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En el curso de las investigaciones sobre funci6n

hepatica que se efectuan actualmente en la Clinica medica

de la Facultad de Madrid, bajo la direcci6n del Profesor

Jimenez Diaz, y como una orientaci6n que pudiera per-

mitirnos la exploracion de un aspecto parcial de la misma,

nos encargo Jimenez Diaz de este trabajo, en el cual

hemos obtenido ya algunos resultados que justifican

esta comunicaci6n previa.

Los antecedentes experimentales y clinicos en que

se apoyan estas investigaciones son los siguientes : Min-

kowski (i) demostro pace muchos anos que el acido lac-

tico aumenta en la sangre de animaks a los cuales se

habia extirpado el higado; este experimento se ejecuto

en ayes en las cuales el metabolismo del acido lactico

es distinto que en el hombre. No entramos en detalles

respecto a este proceso, que nos llevarian demasiado

lejos, pero citamos este hecho para apuntar solo el papel

preponderante que en la destrucci6n de. este acido com-

pete al higado en los mencionados animales.

Es evidente que la insuficiencia hepatica se acompana

de marcada acidosis, comprobable por ]as investigaciones

de laboratorio. ^ Por que mecanismo se engendra esta
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acidosis? Logicamente debe depender del aumento de

cuerpos acidogenos, entre los cuales acuden al pensa-

miento en primer termino los cuerpos acetonicos. Fisch-

ler y sus colaboradores encontraron una disminucion de

productos acetonicos en animales a los cuales habian prac-

ticado la fistula de Eck, pero en las hepatosis experimenta-

les provocadas en perros en nuestro laboratorio por Man-

cera y exploradas en este sentido por Jimenez Diaz y

Puig (2), asf como en los enfermos de hfgado, se encontrb

siempre un aumento notable de los mencionados cuerpos.

Pero no pueden excluirse otras acidosis, por ejemplo,

el incremento de acido lactico, que tanta importancia

tiene en el metabolismo interno. Desde los trabajos de

Hill y Meyerhof (3) es un hecho definitivamente adquirido

por la ciencia que el proceso que suministra la energia

para la contraction muscular consiste en formation de

acido lactico a expensas del glucogeno. En este proceso

anoxibiotico se produce una cantidad de acido lactico

equivalente a la desaparecida de glucogeno. La con-

traccion muscular depende de este fenomeno, pero a el

se enlaza el proceso oxibiotico de la relajacion, en el cual

desaparece el acido lactico formado. Ahora bien, para

oxidar este hasta CO2 y H2O se consume solo 1/4 de la

cantidad de oxigeno que seria necesaria para su total

combustion. Y sin embargo, todo el lactico formado

desaparece. tQue se hace del que no se quema? El es

resintetizado a glucogeno. Los hechos se suceden con

arreglo a las siguientes ecuaciones:

1. Anoxibiosis

5 n(C6H1005) n + 5H20 = 8C3H603 + C6H1206

II. Oxibiosis

SSC3H6O3 + C6H1206 + 602 = 4 'n(C6H1o05)n + 6CO2 + ioH1O
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La segunda reacci6n corresponde a los que Ostwald
llama proceso upareado» (gekoppelte). La esencia de
ello consiste en to siguiente : una y la misma especie
molecular es transformada por dos procesos quimicos
diferentes, de los cuales uno es exotermico y el otro curso
endotermico; el exotermico suministra la energia nece-
saria para que se cumpla el Segundo. Otra caracteristica
de los procesos pareados consiste en que el ndmero de
moleculas que reaccionan en total dividido por el de
las que juegan en el proceso exotermico es constante.
Este es el cociente de Mleyerhof.

Si los hechos se aj ustan exactamente a este esquema,
es cosa que no podemos tratar sin entrar en considera-
ciones que nos llevarian demasiado lejos; esto solo puede
ser exacto en tanto que excluyamos la actividad de la
diastasa sobre el glucogeno celular. Por otra parte, el
mismo Meyerhof (4) no sostiene que se trate integramente
de un proceso pareado a lo Ostwald. Los hechos biolo-
gicos son mas complejos que nuestras simplistas con-
cepciones; pero lo que si es indudable es la genesis de
acido lactico a expensas del glucogeno muscular en la
contracci6n y su desaparici6n, que condiciona la relaj a-
cion. ^DOnde tiene esta lugar? En el mismo foco de
produccion deben existir mecanismos que lo hagan des-
aparecer; pero si se tiene en cuenta que el esfuerzo mus-
cular, a poco que sea duradero, se acompana de hiper-
lactacidemia de magnitud proporcionada al ejercicio,
parece racional deducir que el organismo disponga tambien
de medios para desembarazarse del exceso de acido lac-
tico cuya sede este en otros organos.

Segiin Janssen Y Jost (5) los tej idos y, por consi-
guiente, el musculo podrian almacenar grandes cantidades
de acido lactico inyectado. Pero inmediatamente despues
de la inyecci6n cesa la retencion de lactico en el musculo,



64 Publications de l'Institut d'Estudis Catalans

y, sin embargo, continua la disminucion de esta hiper-

lactacidemia experimental. Estos autores insisten por

esto en que no solo el musculo, sino tambien otros orga-

nos hacen desaparecer el lactico del organismo. Ahora

bien, puesto que el rin6n j uega un papel inesencial en la

elimination de este acido, atribuyen al higado una acci6n

preponderante a este respecto.

Las experiencias de Embden (6) en higados irrigados

artificialmente, prueban la capacidad de este organo

para sintetizar el lactico a glucogeno.

Noah (7) dice que en las graves afecciones del par6n-

quima hepatico, como en la atrofia aguda y en el enve-

nenamiento fosforado, tiene lugar una elevada elimina-

cion de acido lactico por la orina. Este mismo autor

investigo la lactacidemia en los enfermos hepaticos des-

pues de la administration de glucosa o galactosa y encontro

aumento en las graves alteraciones del parenquima;

hiperlactacidemia en ayunas solo en las graves afecciones

hepaticas poco antes de la muerte.

Schumacher (8) hallo hiperlactacidemia en un caso

de carcinoma con metastasis hepatica.

De lo que antecede se desprende la importante parti-

cipacion del higado en el metabolismo del acido lactico y

se justifica las investigaciones por nosotros emprendidas.

Hemos utilizado el metodo de Mendel y Goldschei-

der (9) que en sintesis se reduce a lo siguiente : toma

de sangre (i cc.) sin estasis por ligadura; precipitation

de las proteinas con acido metafosforico al zo por ioo

(solucion recientemente hecha); separaci6n de los hidra-

tos de carbono con hidrato de calcio y solucion de sulfato

de cobre saturada, a partes iguales con agua destilada;

transformation del acido lactico en acetaldehido con

acido sulfurico Kahlbaum (especial para esta determi-

nacion) y 4 minutos de ebullition, anadiendo despues
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solucidn de veratrol al 0`125 por ioo y esperando 20 mi-
nutos exactamente para colorimetrar.

Este metodo no permite la apreciacidn de variacio-
nes pequenas de la lactacidemia. Pero teniendo en
cuenta que nosotros buscabamos una prueba de funci6n
hepatica de valor clinico, a ser posible sencilla y de breve
ejecuci6n y que se apoyara sobre cifras de cierta magni-
tud para que pudiera merecer confianza, esto no constituia
un defecto, sino mas bien una ventaja.

Nuestro plan de trabaj o f ue el siguiente : comenzamos
por dosificar el acido lactico en sangre de sujetos normales
en ayunas, tras de permanecer en la cama en quietud
y relaj aci6n muscular completa durante media hora como
minimum, para determinar el valor de la lactacidemia
en reposo. Segdn Mendel y Goldscheider, 30 minutos
de reposo son suficientes en un sujeto sano para que
se mantenga la lactacidemia en una cifra que oscila alre-
dedor de 13 mgr. por 100. Esta es la lactacidemia de
reposo. Las cifras halladas por nosotros coinciden apro-
ximadamente con las de los autores del metodo; variacio-
nes en 4 6 5 mgr. en mas o en menos no ]as damos impor-
tancia por estar dentro del margen de error del metodo.

Ahora bien, la practica de un ejercicio muscular
debe determinar un incremento de la lactacidemia, el
cual sera funci6n de la cuantia del esfuerzo y de la du-
raci6n del mismo. Ademas, la recuperaci6n de la cifra
de reposo debe guardar relaci6n con esos mismos factores
y dependera tambien del tiempo de reposo subsiguiente.
Pero, a su vez, estara subordinada principalmente a la
integridad de los mecanismos que operan la resfntesis.
A este fen6meno lo designamos capacidad de recuperacion,
]a cual en el hombre normal se efectda en 30 minutos,
adn en hiperlactacidemias tan considerables como en
uno de los casos que mencionamos rails abajo.

5
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Para hallar terminos de cierta f ij eza a los que com-

parar los resultados que obtuvieramos en condiciones

patologicas, tuvimos que hacer tanteos, dosificando el

ejercicio y el reposo. Varios alumnos se of recieron es-

pontaneamente como sujetos de experiencia. El primero

tenia 16 mgr. en reposo; le hicimos subir y bajar una

escalera de seis tramos y doce peldanos, en cada uno de

aquellos con la maxima ligereza posible (55 segundos);

inmediatamente le tomamos sangre, que acusa i6 mgr.

por ioo, es decir, ninguna variacion; le ordenamos enton-

ces reposo absoluto, y en la tercera dosificacion, a los

30 minutos encontramos 18 mgr. Este resultado nos

decepciono un poco, porque despues de leer a Mendel y

Goldscheider creiamos que se trataba de un fenomeno

de extrema labilidad y muy sensible por lo tanto; pero

vefamos que un ejercicio violento de diffcil aplicacion a

la clinica no producfa variacion ostensible de la lactaci-

demia. Por esto estimamos precaution indispensable la

de no poner ligadura para la puncion venosa, que nos

parece una deduction de razonamientos demasiado teori-

cos. Ademas, dosificamos el lactico a sujetos con y sin

ligadura y las cifras fueron coincidentes. Esto allana

una seria dificultad en algunos enfermos de venas poco

visibles; pero los datos que enumeramos a continuation

se refieren todos a toma de sangre sin ligadura Para

salir al paso a posibles objeciones y para que sean coni-

parables entre si.

En vista de dicho resultado, repetimos la experiencia

elevando al doble el ejercicio y obtuvimos 15-17-18 mgr.

por ioo. Resultado semejante, por lo tanto.

En condiciones analogas Mendel, Engel y Goldschei-

der (io) observan hiperlactacidemia hasta de 71 mgr.

Nosotros no hemos sido tan afortunados.

Entonces decidimos dosificar el ejercicio de tal ma-
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nera, que f uese mas sostenido y menos violento; asi,
ademas, nos acercabamos a las posibilidades de la clf-
nica. Un sujeto tiene 16 mgr. por 10o de lactico en
ayunas-reposo; entonces hace 30 minutos de marcha
ligera sobre terreno Llano, dando aproximadamente 3,200
pasos; su lactacidemia sube a 24 y 30 minutos, despues
de reposo la vuelve a 16. En las mismas condiciones
otro sujeto sano da 17-25-16. Otro estudiante tiene en
ayunas 14; entonces hace una marcha ligera de 6o mi-
nutos, durante los cuales recorre unos 5 km. y sube a 112;
3o minutos despues bajaba a 15. Este era un resultado
brillante, pero no aprovechable por el momento en la
clinica. Repetimos varias veces estas experiencias con
iguales resultados.

Con ello creiamos poder pasar al estudio de la lacta-
cidemia en los enfermos. En una enferma con cirrosis
atrofica de higado encontramos : 32-34-40, es decir,
hiperlactacidemia, tardfo ascenso de esta, que no tiene
lugar dentro de Los 30 minutos de ejercicio, sino proba-
blemente despues, y lentitud de la capacidad de recupe-
racion, que tampoco se hate en Los 3o minutos de reposo.
Pensamos que el acme de la lactacidetnia en este caso
se encuentre entre el segundo y el tercer tiempo, esto es,
por encima de la cifra correspondiente al ejercicio, pero
como no hicimos dosificacion intermedia, no dimos con el.
En tal caso habria que suponer que Los 40 mgr. hallados
al final de la prueba corresponden a un aumento del
descenso de la curva, que aun no ha terminado.

Cirrosis bivenosa, 35-38-32; hiperlatacidemia, ninguna
variacien considerable en la prueba.

Hepatosis, 35-75-33; hiperlactacidemia, buena capa-
cidad de recuperation.

Del examen de estos tres casos resulta la existencia
de hiperlactacidemia en enfermos del higado con variable
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afectacion del parenquima; la capacidad de recuperacion
es distinta de uno a otro caso y depende probablemente
del estado funcional del organo.

Nos proponemos continuar el estudio de este pro-
blema acortando el tiempo post-ejercicio, despues de
determinar cual sea el maximum de tiempo empleado
por el organismo sano para efectuar la recuperacion.
Seguramente esto aumentara la sensibilidad de la prueba.

La capacidad de recuperacion no debe ser solo funcion

del organo u organos encargados de efectuarla; tambien

debe estar estrechamente relacionada con la integridad o

defecto de la circulation. En tal sentido, no dejaba de

ser interesante estudiar la ]actacidemia en los enfermos

circulatorios, y a este efecto, hemos hallado las siguientes

cifras con la prueba citada:

38-32-35 mgr. por Zoo. Aortitis, hiposistolia (hiper-

lactacidemia, buena capacidad de recuperacion).

13-22-35 mgr. por loo. Insuficiencia mitral com-

pensada (lactacidemia de reposo normal, hiperlactacidemia
post-ej ercicio tardia, capacidad de recuperacion dismi-
nuida).

15-23-19 mgr. por zoo. Estrechez mitral, ligera

hiposistolia (lactacidemia de reposo normal, muy ligero

retardo, recuperacion).

43-43-54 mgr. por 100. Insuficiencia mitral descom-

pensada (hiperlactacidemia, aumento post-ejercicio tardio,

muy disminuida la capacidad de recuperacion).

13-24-16 mgr. por 100. Insuficiencia mitral, ligera

hiposistolia (lactacidemia y capacidad de recuperacion

normales).

16-35-17 mgr. por 100. Doble lesion mitral, ligera
hiposistolia (lactacidemia normal, buena capacidad de
recuperacion).

Del examen de estos hechos parece deducirse que
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en la hiposistolia manifiesta con gran desfallecimiento del
miocardio se presenta casi constantement e hiperlactacide-
mia con disminucion de la capacidad de recuperacion; pero
lo mas notable es que la elevacion post-ejercicio se pre-
senta con extraorclinario retraso, y esto juntamente con
la recuperaci6n disminuida hace que la tercera cifra sea
muy alta. Es de suponer que el acme este en un tiempo
intermedio y que sea mas elevado que la cifra ultima.

I)os posibilidades se ofrecen a nuestra consideracion
ante estos hechos : o los trastornos circulatorios por si
los condicionan o dependen de la alterada funcion hepa-
tica que el estasis determina. Mientras hemos puesto
en marcha nuestro trabajo han aparecido dos publica-
ciones que, aunque por distinto camino, llegan a conclu-
siones en parte concordantes con las nuestras. La pri-
mera, de Perger (ii), enumera las variaciones de la lac-
tacidemia en cortos intervalos de tiempo despues de la
administracion intravenosa de lactato sodico al 2 por ioo
en enfermos circulatorios y encuentra un retardo en la
desaparicion de esta hiperlactacidemia experimental en
los mencionados enfermos cuando se hallan en hiposistolia.
La segunda, de Beckmann (12), relata hechos semejantes
tras la administracion en vena de lactato calcico, pero
en tanto que Perger atribuye este hecho a defecto fun-
cional del musculo, Beckmann apoya con argumentos
mas convincentes la posibilidad de que los trastornos
de la circulacion hepatica sean su causa.

Estos son los hechos hallados. No disponemos aun de
material suficiente para sacar conclusiones definitivas, pero
estimamos muy interesante el problema y por eso nos he-
mos atrevido a molestar excesivamente vuestra benevola
atencion.

Clinica Medica del Dr . Jim enez Diaz.
Facultad de Medicina . Madrid.
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