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E s :MUY DIFÍCI~, de~de u~1 ~unto .. de vista fisiológico. ai~1plio, que' exi~- . 
tan unas sustancias mas in1portantes que las enzimas. En el curso 

del n1etabolis1no se acoplan compuestos pequeños para forn1ar moléculas . 
rnás complejas· y, del mismo n1odo, se degradan . pausadan1ente numerosas · 
süstancias hasta convertirse en los productos de d.esecho, liberando paso 
a paso la energía aln1acenada en su molécula ·que es captada por el ser 
vivo para la realización de distintas .actividade~. Cada uno de estos pasos, 
ya de síntesis, ya de degradación, depende de la actividad de una enzima 
cuya actividad está ·concátenada a las otras enzin1as; entre todas ellas~ se · 
realizan constantemente reacciones de oxidación .o de reducción, se quita 
el nitrógeno de los aminoácidos, se traspasan grupos de fosfato, transporta
dores de energía, se reordena la estructura interna de las moléculas en el · 
proceso de isomerización, se quita bióxido de carbono de distintas s.us-. 
tancias, etc. La lista es interminable, en los mamíferos se ha demostrado 
la existencia de varios centenares de reacciones quín1icas, y se conocen . 
las enzimas que rigen su actividad; son tan numerosas las reacciones que . 
catalizan las enzimas en el interior de las células que se acepta que la 
mayor parte de la inasa citoplásmica de cualquier tejido está formada por 
enzin1as, todas ellas participando armónjca1nente en los procesos vitales 
de la n1ás variada naturaleza. La in1portancia de cada una de las enzimas 
se vislumbra, en la n1edicina clínica, cuando se consideran como expresión 
de un defecto enzimático ese grupo de enfermedades que muestran caracte
rísticas congénitas y hereditarias y que desde la designación de Garrad, 
a principios de siglo, conocemos como "errores congénitos del metabolis
mo". La causa fundan1ental de estas. enfennedades, es la falta de una en-
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zin1a, probablen1ente por un defecto genético; los resultados suelen ser 
de lo más variado. Si el proceso regido por la enzima detiene una serie de 
reacciones vitales para el organis1no, se pone en peligro la vida del indi
viduo; tal es el caso de la hen1ofilia, de la galactosemia congénita o 
de la oligofrenia fenilpirúvica en que la ausencia de la descarboxilasa del 
ácido fenilpirúvico crea un bloqueo con acumulación de esta sustancia 
con efectos nocivos sobre el funcionan1iento cerebral. Otras veces, como 
sucede con el albinis1110, la falta de la tirosinasa, enzin1a que permite la 
forn1ación de melaninas, impide que se sinteticen estos pign1entos que 
dan el color a la piel y sus anexos, y sobreviene el cuadro inolesto, pero 
en este caso no grave del albinisn10. En la actualidad se conocen más de 
80 entidades clínicas que llenan los requisitos para que sean consideradas 
cómo "errores congénitos del n1etabolismo"; entre ellas las n1ás ünportan
tes son la agan1n1a globuline1nia (falta de gan1111a globulina), el albinis1110, 
las hen1ofilias, la anen1ia de glóbulos rojos fakiforn1es, la enfermedad de 
van Gierke con acumulación de glucógeno, la galactosen1ia, la cistinosis, la 
porfiri~, etc. 

En otro aspecto de la nledícina, el estudio de la actividad enzimática 
se ha convertido en un arn1a clínica de valor diagnóstico y pronóstico en 
diversas enfermedades. En estas circunstancias, los estudios enzimáticos 
dependen del siguiente hecho: cuando se lesiona o se inflama o existe un 
crecimiento norn1al de un tejido pueden pasar a la circulación, en canti
dades aun1entadas, algunas enzin1as de dicho tejido; lo cual se puede 
relacionar específica111ente con el tejido en cuestión, adquiriendo así valor 
c01no ele~ento ele diagnóstico. Este es un campo de trabajo abierto a los 
progresos en este sentido y el n1ejoramiento de la técnica, pern1itirá es
tablecer _más .precisas correlaciones con distintos padecimientos. Por el 
n1omento existen algunos m étodos cuyo en1pleo es práctican1ente rutina
rio y n1uchos otros se ensayan en la escala de la investigación. clínica 

¡ · -

siendo posible qúe. algunos pasen a formar parte de las arn1as diagnósticas 
t.al con10 sucedió en los últin1os años con la introducción del estudio de la 
transa1ninasa, c01no prueba diagnóstica y ele valor pronóstico en el infarto 
del núocardio. 

Conviene por lo tanto, dedicar una parte de esta exposición a la va
loración de las pruebas de actividad ·enzimática de reco1:10cida utilidad en · 
Ja clínica y señalar brevernente los estudios enzin1áticos en fase de inves
tigación, pero que constituyen füertes pro111esas de utilidad ulteiior. 



REVISTA DE LA FACULTAD DE J\íl EDICINA 211 

FosFATASAS 

Las fosfatasas son enzimas que pueden fragmentar los ésteres de ácido 
fosfórico y, por lo tanto, su actividad se n1ide por el fosfato que liberan 
cuando actúan sobre con1puestos que los contienen .Abundan en todos 
los órganos; las variantes de la enzima de interés en el terreno clínico, son: 
1. La fosfatasa alcalina, Ilan1ada así porque den1uestra más potencia 
cuando trabaja en pH alcalino y que se reconoce en el suero o el ·plasma, 
en el hueso, el riñón, el intestino y otras estructuras y 2. La fosfatasa 
ácida, que tiene su actividad óptin1a a pll de 5, y que se reconoce en el 
epitelio prostático, el bazo, el riñón; el hígado, etc. La fosfatasa alcalina, 
de acuerdo con el método de Bodanskv de uso más común, se cuantifica 

./ 

aprovechando la propiedad de la enzima para liberar fósforo de glicero-
fosfato de sodio y, las unidades Bodansky en rigor representan miligramos 
de fósforo, Liberados en 1 hora, en condiciones específicas, a pH 8.6. 
En los adultos lo norn1al es encontrar entre 1.5 y 4;0 unidades por 100 
n11. de plasn1a y, en los niños las cifras son n1ayores, de 5 a 14 unidades. 

Fosfatasa alcalina del suero. Esta enzin1a proviene fundan1ental
n1ente de los huesos. En la clínica, la mayor utilidad de su determinación 
se obtiene en dos' condiciones: l. afecciones del esqueleto y 2. trastornos 
del árbol biliar y del hígado. 

En los trastornos óseos, la fosfatasa alcalina elevada señala un aumen
to en la actividad de los osteoblastos, células formadoras de hueso, lo que 
indica habitualn1ente la n1ineralización inadecuada de una matriz ósea 
defectuosa. Esto sucede en su forn1a n1C:Í.s clara en el raquitismo, caso 
en que no es raro encontrar 20, 30 y aun niás unidades Bodansky por 100 
n11. de suero. 

En la ictericia obstructiva y hepatocelular se suelen encontrar valores 
elevados de fostasa alcalina, aunque no siempre es posible hacer diferencia:.. 
ciones entre estos dos tipos de cuadros por la única prueba de la fosfatasa 
alcalina, se pueden hacer las siguientes generalizaciones: los valores cre
cientes de fosfatasa (por ejemplo, arriba de 15 U.) con hiperbilirrubi
ne111ia, son sugerentes de obstrucción biliar; en cambio los valores bajos 
en casos de hiperbilirrubinemia casi siempre se encuentran en casos de 
lesión hepatocelular. Los valores de fosfatasa alcalina altos, _en ausencia 
de hiperbilirrubinemia, pero con síntonrns hepáticos, se presentan en cirro
sis portal, abscesos hepáticos, tmnores mefastásicos del hígado y otras 
afecciones más raras. 
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Fosfatasa ácida.En el plasn1a de los sujetos norn1ales se encuentran 
sólo pequeñas cantidades de fosfatasa: 0.5 a 1.5 U. de acuerdo con el 
método de Bodansky. Su principal implicación diagnóstica se encuentra 
en el caso del carcinon1a prostático n1etastatizante. La ·enzima se encuentra 
con abundan9ia en el tejido prostático, tanto normal como canceroso. 
Cuando existe un tumor, pero está confinado a la próstata, el paso de la 
enzima a la sangre es n1Ínin10; en can1bio, si el tumor invade muchos otros 
tejidos, en forma de metástasis n1últiple's, especialn1ente óseas, la enzima 
alcanza.la circulación y .se reconoce su au1nento en el suero. En la práctica 
los aumentos superiores a 5 U. B. sólo se ven en casos de carcinoma pros
tático metastatizante. Por lo tanto, se infiere que, en presencia de dise
minaciones n1etastásicas de un cáncer de origen no determinado, el au-
1nento de la fosfatasa ácida proporciona el diagnóstico de carcinoma pros
tático. Los valores inferiores son sugerentes de esta afección, pero deben 
confirmarse con otros procedimientos. Ta1nbién es de utilidad práctica; en 
estos casos, el reconocimiento del descenso de la fosfatasa ácida consecu
tivo e inmediato a la castración y aun a la terapéutica estrogénica, lo que 
representa un dato de buen pronóstico. 

AMILASA Y LIPASA 

En la sangre (y tan1bién en la orina) se encuentra presente la amilasa, 
enzima que fragn1enta el aln1idón y lo convierte en azúcares simples. Aun
que en estado normal no se sabe de donde proviene, su análisis ha adqui
rido importancia porque en casos de inflan1ación del páncreas y de las 
glándulas salivales se produce una difusión transitoria de la enzin1a hacia 
la sangre lo que constituye un dato importante de tipo diagnóstico. ·En 
el método comúnn1ente usado, el de Somogyi, los resultados se expresan 
en unidades, basadas en el nún1ero de n1i1igran1os de azúcar liberados de1 
almidón, er,i condiciones específicas; norn1aln1ente en el suero se encuen
tran de 60 a 100 unidades por 100 ml. La elevación de la an1ilasa cons
tituye un dato valioso de pancreatitis aguda, en cualquiera de sus formas: 
ede1natosa, hemorrágic.a o necrótica. Los ascensos con1unn1ente llegan 
a 500 unidades y aun n1ás, pero son de carácter transitorio; el acné se al
canza en 12 o 24 horas y rara vez a las 48 horas. El descenso a los valores 
normales es habitualn1ente n1uy rápido de 111anera que si se practica la 
determinación al segundo día después del principio de los síntomas, los 

resul!a.dos negativos de. nin.guna . n1anera excluyen el diagnóstico de pan
creatibs; por el contrario:, s1 en las primeras horas de un cuadro doloroso 
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abdominal alto no se encuentra elevada la amilasa, se puede excluir con 
casi toda seguridad la presencia de la pancrea titis. 

Cuando el 1diagnóstico de pancreatitis no se puede hacer precoz
mente y ya pasó el tiempo de practicar la determinación de la amilasa, 
se cuenta con la ayuda de la determinación de lipasa, o sea la enzin1a 
pancreática que ataca a las grasas y las desdobla . en sus con1ponentes, los 
ácidos grasos y el glicerol, cuando se usa aceite de olivas con10 sustancias 
de prueba. D1e acuerdo con los nlétodos en uso de Cherry-Crandall se 
considera normal, en las condiciones de la pru.eba~ la presencia en el suero 
de 0.5 ª· 1.5 unidades (que equivalen a mililitros de NaO·H 0.05 N, por 
n1l. de1 suero). El ascenso de la: lipasa es tan rápido como el de la amilasa 
y suelen observarse cifras de '6, 8 y aun 10 unidades por centín1etro cúbico
de suero. Sin e1nbargo, la caída es nluy lenta y se encuentran valores altos. 
a los 10 días y aun dos sen1anas después del principio de los síntonrns. La 
prueba es, sin e1nbargo, menos específica, puesto que en otros padeci:
n1ientos aparte de las inflan1aciones pancreáticas agudas puede encon
contrarse elevada la actividad de la enzin1a; tal es el caso, en el · propio 
páncreas, del carcinon1a pancreático, o del cáncer del án1pula de \ !a ter 
o, en rnenor proporción, de afecciones crónicas del árbol biliar. 

TRANSAI\HNASAS 

Las transan1inasas catalizan el traspaso del grupo amino de un mni
noácido a un cetoácido de n1anera que convierten a este últin10 en a1nino
ácido y al prÍinero, del cual provenía el grupo amino, al ser desaminado 
se transforma en un cetoácido. Cuando el grupo amino · proviene del 
ácido aspártico y se inserta en el ácido alfa-cetoglutárico para convertir
lo en ácido glutámico, dejando al aspártico en forma de ácido oxalacético, 
la transan1inasa correspondiente se denomina glutámico-oxaloacética. Si 
este traspaso se hace entre la alanina y el ácido alfa-cetoglutárico para 
formar ácido pirúvico y ácido glután1ico, respectivamente, la transaminasa 
se denon1ina glutámico-pirúvica. 

Normahnente estas enzimas existen en muy bajas concentraciones 
en el plasma, ya que están confinadas a las células; sin en1bargo, cuando
se producen· grandes destrucciones tisulares, pasan a la circulación. Por 
eje1n·plo, la actividad de Ja transaminasa glután1ico oxa1acética en estado 
norm.al, da cifras de 5 a 40 unidades por 111ililitro de suero; conio el 
n1iocardio es muy rico en esta enzin1a, cüando sobreviene un proceso de 
destrucción como en el infarto del miocardio, las cifras de actividad 
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enzin1ática en el suero se elevan y, lo que es más importante, el grado -y 
la duración de su ascenso son importantes para valorar la gravedad del 
ataque. Cifras por encüna de 100 unidades tienen gran valor diagnóstico. 
Las isque111ias de corta duración no producen aumento de la enzüna en 
la sangre. Con10 el hígado es también n1uy rico en esta transaminasa, 
111uchas afecciones hepatocelulares se acon1pañan de aun1ento de la en
zin1a; en la hepatitis, por ejen1plo, en la primera semana de enfern1e
dad, se encuentran grandes elevaciones, y este ascenso es anterior aun a 
1a icteriCia, de manera que se pueden hacer diagnósticos precoces en per
sonas sospechosas, como los contactos de enfermos de hepatitis. 

Con10 la actividad de la transaminasa pirúvica es muy grande en 
el hígado y muy escasa en el corazón, se cuenta con un n1edio de diferen
ciación en casos de aun1ento de la transan1inasa oxaloacética; en efecto, 
la decisión de si se trata de lesión cardíaca o de lesión hepática depende 
del aun1ento o de la falta de aumento de la transaminasa pirúvica; si ésta 
se eleva, el caso queda circunscrito al hígado; si ésta no asciende, el pro
blen1a .es cardíaco. 

En el caso de la lesión cardíaca el dato obtenido con la determinadón 
de la transanlÍnasa es de especial valor, en unión del dato de la fiebre, 
la leucocitosis y la velocidad de sedin1entación globular, porque pern1ite 
establecer un juicio más correcto sobre la gravedad del ataque que el 
derivado de los hallazgos electrocardiográficos mientras n1ás sube la tran
sa1ninasa, 1nás seria ha sido la lesión 111iocárdica y, a la inversa, con ascensos 
ligeros de transan1inasa (y inodificaciones de las otras constantes señala
das se puede inferir que el corazón no ha sufrido de modo especial, aun 
cuando existen da tos electrocardiográficos de infarto "masivo". U na pa
labra de cuidado en la interpretación de los datos de transaminasa: cuan
do sobrevienen accidentes vasculares cerebrales o lesiones amplias de 
los n1Úsculos esqueléticos, el aumento de la actividad de transaminasa, 
oxalacética del suero no es un índice seguro de infarto. Otros casos de 
conflicto son los de miocarditis por fiebre reumática, por ejen1plo. 

Para terminar, conviene señalar algunos de los ca1npos de interés, 
en el cainpo de la investigación clínica, en la correlación entre las modi
ficaciones de una enzin1a determinada y la lesión de un órgano dado. 

Un punto de importancia es el de la diferenciación entre una lesión 
hepática obstructiva y una lesión hepato celular; aunque se han descrito 
diversas enzimas cuya elevación es sugerente de lesión hepatoce1u1ar, 
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con10 la 1-fosfofructoaldolasa (de interés porque sus inodificaciones son 
n1uy paralelas a la evolución clínica, en casos de hepatitis aguda), la 
ornitina carban1iltransferasa (enzima del ciclo de la úrea), etc. por el 
111on1ento la que presenta más posibilidades es la deshidrogenasa isocítrica 
que en diversas ocasiones se ha con1unicado como una enzima que au-
111enta en las hepatitis y nunca muestra elevaciones en casos de obstruc
ción. 

Con posibilidades de aplicación más amplias, se ha descrito la deshi
drogenasa láctica, enzin1a que puede convertir el ácido pirúvico en ácido 
láctico. Aumenta de modo considerable y rápido después del infarto del 
n1iocardio y en afecciones de tipo maligno, con10 las leucemias agudas, 
la carcino1natosis generalizada y rara vez en procesos hepáticos. Esta 
enzima tiene interés en vista de que nunca se eleva en enfermedades que 
se confunden con las señaladas arriba, como son la anemia, el infarto pul
n1onar, los cánceres localizados y otros procesos crónicos. 

Recientemente se han ideado técnicas reproducibles para la determi
nación de tripsina en la sangre c01no método diagnóstico de enfermedades 
pancreáticas agudas; en rigor, lo que se mide es el cambio de la coagula
bilidad de la sangre nlodificada por la tripsina que actúa como un factor 
antitron1bina; en manos de algunos investigadores esta prueba es más 
segura y útil para el diagnóstico de enfermedad pancreática que la amilasa 
o la lipasa. 

Para el diagnóstico de la enfermedad de Wilson se cuenta con la 
detern1inación de la globulina que está unida al cobre circulante en la 
sangre o ceruloplasmina que, en rigor es una enzima de tipo de oxidasa. 
La actividad de la oxidasa de cobre se ha encontrado aumentada en el 
embarazo y las infecciones y, en cambio, está muy disn1inuída en la en
fern1edad de Wilson (degeneración hepatolenticular) debido a la defi
ciencia congénita de cernloplasn1ina que caracteriza a esta afección. En 
n1uchos otros procesos neurológicos, la actividad de la oxidasa permanece 
inalterada, lo que permite establecer el diagnóstico diferencial. 

Un campo de interés que no podría dejarse de lado en las actividades 
de los investigadores en sus relaciones con las enzimas, es el del cáncer; 
se describen año tras año infinidad de reacciones y numerosas variantes. 
Estaría fuera de Jugar hacer una discusión prolija de los copiosos informes 
al respecto; baste señalar que por el n1omento no se dispone de ninguna 



216 REVISTA DE L A FACULTAD DE J\!I E DIC INA 

prueba enzimática segura que permita · hacer distinciones entre el estado 
nonnal y el canceroso en fases oportunas. Sin en1bargo, el tema es de 
tal interés y hay tal cantidad de investigadores trabajando activamente 
en este campo que no es remoto encontrar relaciones específicas de acti- , 
vidad enzimática y crecimiento tumoral cuya transcendencia en su apli
cación clínica podría ser de enorme ünportancia. 
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