de
eloochol., Trimscur-idns 1 s £ mirnuton su obtiene ¢l mlx.mn de colorscibn.

.1 fsctnr de dilucifn es:

_2;.:'- x —-ia-'f! - _‘EZ.;;..:. =2 sa,roxsnudssents 4,

Teet.ge: (86) 5 mg, de dilirrubing 3¢ disuelven sn x c.c, de clorcfor-
M0, 10 CoCe de 0utla 8n]1.0iAN se eva OTsn h=+8tA un Vol ien do 3,6 o.c;

&1 que 86 Bgrega 8. c.c. de la #2lucli’n alconfilica "burrfer™ de pi, 6.6,
>8 ealients sAru evaporer sl resdto de clorofnrmo, oé de ja enfriar ; ae
sdicionan 2. c.0. de diasorasctivo, Z@ gom;lets luego enon la sclucibn
"burfer™ 8 1. - C.Ce J 8¢ deje 1F m.nutne en la oscuridecd, -s8ta solucidn
contiens 5 mg. de bilirrubl=ea ;or 1. ' C.Ce, &5 decir, corresponde s la

unidad van den Bergia.

eclentemente Sibson y icodrich (67) propusiercn une técnica ocn
le que dicen, obthenen nejore: resultados gue con el método de Thannheue
ser y Andersem., =1lo resulte desd¢ todo punto de vistas interessnte ya
que con 88te y con el de siunter, conjuntamente con 10s esyoectrofotométl: i
co. si: obtiencm los mejores r sultados , nAs exsctos, Cuyars:@o con el
de Thannhzuser 5y ‘ndrrden did, @obre 24 westrss, velores conprendidos
entro 4 y 123 mge LOF 1ol Ce0, para &ute, y, entre 8 y 3OV mg, por 1

lo:: O Ccece para el de elloa, .videntemontc, la difersncis eu 8.recisdle,

Ténniwa: . £ 0,0, '@ 5lams 8¢ &.regsn L c.0. de diaszorcuctivo y
8¢ megola, 2 0,0, de BHlucifdn eaturads de sulfato de eamonin y ¥ c,c, de

gleohnl, e &gits 7, rnijuiriie el méxivn de cnloracibn roja, éc echan
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2 c.c, de Acsd; clorhidrico concentresdo, se ggits y desrués de unos mi-

nitos, se filtra, ‘e conaidera dilucifn 1:7.5.. 71 1lduido limpido se come

jara oon un testizo natursl preparado d- 1lr siguiente forza:

10 mg. de Biliruubina #e disuslven en un poco de sgus con ayude
de unas gotas d= hidrato de sodio &l 10 por cisnto, .1 voluaen se lleva
luego a 10 0,0, y 86 agregun B0 c,0, ds dizssoreactivo, 100 o.c, de B0O=-
Jucién ssturada de sulfato de smonio y 4X o.c. d® slcohol, Alcans:do
el mAximn de ocolor rojo wve mdicionsn 10Q o,6, de #cidn cloraldrico ocon-
orntraido, :asadas unss hoaras puede ser utiliasdo, urs de tres a seis

neses,

Comperacidn de thenicaa.

e los métndoa citadons, ypor sernos comunes y
yrioticon hemos comparedo sl de van den Bergh, Thammhasus«r y :indersen,
Kunter y Gibaon y Goodrich, 1 de Tharnhauser y indersen presente le
venta je de permitir el empleo de cusljuie cantidad de suaro y eafectuar
cvalquier dilvcidn, dilucidn que 8e hara de scuerdo aon le BAyYOr O meNOr
centidad de bilirrubhina existente, il de Hunter preasenta el peque’ic ine
conveniente de tener que hacer dilucione. previas en muchas oircunstan-
cies, Lara e:star demtro del rangn de ;roporcionalidrd exigido, '1 de Gibe
8om y Goodrich es Binyle y o870do es;e0ielients con sueros iotériocos,
Hesliszamos el método de van den Berzh pars ;omer de msnifiesto la canti-
ded de bilirrubine adsorbdida,

Les deterzainasciones fuernn hechas sobrs plasmae,
:n la table sdjunta 4@ mos los resultados obtenidos, ios valorese se

eRk);ressn en miligramos ;or 1,000 e,e,



MS

T AB A
Van den Bergh Thrnnhauwer jy Hunter Gidaon y Goodrioh
Andersen

2l,72 4.0 94,68 -
40,00 44,44 46,71 o=
8,06 P.406 P.u? .
36,36 86,48 57,06 ccee
£8,9b 4k, V¢ 45,83 conw
22.71 S0, 76 b4 68 63,70
17,29 20,u8 £A4,60 %De0&
26,686 31,76 30,76 00,76
32,64 36,36 36436 65,70
12.80 16,16 16,28 16,44
27,77 32;22 <6406 8.4
11,11 12,C0 14,29 16,67
£8,87 49,0 44,44 40,80
16,66 24,68 29,57 80,00
12,50 13,32 14,54 156,487
2NET 24,16 £4,64 cane
18,18 19,50 21494 B
27,77 [ Fe 53 Y 36,70
42, £4 52,28 BA,16 coc=
11,24 16,20 18,:0 coee
6,651 10.25 9.69 cnns

£d,3E ok ,64 4,76 coma
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Como puede aj;recisrse, oualiuiera de los tres Gltimos métodos
ds valores, en general, bastentes mis elevados que el de ven den Bergh,
£l de Hunter, em la onsi totslidud de los cesos, los de mhAs altos que
el de Thammhsuser y Andersen lo miamo nue el de Gibaon y gvoodrich, k1l de
Gébson y Goodrich a eu vez, en elgunan determinaciones ks drdo los veloe
res mayores, pero es lo coafin que concuerden con @ de idunter,

‘n cuanto Be r-fiers sl ueo de ;lgame 0 suero, Shay y -chloas (55)
bgllan tue el yrimero da valores un joco mis sltos, mientres Jacobi, Fin-

kelstein y Kurlen, en discre;ancia, hullsn valores iguales.(88).

*
Ll método de Jendrassik y Csike fué ada.tedo yor Heilmeyr y Krebs

(6%) jaran la determinecibn espectrofotoabtrica, que tiene la ventejo de

peribtir lectiras mfs ex:otas y de olfras hasta de 90,6 mg. por 1,000 c.0,

ilii.- Ls bilirrubins adsorbible y nc adsorbible.

sntre el primitivo método de ven den Bergh y el de Thannheuser y
Andersen, existe uns diferencia de velores gue corresponde en su cesi
totalided a8 la dilirrubina adsobids por el ;recipijedo proteico, y no &
1ls totalidsd porque en la segundc técnice, sunjue ypooa, hey algo tembién
de adsorcibn, Ysta diferencisa observads ,.or .eltmann y Jost (76), los
llevs 8 que idearan un método para valorer jor separado 1lg bilirrubine

totel y 1lsa bilirrubins no adeorbible.Observeron afin, jue es dificil estsa-

blecer el tiempo méximo en que se efcte la resccidn cuando se szregs ¢l

diazoresctivo al suero; que en ciertos sueros @l Be agraga yrirero el
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diszoresotivo y desjués se rrecipitsn las pyroteinas por el slcohol, se
obtienen valores nés bajnos que agregando primero el alcohol y luego, a
1s suspensibn, el diazoreactivo, “n este Gitino oaso, sin embargo, mucha
bilirrubinse queda 3ln reascocionar, y&¢ que load flhculos no se colorean de
modo uniformwe, !'are vencer la dificultad, los sutores resulven agregar
sinul tanezmente ol alcohol y el diazorsactivo, de nmanera que lzalblinine
ioniztda por el renotivo acido, es ;reclpitasds por el sloohol en flbou-
culos més finos, Tienen en cuenta, tambif&n, la fuerze del rcactivo, que
no debc contener numcs exceso de £eldn nitroso, el que destruye la aso-
bilirrubine,
i8cnicas:

se= Bilirrubine total,

A 0,6 o,c, del reactivo, pregarado mezclundeo 10 c.,c, de la co0-
lucibn i, oon 0,4 c.c, de le solucién B.,, 8¢ egregan 3.9 o.,0. duv alconol
sl 346 vor ociento (para sueros noraeles o dibilmentes ictéricos, & 0,3 c.0.
del reactivo se agregan 4.1 c.,0, de alenhsl) y luego 1 v.o, de suero, Se
agita por espacio de unoe 5 minutos, en los que ocurre la precipitsciln
de la. proteinas, se 8. rega la junta de un cuchillo de sulfato de ambnio
pulverisrdo, que contribuyse a seyarar méas ain la dbilirrubinao de le albl-
ming, ée &giti Lor e:_eclo de 1 minutas y se filtra por un papel de fil-
tro seco, el filtrado Be toman 0,9 c,c, y se& le sgregan O,1 c,o0, de
écido clorhidrios concentrado, -1 el oontenido en bilirruvina es escsso,
8¢ tonan 1.8 0,0, del Tiltrido y we 6gleghn J.z C.c, de Goido olornfdrie-
co aoncentrado, mientr:s que ai <1 contenido es grande y el 1fquido re-
sultante turbio, se dilufe con una solucién alcokdlics de acido olorhi-
drico 8l 5 por ciento heata tener una colorucidn cciparable con el te:=ti-

g0. 5e conaiders dilucibn 1:6,

B.- Bllirrubina no adsorbdible.
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i 1,5 6,6 de suero se adicionen 3 c.c. de alcohol &l 96 por ociento
y un poco de sulfato d= amonio, se agits y filtra, Del filtrado se toma 1
c.0. 81 que 3e agregan 0,20 c,c., de dissoresctivo e, irmmedisntamente des-
yuba, 0.2 c.0, de ficido oclorhidrico concentrado y 0.856 c.c. de elcohol,
Tomads ls méxima goloracidé~n, se comparu con el testigo, 5i es neces:rio
diluir, =ze lo herf cpn solucidbn alconblica de &oido olorhidrico sl 5 por

ciento,

Testigo:
£ mg. de bilirrubina pura se disuslven en 1X c¢,0, de oclo=-
roforma, De la solucibn ase toman 2 c.c, y 8¢ evsyoran 8 beilo maris sobre
un vidrio de rsloj. i1 reaiduc se agregun 11 c¢.c, de &loonol y .03 c.c.
de smoniaco y,dentro del esgmcio de 1 1inuto, 5 c.c. del diagorecctivo
Y 4 0.0, d4c écido clorhidrico conoentrado. La solucidbn se guards an un
fresco osouro, iiste tentigo equivele a2 1la unidi.d van den Bergh: en un

volumen de 10 c.o, hay 0,05 mg. de bilirrubina.

Famulari (90) trata de separar las frecciones de bilirrubins ed-
sorbida y libre valiéndoase yara ello d: los rosultados proporcionados
por distintos m8todos, Asl la bilirrubina total ls determinen por el mé-
todo del anillo 1imite de Chadbrol, Chsronnat y bBusson, la bilirrubine
1ibre yor el método de van den Bergh utilizrndo el bilirrubinémetro de

dasselhorst:. lea diferencia corresponde a le bilirrubine cambinsda.

Laeamer y Beck (91) describen,en c:mbio,uns nuevs téanioe que yre-
tenden de gran ex:ctitud, le jque,sdemfsa de ls bilirrubinae sddorbidble y

no adanrbible, permite determinar la cuslidad: directu (ictericies meoé-

nices), indirecta (icterie#a henolitics) y biffsioce (ictericias téxiocss).









































































































































































































































































































































































































