ESTUDIOS CLINICOS SOBRE LACTACIDEMIA

por

B. SANCHEzZ CUENCA

En el curso de las investigaciones sobre funcién
hepdtica que se efectian actualmente en la Clinica médica
de la Facultad de Madrid, bajo la direccién del Profesor
Jiménez Diaz, y como una orientaciéon que pudiera per-
mitirnos la exploracién de un aspecto parcial de la misma,
nos encargd Jiménez Diaz de este trabajo, en el cual
hemos obtenido ya algunos resultados que justifican
esta comunicacién previa.

Los antecedentes experimentales y clinicos en que
se apoyan estas investigaciones son los siguientes : Min-
kowski (1) demostré hace muchos afios que el dcido ldc-
tico aumenta en la sangre de animales a los cuales se
habia extirpado el higado; este experimento se ejecutd
en aves en las cuales el metabolismo del acido ldctico
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 sélo el papel
preponderante que en la destrucciéon de este dcido com-
pete al higado en los mencionados animales.

Es evidente que la insuficiencia hepdtica se acompaiia
de marcada acidosis, comprobable por las investigaciones
de laboratorio. Por qué mecanismo se engendra esta
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acidosis? Logicamente debe depender del aumento de
cuerpos acidégenos, entre los cuales acuden al pensa-
miento en primer término los cuerpos aceténicos. Fisch-
ler y sus colaboradores encontraron una disminucién de
productos aceténicos 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 Jiménez Diaz y
Puig (2), asi como en los enfermos de higado, se encontr6
siempre un aumento notable de los mencionados cuerpos.

Pero no pueden excluirse otras acidosis, por ejemplo,
el incremento de dcido 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 contraccién muscular consiste en formaciéon de
acido lactico a expensas del glucogeno. En este proceso
anoxibi6tico se produce una cantidad de dcido ldctico
equivalente a la desaparecida de glucégeno. La con-
traccion muscular depende de este fenémeno, pero a €l
se enlaza el proceso oxibibtico de la relajacién, en el cual
desaparece el dcido lactico formado. Ahora bien, para
oxidar éste hasta CO, y H,0 se consume sélo 1/4 de la
cantidad de oxigeno que seria necesaria para su total
combustion. Y sin embargo, todo el lictico formado
desaparece. ;Qué se hace del que no se quema? El es
resintetizado a glucégeno. Los hechos se suceden con
arreglo a las siguientes ecuaciones:

I. Anoxibiosis
5/m(CeHyo05), + 5H,0 = 8CHO; + CeH 1,04

II. Oxibiosis
8C,H,0; + CoH406 + 60, = 4/4(CeH005)n + 6CO, + 10H,0
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La segunda reaccion corresponde a los que Ostwald
llama proceso «pareado» (gekoppelte). La esencia de
ello consiste en lo siguiente : una y la misma especie
molecular es transformada por dos procesos quimicos
diferentes, de los cuales uno es exotérmico y el otro curso
endotérmico; el exotérmico suministra la energia nece-
saria para que se cumpla el segundo. Otra caracteristica
de los procesos pareados consiste en que el nimero de
moléculas que reaccionan en total dividido por el de
las que juegan en el proceso exotérmico es constante.
Este es el cociente de Meyerhof.

Si los hechos se ajustan exactamente a este esquema,
es cosa que no podemos tratar sin entrar en considera-
ciones que nos llevarian demasiado lejos; esto sélo 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 biolé-
gicos son mds complejos que nuestras simplistas con-
cepciones; pero lo que si es indudable es la génesis de
acido lactico a expensas del glucégeno muscular en la
contraccion y su desaparicién, que condiciona la relaja-
ciéon. ;Dénde tiene ésta lugar? En el mismo foco de
producciéon 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 acompafia de hiper-
lactacidemia de magnitud proporcionada al ejercicio,
parece racional deducir que el organismo disponga también
de medios para desembarazarse del exceso de acido lc-
tico cuya sede esté en otros 6rganos.

Segin Janssen y Jost (5) los tejidos y, por consi-
guiente, el misculo podrian almacenar grandes cantidades
de dcido lictico inyectado. Pero inmediatamente después
de la inyeccion cesa la retencién de lictico en el musculo,
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y, sin embargo, continta la disminucién de esta hiper-
lactacidemia experimental. Estos autores insisten por
esto en que no solo el misculo, sino también otros 6rga-
nos hacen desaparecer el lactico del organismo. Ahora
bien, puesto que el rifién juega un papel inesencial en la
eliminacién de este dcido, atribuyen al higado una accién
preponderante a este respecto.

Las experiencias de Embden (6) en higados irrigados
artificialmente, prueban la capacidad de este Organo
para sintetizar el lictico a glucogeno.

Noah (7) dice que en las graves afecciones del parén-
quima hepdtico, como en la atrofia aguda y en el enve-
nenamiento fosforado, tiene lugar una elevada elimina-
cion de dcido lictico por la orina. Este mismo autor
investigé la lactacidemia en los enfermos hepaticos des-
pués de la administracién de glucosa o galactosa y encontr6
aumento en las graves alteraciones del parénquima;
hiperlactacidemia en ayunas sblo en las graves afecciones
hepaticas poco antes de la muerte.

Schumacher (8) hall6 hiperlactacidemia en un caso
de carcinoma con metdstasis hepdtica.

De lo que antecede se desprende la importante parti-
cipacién del higado en el metabolismo del dcido lactico y
se justifica las investigaciones por nosotros emprendidas.

Hemos utilizado el método de Mendel y Goldschei-
der (9) que en sintesis se reduce a lo siguiente : toma
de sangre (1 cc.) sin éstasis por ligadura; precipitacion
de las proteinas con acido metafosférico al 10 por 100
(solucién recientemente hecha); separacion de los hidra-
tos de carbono con hidrato de calcio y solucién de sulfato
de cobre saturada, a partes iguales con agua destilada;
transformacion del dcido ldctico en acetaldehido con
acido sulfurico Kahlbaum (especial para esta determi-
nacién) y 4 minutos de ebullicién, afiadiendo después
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solucién de veratrol al 0‘125 por 100 y esperando 20 mi-
nutos exactamente para colorimetrar.

Este método no permite la apreciacién de variacio-
nes pequefias de la lactacidemia. Pero teniendo en
cuenta que nosotros buscibamos una prueba de funcién
hepitica de valor clinico, a ser posible sencilla y de breve
ejecucién y que se apoyara sobre cifras de cierta magni-
tud para que pudiera merecer confianza, esto no constitufa
un defecto, sino mds bien una ventaja.

Nuestro plan de trabajo fué el siguiente : comenzamos
por dosificar el dcido lictico en sangre de sujetos normales
en ayunas, tras de permanecer en la cama en quietud
y relajacion muscular completa durante media hora como
minimum, para determinar el valor de la lactacidemia
en reposo. Segun 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 método; variacio-
nes en 4 6 5 mgr. en mas o en menos no las damos impor-
tancia por estar dentro del margen de error del método.

Ahora bien, la prictica de un ejercicio muscular
debe determinar un incremento de la lactacidemia, el
cual serd funcién de la cuantia del esfuerzo y de la du-
racién del mismo. Ademds, la recuperacién de la cifra
de reposo debe guardar relacién con esos mismos factores
y dependerd también del tiempo de reposo subsiguiente.
Pero, a su vez, estard subordinada principalmente a la
integridad de los mecanismos que operan la resintesis.
A este fenémeno lo designamos capacidad de recuperacion,
la cual en el hombre normal se efectia en 30 minutos,
aun en hiperlactacidemias tan considerables como en
uno de los casos que mencionamos més abajo.

5
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Para hallar términos de cierta fijeza a los que com-
parar los resultados que obtuviéramos en condiciones
patolbgicas, tuvimos que hacer tanteos, dosificando el
ejercicio y el reposo. Varios alumnos se ofrecieron es-
pontaneamente como sujetos de experiencia. El primero
tenfa 16 mgr. en reposo; le hicimos subir y bajar una
escalera de seis tramos y doce peldafios, en cada uno de
aquellos con la maxima ligereza posible (55 segundos);
inmediatamente le tomamos sangre, que acusa 16 mgr.
por 100, es decir, ninguna variacion; le ordenamos enton-
ces reposo absoluto, y en la tercera dosificacién, a los
30 minutos encontramos 18 mgr. Este resultado nos
decepcioné un poco, porque después de leer a Mendel y
Goldscheider crefamos que se trataba de un fenémeno
de extrema labilidad y muy sensible por lo tanto; pero
vefamos que un ejercicio violento de dificil aplicacion a
la clinica no producia variacién ostensible de la lactaci-
demia. Por esto estimamos precaucion indispensable la
de no poner ligadura para la puncién venosa, que nos
parece una deduccién de razonamientos demasiado teori-
cos. Ademas, dosificamos el lictico 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 continuacion
se refieren todos a toma de sangre sin ligadura para
salir al paso a posibles objeciones y para que sean com-
parables entre si.

En vista de dicho resultado, repetimos la experiencia
elevando al doble el ejercicio y obtuvimos 15-17-18 mgr.
por 100. Resultado semejante, por lo tanto.

En condiciones analogas Mendel, Engel y Goldschei-
der (10) 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 fuese mds sostenido y menos violento; asi,
ademds, nos acercibamos a las posibilidades de la cli-
nica. Un sujeto tiene 16 mgr. por 100 de lictico 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, después
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 60 mi-
nutos, durante los cuales recorre unos 5 km. y sube a 112;
30 minutos después 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, tardio ascenso de ésta, que no tiene
lugar dentro de los 30 minutos de ejercicio, sino proba-
blemente después, y lentitud de la capacidad de recupe-
racién, que tampoco se hace en los 30 minutos de reposo.
Pensamos que el acmé de la lactacidemia 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 dosificacién intermedia, no dimos con él.
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
variacién considerable en la prueba.

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

Del examen de estos tres casos resulta la existencia
de hiperlactacidemia en enfermos del higado con variable



68 Publicacions de I Institut d’Estudis Catalans

afectacion del parénquima; la capaéidad de recuperacién
es distinta de uno a otro caso y depende probablemente
del estado funcional del érgano.

Nos proponemos continuar el estudio de este pro-
blema acortando el tiempo post-ejercicio, después de
determinar cudl sea el mdximum de tiempo empleado
por el organismo sano para efectuar la recuperacién.
Seguramente esto aumentara la sensibilidad de la prueba,

La capacidad de recuperacién no debe ser sélo funciéon
del érgano u 6rganos encargados de efectuarla; también
debe estar estrechamente relacionada con la integridad o
defecto de la circulacién. En tal sentido, no dejaba de
ser interesante estudiar la lactacidemia en los enfermos
circulatorios, y a este efecto, hemos hallado las siguientes
cifras con la prueba citada:

38-32-35 mgr. por 100. Aortitis, hiposistolia (hiper-
lactacidemia, buena capacidad de recuperacion).

13-22-35 mgr. por 100. Insuficiencia mitral com-
pensada (lactacidemia de reposo normal, hiperlactacidemia
post-ejercicio tardia, capacidad de recuperacion dismi-
nuida).

15-23-19 mgr. por I100. 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 lesién mitral, ligera
hiposistolia (lactacidemia normal, buena capacidad de
recuperacion).

Del examen de estos hechos parece deducirse que



Treballs de la Societat de Biologia. 1928 69

en la hiposistolia manifiesta con gran desfallecimiento del
miocardio se presenta casi constantemente hiperlactacide-
mia con disminucién de la capacidad de recuperacion; pero
lo mds notable es que la elevacién post-ejercicio se pre-
senta con extraordinario retraso, y esto juntamente con
la recuperacién disminuida hace que la tercera cifra sea
muy alta. Es de suponer que el acmé esté en un tiempo
intermedio y que sea mds elevado que la cifra tltima.

Dos posibilidades se ofrecen a nuestra consideracién
ante estos hechos : o los trastornos circulatorios por si
los condicionan o dependen de la alterada funcién hepé-
tica que el éstasis 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 (11), enumera las variaciones de la lac-
tacidemia en cortos intervalos de tiempo después de la
administracién intravenosa de lactato sédico al 2 por 100
en enfermos circulatorios y encuentra un retardo en la
desaparicién de esta hiperlactacidemia experimental en
los mencionados enfermos cuando se hallan en hiposistolia .
La segunda, de Beckmann (12), relata hechos semejantes
tras la administracién en vena de lactato cédlcico, pero
en tanto que Perger atribuye este hecho a defecto fun-
cional del musculo, Beckmann apoya con argumentos
mds convincentes la posibilidad de que los trastornos
de la circulacién hepdtica 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 benévola
atencion.

Clinica Médica del Dr. Jimenez Diaz.
Facultad de Medicina. Madyid.
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