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AMILASA EN LA SALIVA

L’unic enzim que conté la saliva és la ptialina o amilasa salival, el qual
hidrolitza el midé i el converteix en dextrina i en maltosa. E1 midé pro-
cedent de l'alimentacié només queda exposat a I'accié enzimatica de la
saliva durant breus moments puix que, quan l'aliment arriba a I'estémac,
I’amilasa salival és inactivada per l'acid clorhidric.

Sovint, I’amilasa serosa i la urinaria es troben en quantitat elevada en
la litiasi de les glandules salivals i en les parotiditis agudes. Rarament
sén objecte d'investigacié per a corroborar el diagnostic d’aquestes afec-
cions, perqueé aquest no sol oferir dificultats en la practica.

PEPSINA EN LA SECRECIO GASTRICA

El pepsinogen, secretat per les céHules principals o zimogenes de les
glandules fundiques, és activat per l'dcid clorhidric i esdevé pepsina.
Aquesta, en medi acid (pH: 1,2-2,4), hidrolitza les proteines a proteoses
i peptones, com a fase preparatoria de la degradacié més completa d’aque-
lles a lintesti prim.

Aproximadament el g9 9, dels grianuls de pepsinogen sén alliberats
a la cavitat gastrica (secrecid exocrina); la resta (1 9,) penetra a la sang
(secrecié endocrina) i és eliminada pel ronyé (uropepsina).

Rarament hom observa en la clinica deficiéncies o abséncia de pepsina
en el suc gastric, encara que es tracti de casos d’hipoclorhidria intensa
o d’aclorhidria. Aquests déficits sén facilment compensats pels enzims pro-
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teolitics intestinals. La dosificacié de la pepsina gastrica té escas valor
practic.

PEPSINOGEN PLASMATIC I URINARI

Hom desconeix el mecanisme exacte pel qual el pepsinogen passa de
les c¢Hules principals de les glandules fiindiques a la sang. Per a uns,
I'enzim es difon a través de la part de la c¢Hula principal en contacte amb
un capillar; per a altres, la c¢Hula principal, en desintegrar-se, allibera
el seu contingut en el liquid interceHular.

En Iilcera duodenal les concentracions mitjanes de pepsinogen plas-
matic sén d’1,5 a 2 vegades més altes que en els individus normals. En
I'tlcera gastrica, sén lleugerament elevades. En el cancer gastric sén nor-
mals o un xic baixes. En I'anémia perniciosa, la concentraci6é del pepsino-
gen plasmatic és escassa. En la urémia es troba augmentada proporcional-
ment a I'acumulacié del nitrogen no proteic.

En l'tlcera duodenal I'excrecié d’uropepsina és d’'1,5 a 4 vegades su-
perior a la del subjecte normal. En I'ilcera gastrica es troba molt poc
augmentada o és normal. En alguns casos de cancer gastric es troba molt
disminuida o és nuHa.

La histamina i els altres estimulants de la secrecié gastrica, I'atropina
i els seus similars, i la vaguectomia bilateral, no tenen cap accié sobre
I'excrecié del pepsinogen urinari, malgrat que els anticolinérgics i la va-
guectomia bilateral redueixen notablement la secrecié gastrica de pepsina.
En canvi, l'excrecié d'uropepsina augmenta després d’administrar ACTH
o corticosteroides.

Per ara, ni les dosificacions del pepsinogen plasmic ni les de l'urinari
poden substituir els meétodes d’exploracié directa de la secrecié gastrica
(sovint no hi ha paraHelisme entre la secrecié del pepsinogen gastric i la
seva excrecié per l’orina).

LipasA EN EL SUC DUODENAL

Els métodes que posseeixen valor diagnostic sén els que estimulen
directament la secrecié pancreitica externa, i, d’aquests, les proves de la
secretina i especialment la de la secretina-pancreozimina.

La lipasa és el ferment pancreitic que pot ésser dosificat amb més
garanties, ja que la seva accié només pot ésser substituida per la de la
lipasa intestinal, perd aquesta és molt poc activa en el suc duodenal
obtingut per sondatge en deju.
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En les pancreopaties croniques i en el cancer del cap del pancreas
sovint hi ha disminucié o abséncia de lipasa en el suc duodenal. En canvi,
en el cancer corporocaudal, 'excrecié de lipasa sol ésser normal. En la
litiasi pancreitica 'excrecié de lipasa pot quedar reduida a zero quan
hi ha un calcul enclavat a la porcié terminal del conducte de Wirsung,
i en els casos de litiasi generalitzada a tota la glandula.

AMILASA SEROSA

L’amilas¢émia estd augmentada en el comencament de les pancreopaties
agudes, perod rapidament davalla a valors normals. Les xifres més altes es
troben entre les & i les 12 hores de la iniciaci6 de I'atac agut. Cal recalcar
que en la necrosi pancreatica amb destrucci6 massiva del parénquima
I’amilas¢mia pot ésser baixa.

En les afeccions renals que van acompanyades de retencié ureica, ’ami-
lasémia pot estar augmentada, perd no I'amilasuria. Per tant, la hiperami-
lasémia només parla a favor d’una afeccié pancreiatica quan el funciona-
ment renal és normal.

Cal tenir en compte que ’amilasa serosa també pot estar augmentada
en I'ulcera duodenal que penetra en el pancreas, en la peritonitis aguda,
en l'obstruccié intestinal aguda, en la litiasi coledocal, en les malalties de
les glandules salivals (litiasi i parotiditis agudes, com ja hem fet constar
en ocupar-nos de I’amilasa salival), en la intoxicaci6 per metanol (alcohol
metilic o de fusta), després de la ingestié d’etanol (alcohol etilic) i després
d’administrar morfina per via parenteral. Per tant no injectarem mai
morfina o similars a cap malalt al qual hom vulgui dosificar I’amilasa serosa.

AMILASA URINARIA

Tot el que hem dit referent a I’amilasa serosa podriem repetir-ho aqui.
La determinacié de l'amilasa urinaria és un metode més groller per a
Pestudi de la funcié pancreatica que la investigacié de I'amilasa serosa.
En termes generals els nivells de I’amilasa urinaria sén paraHels als de
I'amilasa serosa, i, quan la funcié renal és normal, els valors d’aquella
clarament superiors als normals parlen a favor d’una pancreopatia aguda.

Cal recalcar que les xifres maximes d’amilasa en l'orina tendeixen a
presentar-se un xic més tard que les de la sang. Per tant, la determinacié
de 'amilasa urinaria pot tenir valor diagnostic quan la sang no ha pogut
ésser examinada en el moment més favorable.
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LIPASA SEROSA

Es més dificil de dosificar que I'amilasa, i com que en general hom
accepta que ambdds enzims presenten activitats paraHeles en les afeccions
agudes del pancreas, en la clinica només se sol dosificar I’amilasa a la
sang. No obstant aix0, aquest criteri no és correcte, puix que sembla que en
les pancreopaties agudes l'augment de la lipasa serosa és més persistent
que el de I'amilasa; quan aquesta tltima ja ha recuperat el seu valor
normal, la investigacid de la lipasa pot ésser 1til per a confirmar el diag-
nostic de procés pancreitic agut.

FOSFATASA ALCALINA SEROSA
(valor normal: 1,5-4 u. Bodansky/100 ml. o 3-13 u. King-Armstrong)

La fosfatasa alcalina serosa estd augmentada especialment en les obs-
truccions biliars, i, en més petita escala, en les afeccions del parénquima
hepatic.

Hom desconeix el mecanisme pel qual augmenta aquest enzim en
les malalties hepatobiliars, perd és probable que depengui dels factors
segiients: a) Que estigui dificultada la seva excrecié per la bilis (normal-
ment hi és eliminat); b) Que estigui augmentada la seva produccié pel
fetge.

La fosfatasa alcalina del sérum augmenta en: a) L’obstruccié biliar
extrahepatica completa o incompleta, no complicada; b) La cirrosi bi-
liar primitiva; c) La colangitis; d) La ictericia hepatoceHular; e) Alguns
casos de cirrosi portal, d’abscés hepatic i de quist hidatidic del fetge;
f) El cancer primitiu i el metastatic del fetge; g) Quan la sarcoidosi, la
malaltia d’Hodgkin, la tuberculosi, etc., afecten el fetge.

La fosfatasa alcalina serosa és normal en l'atrésia congenita de les
vies biliars i en la ictericia hemolitica.

En la ictericia obstructiva el seu valor sol ultrapassar les 10 u. Bo-
dansky/100 ml. o les 30 u. King-Armstrong. En la ictericia hepatoceHular
hom observa també valors elevats, perd quasi sempre inferiors als esmen-
tats per a la ictericia obstructiva. Aquestes dades tenen valor clinic, perd no
categoria de regla per a establir el diagnostic diferencial entre les ictericies
obstructives i les hepatoceHulars. En les ictericies obstructives sén poc
freqiients els valors baixos. En termes generals hom pot acceptar que
l'augment de la fosfatasa alcalina serosa és una dada més fidedigna d’estasi
biliar que I'augment de la bilirubinémia. L’'obstruccié biliar incompleta
(estenosi de I'hepatocolédoc o cirrosi biliar primitiva) provoca augment
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considerable de la fosfatasa alcalina, augment que no guarda relaci6 amb
el de la bilirubinémia, a vegades, poc alta.

En els tumors hepatics malignes, primitius o metastatics, la fosfatasa
alcalina pot estar augmentada, malgrat que no vagin acompanyats d’icteri-
cia ni de metastasis Ossies. Davant un cancer de l'estémac, del colon o del
recte, la fosfatasa alcalina normal, no descarta la preséncia de metastasis
hepatiques; per tant la seva dosificacié no es pot utilitzar com a index
de l'operabilitat del tumor primitiu.

Els valors de la fosfatasa alcalina serosa no reflecteixen el dany hepa-
toceHular; sén normals en moltes cirrosis hepatiques que evolucionen
sense ictericia o que es troben en fase de compensacié clinica.

TRANSAMINASES SEROSES GLUTAMICO-OXALACETICA I GLUTAMICO-PIRUVICA
(valors normals: inferiors a 40 u./ml. per a la glutamico-oxalacetica
i a 30 u./ml per a la glutamico-piruvica)

Normalment ambdés enzims gairebé en la seva totalitat sén intraceHu-
lars. Llur nivell serés augmenta quan els teixits que els contenen s6n
destruits en forma aguda, probablement perqué les céHules lesionades
alliberen els enzims al torrent circulatori.

La transaminasa glutamico-oxalacetica (GOT) es troba en gran quan-
titat al cor, al fetge, als musculs esqueletics i al ronyé. La transaminasa
glutamico-piruvica (GPT) es troba també al fetge, perd en quantitat
absoluta més petita si es compara amb la GOT que conté. No obstant
aix0, la GPT estd en una més gran proporcié en el fetge que en el cor
i en els musculs esquelétics. Per aquest motiu l'elevacié de la GPT serosa
és més especifica de lesié hepatica que la de la GOT, i el nivell de la pri-
mera augmenta més en la necrosi hepatoceHular que en I'infart de mio-
cardi.

La determinacié de les transaminases és util sobretot per a confirmar
el diagnostic precog de I'hepatitis virica durant les epidémies i per a des-
cobrir les formes anictériques. La investigacié cal fer-la en iniciar-se la
malaltia, car passats 8-10-15 dies ja es poden obtenir resultats normals.

Valors de la GOT serosa superiors a les 800 u./ml., gairebé sempre
indiquen hepatitis virica o0 mononucleosi infecciosa (practicament el diag-
nostic diferencial entre aquestes dues afeccions i amb l'infart de miocardi
no ofereix cap dificultat).

En I'hepatitis virica l'augment de la GPT és relativament més alt
que el de la GOT.

L’elevacié sostinguda de les transaminases indueix a creure que l'afec-
cié hepatica és en plena activitat. Per a valorar aquest dubte, cal tenir
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present el quadre clinic del malalt i el nivell de la bilirubinémia (quan
el pacient és ictéric).

La determinacié de les transaminases també és util per a conéixer les
lesions hepatiques provocades pel tetraclorur de carboni, la iproniazida,
etc. En canvi, hom troba valors normals en la ictericia que hom atribuia,
creiem que errdoniament, a la clorpromacina (largactil).

La cirrosi recidivant del fetge i la cirrosi juvenil activa solen pro-
vocar augments marcats de les transaminases, les quals es normalitzen des-
prés de I'administracié de corticosteroides.

Hom troba augments moderats en les ictericies obstructives i en els
tumors malignes del fetge, primitius o secundaris.

La GOT també pot estar augmentada en la trombosi mesentérica agu-
da i en les pancreopaties agudes o subagudes.

Es important de recalcar que la sang hemolitzada no serveix per a in-
vestigar les transminases, ja que conté deu vegades més enzims que el
sérum sanguini no hemolitzat.

El quocient GOT/GPT disminueix en l'hepatitis virica, augmenta
considerablement en linfart de miocardi i esta lleugerament augmentat
en la cirrosi recidivant del fetge.

ALTRES ENZIMS

Molt menys valor diagnostic que les dosificacions de la fosfatasa alca-
lina i de les transaminases tenen les determinacions del enzims que citem
a continuacié:

a) s5-nucleotidasa serosa. — Es una fosfomonoesterasa alcalina. El seu
nivell normal és de 0,3 a 3,2 u.Reis/100 ml. de s¢rum. Estd augmentada
especialment en la ictericia obstructiva. Segons dades de la literatura,
el go 9, de les ictericies hepatoceHulars presenten valors inferiors a 10 u.,
mentre que en el g5 '%, de les ictericies obstructives sén superiors a aquesta
xifra.

b) Glucosa-6-fosfatasa serosa. — Es pricticament absent en l'’emma-
gatzematge de glicogen pel fetge (malaltia de von Gierke). En canvi,
augmenta a vegades considerablement en la majoria d’afeccions hepatocel-
lulars de I'adult.

¢) Deshidrogenases seroses lictica i isocitrica. — La deshidrogenasa
lactica estd augmentada en I'hepatitis aguda, perd no en la ictericia obs-
tructiva ni en la cirrosi hepatica. També pot estar elevada en el cincer
metastatic del fetge i en les pancreopaties agudes. La deshidrogenasa iso-
citrica estd augmentada en la majoria de lesions hepatoceHulars (hepatitis
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virica, mononucleosi infecciosa, cincer hepatic, obstruccié biliar, cirrosi
hepatica). Com que no estd elevada en linfart de miocardi, per a alguns
autors és més especifica de lesié hepatica que la GOT.

d) Pseudocolinesterasa serosa. — Esta augmentada en la cirrosi hepa-
tica que tendeix a compensarse i durant la recuperacié de I'hepatitis
aguda. En canvi, es troba disminuida en la cirrosi hepatica descompen-
sada, en I'hepatitis aguda activa, en el cancer metastatic del fetge i en
totes les hepatopaties en queé el pacient estdi mal nodrit. En l'obstruccié
biliar no complicada és normal.

¢) Leucino-aminopeptidasa serosa. — En general esta augmentada en
el cincer del cap del pancreas que evoluciona amb ictericia; aquesta
dada no permet establir el diagnostic diferencial amb altres tipus d’icte-
ricia obstructiva ni altres malalties hepatiques (cirrosi, hepatitis virica, co-
lecistitis). Davant un cancer de qualsevol localitzacié, I'augment de la
leucino-aminopeptidasa indueix a pensar en metastasis hepatiques (sern-
pre que el tumor primitiu no radiqui en el cap del pancreas).

TERAPEUTICA PELS ENZIMS DIGESTIUS

Des del punt de vista tedric la terapéutica substitutiva pels enzims
digestius és logica i satisfa I'esperit del clinic, perd en la practica pro-
porciona resultats descoratjadors en la majoria dels casos.

Aixo és degut principalment a factors d’ordre técnic, com és ara la difi-
cultat d’obtenir productes farmacologics d’eficicia i estables; al fet que la
via d’administraci6, necessiriament oral en la majoria dels casos, exposa el
medicament a processos de degradacidé, i que es requereixen condicions
especials de pH i de contacte dels farmacs amb els aliments perqu¢ la
seva eficicia sigui real i no alterada especialment per l'acidesa gastrica.

D’altra banda, la resposta de 'organisme pot ésser —i de fet ho és
sovint— contradictoria i paradoxal. Hi ha molts malalts amb transtorns
funcionals de 'aparell digestiu en els quals no es troba cap deficit secretori
enzimatic, i malgrat aixd guareixen o, almenys, els desapareixen els simp-
tomes clinics en administrar-los enzims digestius. Perd també succeeix que
certes insuficiéncies glandulars secretories, com, per exemple, 'aclorhidria,
sén perfectament tolerades; aquests individus gaudeixen de perfecta salut,
llur equilibri nutritiu és normal i no necessiten cap tractament. En canvi,
quan l'aclorhidria provoca transtorns digestius, aquests no responen o
responen deficientment a la terapéutica substitutiva.

Deixant de banda la insuficiéncia salival, que és molt poc freqiient
i que tampoc no altera el funcionalisme digestiu, i la insufici¢éncia intes-
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tinal, que sempre és associada a una sindrome de mala absorcié, direm algu-
nes paraules del tractament de la insuficiéncia enzimatica de I'estémac i del
pancreas. No ens ocuparem de l'inactivador de la calicreina-tripsina en el
tractament de les pancreopaties agudes perqué ho fara el Dr.Pi-Figueras.
No obstant aixo0, volem dir que, segons la nostra experiéncia, encara és
prematur d’emetre un judici definitiu sobre I'eficacia d’aquest tractament.
Tenint en compte la gravetat dels processos pancreatics aguts i la bona
tolerancia del producte, és aconsellable la seva administracié, perd a con-
dici6 de fer-ho a dosis elevades (450.000 a 900.000 u. o més/dia), per via
endovenosa.

a) Insuficiéncia enzimatica gastrica

L’estomac té dues funcions: la de reservori i la digestiva. Com és
natural passarem per alt la funcié de reservori i el paper de I'Acid clor-
hidric i direm solament que el deficit de pepsina és de molt rara obser-
vacié en la practica.

La pepsina no ha d’ésser mai administrada barrejada amb acid clorhidric
perque aquella és destruida per l'accié d’aquest darrer en un temps rela-
tivament curt. Més racional és ’associacié de la pepsina amb el clorhidrat
de betaina, producte sdlid que unicament en dissoldre’s en aigua allibera
acid clorhidric. La papaina és un enzim proteolitic, obtingut de la planta
Carica papaya, que pot substituir amb éxit tant la pepsina com la tripsina.

L’administracié6 de pepsina no té cap acci6 sobre la sindrome del
«dumping» ni sobre els transtorns nutritius que sovint presenten els gas-
trectomitzats. Tampoc la pepsina no millora els trastorns digestius que re-
lativament sovint pateixen els malalts d’anémia perniciosa (que és del
tipus de l'agastria secretoria); en canvi, aquells desapareixen amb la vi-
tamina B,,, malgrat que l'aquilia persisteix invariable.

b) Insuficiéncia enzimadtica pancredtica externa

Per tal de no allargar més la nostra intervencié passarem per alt I'opo-
terapia pancreatica externa (ingesti6 de pancreas cru, de suc pancreitic, de
pols de pancreas i d’extrets pancreitics comercials). Qui s’interessi per
aquest assumpte el trobard descrit amb detall en el nostre treball Trata-
miento médico de las pancreopatias cronicas («Progresos de Terapéutica
Clinica» r17: 5-31, 1964). Només recordarem que ScHON, el 1962, estudii
detingudament l'activitat tripsica, quimotripsica, lipasica i amilasica dels
dotze preparats farmacéutics del comerg considerats com els més actius.
Llur poténcia enzimatica variava d’'un preparat a I'altre, perd especial-
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ment el poder lipolitic fou escis en tots. Segons l'autor citat, amb 5-10
pastilles per dia, que son les dosis que hom aconsella d’aquests especifics,
els resultats terapéutics sé6n nuls des del punt de vista enzimatic; hom
pot esperar només respostes eficients amb dosis tan considerables com
sén 100 pastilles per dia.

El pincreas liofilitzat (dessecat al buit a —30°C), recentment intro-
duit en terapéutica, i del qual no tenim experiéncia personal, constitueix
versemblantment un progrés. A més d’ésser agradable al paladar, segura-
ment conserva millor les seves propietats enzimatiques, probablement per-
que les proteines pancreatiques el protegeixen, en part, contra els efectes
destructors de la digestié gastrica. Hom I'administra a la dosi de 10 g.
diaris, en dues preses.

Com que els enzims pancreatics sén destruits en travessar l'estdmac
(la tripsina per la pepsina a pH inferior a 3,5; la lipasa per I'acid clorhi-
dric i la pepsina), hom ha intentat protegir-los mitjancant capsules vol-
tades de gluten, cera, ceratina, etc. Aquests artificis no serveixen per a
res: si sén poc resistents, sén destruits a I'estémac, i si son massa resistents,
necessiten 1'accié de la tripsina que esta en deficit per a atacar-los i digerir-
los i resulta que el preparat arriba a l'ileum i al cec sense haver actuat
a causa de la seva proteccid.

Per acabar recordem que els enzims pancreatics no han d’ésser mai
associats a I'acid clorhidric, a la pepsina, ni als altres ferments proteolitics,
com la papaina, puix que aquells sén destruits per aquests darrers.



