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T) Introdunnidni £1 esmonfnao sn la sengre ciroulonza, Su ori=

en ¥ dastinn,-

Les gubntenclen nityogencdas presontas en la ssnpre re-
presenten productos catabllicos o matsrinles anabdlicos, qus se
oricuentren en el plasmn, durenta su paso desde los tejidos a los
o"uncuarioa o &1 tubo d4poshivo 4 lod tejidos, o de kﬁQS telidon
a otros, 38 producen do una moners constunte ¥ tambien aonstante=
mnents 38 axerotane-

Conastitnrye este gruro una dﬂPiB de substuncias a las cue ocon
‘0l progreso de lom mdtodos snnifticos se los ve reconoelondo el
valnr oue 9@232322 no Gnicsments en lo meferanis n su estudio plos
baly sino en 1o qua'canaierna 8l catulio en particulnr de cads ung
do ell&é, sn los dlversos cstelos patollzicos.-

Do uns manars aintéttaa poteamos asrupar 1los divarsos nnwmﬂnﬂﬂ*
tos nue intepgran el nttru~ona sotel senguinco, on el ecusdro ﬁsqua-
notisndo sn la pagﬁna slguiente=

Semin esta alantfiascidn,nosotros estudienes un nd hrogono total
del que podezos seperar un nitrdzenc proteico o coasulable,y otro
nitrdseno no proteisn o no coaguleblejdsl oual a su veZ sepaAranos
un nitpdzeno residnzl y otro ureleo (sigulondo a la essucla frane
gess,puss la escusla alemana no Hace eata sersrasiin y con el nomw
bro da nibtrdgeno no proteles o restdusl estudis el nl tr&rmqo total
de la senpgra desalbuninadn,es deoir,ol anltrégens total no pvatoi*

a0 de los Proncaesss ¥ 8l llmmado nitrdzeno do ratanaion de
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Straua@g Por ultimo, del nitrdgeno residusl separamos el nitrdgeno

complejodde los polipéptidos y el nitrdgeno residuala§3m5f°que reu=
o / jntere:
ne irportantes substanclas del metabolimmo animal, ﬁi.ﬂ&ﬁhpiaaﬁfa'

de la separacidn de estas fraccioncs es menifiesta, ya que la sige

nificacidn fislopatoldgica de cada una de ellas es distinta, 1o
cual representa una verdadera conquista clinica;-

Refirighdonos a este punto més én particular, hallamos que en?
trelos productos nitrogenados de degradacidn del organismc, el amo-i
nfaco presenta tanto en clfnica como en fisiologfa, un interds cu=
ya 1mp6rtanpié, reconocida después de largo tiempo, no ha cesado de
acrecentarse, La valqraqién de su tenor en la sangre posee un inte=
rés bloquimico de primer orden, como lo demuestra el hecho signifi-
cativo de que ha llamado la atencidén de un nfimero considerable de
Investigadores.- - .

El_prob&ema de &a amoniemisa ha pagado por diferentes faue;;'qné
Inicisciondata de las investigaciones de Nenok!i y Zaleskl (1) (Citado por
Parnas y Heller {5)) quienes fuaran‘los primeros gque sistematicae
mente investigaron el contenido de emonfaco en la sengre en relé—
cidn con las investigaclones de Pgwlow y su escuela, so;re la for=
macidn de urea en el higado y que en los Gltimos tismpos ha sido
objeto de un debate que trata primeramente sobre su existencia
real; Hay en efecto autores como Henriques ¥ Gottlieb (2); Fon-
tés & Tovanovivh (3), que niegan la presencia de ssles amoniscales
en la sengre ciroulsnte y oreen que el emorfaco valorado al final
de la experlenclia, no es sino la consecuencia de reacciones qﬁ{mi-
cas que tienen su origen dsspués de le recoleccidn de la sengre,
en la accidn hidrolizante de los &lcalis utilizados en su valora=

016n, sobre las substancias amoniogénicas en ella contenidasj

mientras gue para otros como Nash y Benediet (L); Parnas y Heller
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{5); Klisieokt (6) v Stanoyevitch (7) ea un hecho fisioldgico in=
negable y concluyen que lg sangre recientemente extrafda de los va=
sos periféricos y destilada en condiciones gpropladas, revela siem=
pre la presencia de smonf{aco aunque en cantidades muy pequeﬁaa;-

Como puede observarse, la existencis dsl smonf{aco sangufneo es
un punto muy discutido y no completamente dilucidado adn, lo que
ha dado lugar a interessantes y demostrativas comtroversias como lo
revela la respuasta 8 Parnas y Klisieck! por Fontés (8) de las
ecriticas que los primeros (9) hacen de su trabajo presentado en
colaboracion econ Iovanovieh {(10) ¥ la nueva discusién presentada
por Parnas (11) sobre el mismo tema.-

‘En tiempos modernos ss han repetido los reconocimientos con
técnioag mé; proecisas y han sido obtenidas ¢ifras de la amoniemia
que varfan de 0.20 & 1,10 milfgramos por 1,000 ml, de sengie, si
las condiciones especiales A de afectar una determinscidn,
son perfactamente eliminadaa.‘Ea sctualmente admitido g la san~:
gre de 19: mamfferos encierrs una cantidad de amonisco o sales amo-
niacales siempre minima, variable segin les especies, no pa;ando‘ |
de algunos miligramcs por litro y m;; frecuentemente en-sl hombre
>,en particular del orden de alguncs déeimos de milfgramo, Es tambié;
evidente que este amonisco cusndo se acumuls en 1s sangre ;esultg
un producto tdxico para el orgenismo como 1o demuestrs Bang (12)
en cémprobaciones efectuadas en conejos, que mostraron sintomas de
fuerte envenenamiento despuds de la ingestidn de 10 gramos de
ures {2 horas antes), alcanzando la.hiperamoniemia originada a
62,5 mi1fgramos de N/NE3 por 1,000 ml. ds sangre y en otrca ccne-;
jos que recibleron dosis mortales de (Mﬁu}a €0% halld uns hip§r~ |
amoniemia varisble entre 38,0 y 80.0 mg. de N/NH3 por 1.000.rccm§'
resultado de los datos expuastos concluye que el anoniaco-es wa

producto tdéxico del metabolismo y que une concentracibén en sangre
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de alrededor de uo;o mg; por 1;000 mle. pueds ser mortal;-

lDamostrada la presencla real de smon{aco o iones smoniscales
"in ino” en la sangre normal, en cantidad pequeﬁa; pero que puew
de aumentar en circunstancias patoldgicas diversas y habié;dosa

puzn’z valorarse exaclarn wﬁ'Z

comprobado qus el smonfaco que/ss—we=ieme por 1los métodos de deter-
minacidén corresponds en realidad sl preformedo en ls sangre circu=-
lente, la cuestidén he evolueclonedo-y se ha tratado de resolver alw
gunos problemas de fisiologis que se relacionan dirsctamente con
el origen y destino del amonfaco sangufneoc.= |

En 1912 Folin y Denis (13%) describen experimentos por los cua=
les demuestran que los aminofcidos son absorbidos como tales a
nivel del intestino y transportados sin bransformacian a todos
los diferentesttejidos del cuerpo, pcrmitiéndoles esto eliminar
las poaibles acclones enzimfticas sobre los amincfcidos con libew
roeldn de smonfaco, mientfas que comprusban que el higado extrae
casi enteramente el emonfaco de la sangre de la vena porta y aua
probablemente lo convierte en Urea,=

Un nimero de experimentos adicionales, que son una notable cone
tribuoidn al estudio de la amoniemie (1) permiten confirmar una
vez'més la hipbtosis sobre el transporte de los materiales nitﬁof
genados desds el intestino & los tejidos y autorizen a atribuir
a la digestidn panoreatica la rormaciép de pequefias cantidades de
amcnfaco; Por otra parte, estudiando la smonlemla de la vena me=
sontdrica del intestino delgado, hen encontrado qus su contenido
no es matsrialmente grande y puads ser menor queael hallado en la
vens porta, Por el contrario, el velor de la amoniemla de la vena
mesentérica del intestino grueso es invariablements maycr que . en.
la vena portae. Los sutores llegan por esto & la cencluaicn de qua
el intestino gruesc es la prineipal o al menos la mas cOnltantg ’

L
fuents del amon{sco encontrado en lm sangre de la vena portas:Le.
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r En b extt oz o daa for @S Iy goe b el ine

testino grueso as el principsal asiento de 1a accidn bactérica Yy
como muchas de estas bacteriass, como ser el Bacilo Coll, répida=
ments producen amoniaco de los materiales albuminoideos, especiale
mente en susencia de carbohidratos, es por lo tanto la candicion |
on el Intestine grueso ideal para la produccion de amon{aco.-

Poco después Matthews y Miller (iﬁ) de sus estudios sobrs 10:1
efectos qus los cambios en la circulacidn del higado tienen sobre
el mstabolismo nitrogenado, Y en especiél dél aman{aco, concuerdan
con Folin y Danis que debe ser admitido como probable que el exce~
30 de amoniaco presente aggma&ﬂaﬂﬁe sn el sistema sangulneoc es
convertido en trea por el h{gada, impidiendo = rmar)eﬂcza en la cir-
culacidn general, constituyendo al menos una de laes fuentes de
dres y por lo tanto como sistema reguledor de la amoniemia normal;-

Un estudio semejante y como confirmacion de la hipdtesis de
Folin y ﬁenia es sl realizado por Fiske y Karsner (16) sobre el
efecto que las lesiones agudas dentfuctivas provocadas en ol hi-
gado poseen sobre su eficacis en la reduccldn del smonfeco conte=
nido en la sangrej estudio que reposa en el hecho de que la sane
gre después de pasar a través del h{gado es més pebre en su con=~
tenido &¥ smoniaodl, 1o cual permite demostrar que ol smonfaco de
la sangre de la vena porta es prinoipglmente de origen putrefactivo
v que el higado sirve como medic de proteccidn del organismo contra
este y otros productos tdxicos de putrefacslén.-

Casi 21 mismo tlempo Jacobson (17) enseys con el mismo fin el
valor de destruccidn del amon{aco como {ndice de la funcidn hepl=
tica en el mantenimiento del equilis rio 1bénico del medio 1n£erpo,
por la simultéhea desaparicion de smonfaco aumentado en la aangre

por inyecclones de (Nnh)a 005, ¥ aparicién de hiperuremis concoe
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mitante.~‘

Barnett y Addis (18) hallan en determinacionss de la smoniemia
en conejos normales & continuacidn de la introduceidn de grandes
dosls de urea, introducida por boca y directamente en el intesti-
no o intravenosemente, un marcado sumento en el contenido smonia-
cal (110,0 mg. por 14000 ml. de sangre) y un menos marcadb'y tape
dfo aumento a continuacidén de 1a inyeccidn intravenosa de Ubes en
conejos en los cuales la circulacidn intestinal‘sstg sxclufda, Por
los hechos citados, Barnett y Addis creen en la posible formacidn
- del amonfaco sanguineo a partir de la VUrea y apoysn la hipbtesis
}de su orlgen intestinal derivado de la descomposicidn bactérica
de la ﬁrea, pero no excluyen la posibilidad de que puedsa origie
narse e¢n cualquier otra psrte del organ’smo.-

Como sostenedores de la hipétesis de Folin y Deﬁis bambieg po~
demos mencionar a Bernard y Besangon (19) quienés por la elévada
cantided-de amon{sco nallada en la vena porta, sostienen que es
el tubo digestivo el lugar de rcrmabiénvdel amonf aco sangufneo
| provenients de las putref'acoiones intestinales y*ﬁel trabajo de
las gléndulas digestivas, en particulaf del pancreas y;§§3§§§¥é—
semtae quo la mayor parte de este Qmonfaco es retenid ¢ por el |
hizado y no aparess en la vena suprshepitica.=

Un cambio de opiniones scbre el origen y formacidn del amonfe-
oo presente en la sangre circulante, es fado por Nash y Benedict
(4) quienes discuten la posibllidad de la ausenoia de oste smonfa-
¢co y si las cantidades presentes son en realidéd menores que 20s
valores dasdos por los diferentes autofaa; s1 @l asmonfaco estda
presente como tal en la sangre o si se libera de una combinac;én
répidemente destrufda por el rifidn, no obstante no ser fhcilmente
disociada bajo las condiciones experimentales que rigen ios pgd~
cedimientos analfticos empleados y por Gltimo-si el rifién mismo

forma ol smonfaco qus luego es eliminado. Luego de interesantes
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considefaciones, los autores comprueban la piesencia real de amow
nfaco preformado en la saﬁgre circulante y nlegan la existencis de
posibles substsncias labiles, generadoras de smonfaco como lo =ds~
tienen Folin y Denis y Barnett y Addis; Ademﬁs, sugleren que este
amonf aco prgaente en la éangre serfia prodncidolqn el organiamo.pa«
ra la neﬁtralizacién ael exceso de &cidos en el cuerpc,‘citandc a
la Urea como su‘mag probable preoquor. Por otra paﬁte, no habiene
do hallado acumulscioén de smonfaco en 1la sangre, de perros florhi=-
zinsdos, ni en perros con 1ls funcién renal exclufda, emiten 1a hi-
potesis de que el rifidn mismo 6s el que produce el emonfaco cuyo
exces0 lusgo elimina,-

Las conclusiones de Nash y Benediet 6 confirmedas en una publicae~
c1én posterior (20) relatives a la formecidén de amonfaco y princie
palmente qpagjézéighanun exclusivo origen renal han encontrado ge=
neral confirmacidn Yy aceptacion en las sontribuciones que han  sido
publisa&és sobrs este mismo tema por Loeb, Atchley y Benediot (21),
por Hendrix y Bodansky {(22) y por Russeld (23) quienss de sus tra=
bajos llegan a 1dénticas conclusiones.- |

Una opinidn que concilia les dos teorfas prineipales emitfdas
acbre la amonio formaecion es ladada en 1936 por Shih (2&) quien‘
efectua en ratas un estudio sobre ol mecanismo del sumento de la
concentracidn del amonfaco durante-éiﬁ£;§§§;16a 1a soncentracidn
de urea en la sangre. ¥slo 6iftmo fué logredo por tres métodos difew
rentes: Ligadura de la vena cava inferiorj nefrectomf{a bilateral
e inyeccion directa de uream en el intestinc grueso, encontrando un
constante aumento de la amoniemia en todos estos casos, pero es
particularmente interesante la obsarvacién,ds‘que a eontinuaeidn de
1s nefrectom{s bilateral la amoniemia no éuménta tanto como en los
otroas 6asos, por 1o que estd de acuerdo con Nash y Benedict en que

uns parte de emonf{eco puede provenir del rifidn, Ademés, la observ
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cién de qﬁe pof aceidén de la flora bactérica del intestino grue=
so0, la urea fué convertida en amonfaco, lo cual seavidancié%'por |
el sumento de su concentracién en la sangre, apoyai;ambiéh la ob=
servacidn hecha por Folin y Denis sobre el arigen intestinal del
emonfeco sangufneo.=

Esatas concapciones muy absolutas, no tardan en sufrir numero- .
sas ocrfticas v poso a poco a 1la mayor parte de los 6rganas s8¢ les
raconoce propledades amoniogénicas y fué Gad= Andersen (25) el
primoro en demostrarlla presencis generalizada deal emonfaco en el
organismo, encontrando que lsas concentraclionss halladas en miscu=
los, corazdn, hfgado, bilis, 1fquido oéraloraqu{deO*yfiggor acuo-
80, son idénticas a los valores dedos para la sangra.;ormal;-

MAs tarde Bliss (26) realiza un estudio sobre el origen de la
amoniemia, en observaciones sobre perros con marsada insuficien=
cia renal, mediante definidos experimentoé que conducen a conside=
rar al Qiﬁén como centro de la produccidn de amonfsco en el ani-
mal,estando esto de acusrdo con las interpretaciones de Nash y
Benedict. Ademés confiere una importancia relativa a la rOrmacién
de amonfaco por otros oOrganos, en especial el pineress, condide=-
rando que esta formacidn es un fendmeno genersl de los tejidos co-
mo medio de defensa para la neutralizacidn del exceso de Acidos en
el organismo, Esto Altimo 83 tambi;n sostenido por Briggs (27) en
sus estudlos sobre enfermos con nefritis avanzadas, quien conclu=
y& que el amonisco sirve como un importante mecanismo para la con-
servacidén de bases fijas y regulacidn de la neutralidad en los te=
jidos;- |

En una nueva c¢omunicacidn Bliss (28) apoya las opiniones emiti-
das por él1 anteriormente y ademas prevé&\la posibilidad de que el

amon{aco exista en la sangre, bajo forma de nitrbgeno amidado,‘del
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cual se liberarfs en los rifiones y Srganos por la acoidn de uns en=
Zima especial capaz de destruir sl complejo amoniacal amidada;-

Continuendo sus estudios sobrs el papel del amonfaco en la neu-
tralizaciéﬁ de Acidos en el organismo, Bliss (29) determina su im-
portancis en la neutralizscion del &cido 18ctic0 presente en la
sangre durante el eJercloioc muscular., De sus expsriencias efectua-
das en perros sometidos a ejerciaiés de cﬁbta duracidn (20°) ob-
~ tiene resultados que estén en armonfa con el eonceptovde que el
amonfaco ocupa un lugar importente en la neutralizacidn del acido
lactico originado durante el ejercicio muscular y que el amonfaco
as{ empleado, aparece en la sengré de la vena femoral, no como una
sal de amonic sino combincdo & las protefnas sangufneas,=

La teorfa sustentada por Bliss que hace de la formacidn del
amon{ oco un fendmeno general. del orgsnismo €s discutida por Nash
y Benediet (3%0) quienes en interesantes ensayos niegan tal aseve=
racidn y demuestran que la formacidn de amonfaco para la neutrali=-
zacidn de acidos no es una funcldn de ioa tejidos en ganeral;-

Parnas, Mozolowskd y Lewinaki (31) confieren un importante .
papel en la amonlogénesis al m&scu;o en actividad, com; lo de=
mucstran sus estudics realizsdos sobre la amoniemia a aontinua-
¢idn del ejercicio del brazo, hallando en 12 easos estudiados, un
aumento {promedio) de 0.8 mg, de N/NH3 por 1,000 ml, de sangre |

‘sobre su valor» normal,=

‘Los resultados obtenidos por estos investigadores son corro-
borados més tarde por Stanoyeviteh (7) gulen ha pretendido demos-
trarqez la amoniemia fisiolégica puede provenlr, sl menos en pare=
te del misculo durante su contracelén. Para ello ofectud la valo
raclén de la amoniemia sn hombres vigoroscs antes y despues del

trabajo muscular., De 10s resultados obtenidos deduce que inmadia-
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tamente después de un trabsjo muscular ds intensidad y duracidn
moderadas; ta smoniemia es mayor, al menos doa veces, que antes
del trabaja para luego disminuir durante ol reposc y tender a su
valor primitivo en el transcurso de las dos horas subsigulentes,
Con esto apoya lsa Opinién de que los mﬁsculqsvson ciertamente una
de las fuentes, y no la menor, del smonfaco aangu{neo; El mismo
sutor (32) confiere, en un trabajo posterior, al dtero grévido,
un lugar especial en la amoniogénesis,'atribuyendo'la marcada hie-
peremoniemia oObservada en mujleres durante la gravidez y en el mo-
mento del parto, a la extrema sotividad de los miseulos lisos ¥
estriados,=

Tratando de establecer el destino que sufrs el amonfaco en el
| orgsnismo, Polonoski, Boulenger y Bizard (33) admiten por sus &X=
periencias, quo tanto el smonieco preformado en 1a sangre cirou=
lante como el proporcionado por inyacci6n de sminodcidos 6 sales
amaniaaﬁies5 tambiéh deﬁominados pdr ellos amonfaco endégend ¥y
exbégeno respectivamente, seri&utransformada&a nivel del higado en
un compuesto donde asta disimulado, cuerpo este que jugerfa el pa=
psl de un verdadero regulador contra las variaclones d;‘la smonie-
mia y que congtituir{a ademés, un proceso de defensa contra la to-
xteidad del smonfsco, el cual ser{a liberado por el riiibn a expen=
sas de ese compuesto intermediario, heécho gque es pussto on eviden-
ela por el valor considerablemente ma; elevado de la amoniemie en
la vena renel gue en la arteris correspondiente;~

Bn une comunicscidn posterior (34) tratan de establecer si
otros Organocs no participafian en la 1iberaciln del amonfaco, di-
rigiendo especlal atenclidn el péncreas, el cuel le confiersen una
probable intervencidén en la amoniogénesis fisioldgica.=

En un agtudio similar el de los investigadores citados, Koprows:

ki y Untwicd (35) estudian las variaciones de la emoniemis y ured
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aanguinea a refz de la administracidén oral en perros de saleg de
amonio y smonfaco, Los autores verifican en todos los casos estue-
.diados, un constante aumente de la urea sangu{nea dentro de los
primeros 60° después de la administracidn de NH4CL y NHL {OH), in-
dicando los hechos una fijacidn inicial del smonfsaco pdr ol orga=
nismo y su posterior transformacidn en ures.-

Stanoyevitch y Petkovitch (36) citen o la ures como precurso=-
ra del amonfa co sangu{neo,estudiando las variacliones de la smonie=
mia en perros como consscuencia de la introduccidn de axtraeﬁoa |
de ureasa por via subcutanea o intravencss, provosando unsa h;pern.
anoniemis de valores comprendidos entre 60 y 200% del valor inie
einl, por lo que esta elevacidn ser{a obtenids a axpsnsas de la
.aceion de la ureasa sobre la urea presente en la sangre, con su
ulterfor transformacidén en amonfaco,-

Monguio (37) estudis la influencla del régimen elimenticio en

P viadglerminscio'n
el control de la funeidn hepética pordgl smoniaco preformado en

por sypodatior evalyscion’
que cusndo el emon{aco de origen intesti-

la sangre )(dewwstr
nal franquea la barrera hepatica ¥y llega a la sirculacion genoral
se origina una hiperamoniemia en la sangre perirérica, por lo cual
asigna al hfgado el control de la emonlemis normal por formaciodn
de urea a expensas del exceso de amonf{aco presente en la sangra
girculante.=

Polonoski y Boulenger en colaboracidén con Bizard (38) y
Oudar (39) expressn gque el amonfaco en el organismo tendria su
origen & partir de los acidoscaminados yxmetiledos que sufrirfan
en el animal una desaminacidn oxidative, comenzando por una deshi-
drogenacidén y terminando en los fcldosxXcetdénicos correspondientes,

¢on una concomitante liberacion de amonfaco de souerdo con la Bi=

guiente interpretacidn quimica:s
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R « CH = COOH (= Hp) R = C = COOH (e Hgﬂ} R =C = COCH & NH3

| — H I

NH, NH 0

~ En los Wltimos aflos, diversos sutores como Myers (40), Flor=-
kin y Houst (41), Florkin y Renwart (42, Florkin y Frappez (43),
‘han extendido sus investigacliones hasta el campo de los invertee
brados y slgunos en relacién con la amoniemia humana, lo cusl de=-

muestra el interds cienti{fico que su estudio ha despertado,=
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IT) La emonfemia en estsdo normal y;patolagicc.-

La determinaéién.del amonfaco en la sangfe circulante
ha sido considersda durante mucho tleumpo como una de las princi=-
pales dificultades en ei estudio de la smoniemia, pero luego se
reconocid ls posibilided de su evaluacidn con ol perreccionamiehu '
to de las técnicas de valoracidn, puss en primer luéar 10s méto=
dos usados no permitieron la obtencidn de datos dentro de los pri-
meros mihutos despuds de la extracoidn sangufnea y efectusndo una
revisidn da la literatura qus trata sobre su presencie se revela
mucha confusidn y divergencia en las cantidsdes encontradas, Su
valoracidn ha sido objeto de numerosos trabajos expérimentales j
un analisis de las cifras dadas para la smoniemis normal nos per=-
mite hacer una camprobacion sorprondente: Cuanto mas los procedle
mientos pars su determinacidn se perfeccionan, menos amond ace se
encusntra en la sangre, como podemos verificar cobservando loz vae-

lores dados por los difersntes investigadores,-
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Animal] Origen dd N/NH3 en mg. por 1000 ml.
la sangrz_da.,mn,m--
Valores ex | Valor prome
troemos .~ dlo.=
M, Nenskl y J.Zaleskl Perro Arterial | 14.0-28,0 :
(1901) = (1) Portal 52,0
Venossa 19&0
J.Carlqon ¥ C Jaeobw Gato 15,70
son.= (1909) - (ly) Zorro 2%.80
LoWolf y WeMarriott " Buey Arterial | 1.0=50.0
(1910) - (h5)
J.Carlson y 0,Jaccbe Goto 11,20
sone= (1911)« (ho) :
R,Holpkins y W.Denis Perro Garotie
<l911) - u?) ; desg 600“58.0
AMedwedew K
(1911) «{48) Perro 5e60
Poerro (4n asyuno) 18.10
0.Folin y W.Donis Gato | Caroti- -
(1912) = (1u) dea 0.30=0,80
.Matthewa y Mo Mi= Perro Arterial 3450
1ler.={1913) = (9) '
W.Denis Peces 10,055,001 =
(1914) = (49} deto 1.0=2,0 .
C.Jacobson Cato 14 .80-12,0
(191&) - (17) | -
A, Rohde Perro 2.,80=T.20
(191L) - (50)
0.Gettler ¥ W.Baker Hombre | Venosa 1 0=7.50 '
(1916) - {51) .
«Ban Conejo 8.10=12.70
(1916% - {(12)
V.Henriquez y E. ' '
Cristiensen Hombre Arterial | 1.50=3.80
(1916) = (52) Portal 2.,50=9,10 :
: Cabra Arteriel | 1.60e2, a 2.20
Paerro Arterial | 2.10=}4.40 %420
Conejo Arterial { 2.00«4.20 3400
Gato Arterinl § O. 8051 50 1.20
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N/NH?% en mg. por 1,000 ml,

(1935) = (37}

Animal Origen de
la sangre
Valorgs gxe | Valor promes
tremos .- dio.-
G. Barnett A Hombre Venose 0.00=0,50
(1917) = (53)
S .Mor 13 Y H Jahr Hombre | Venosa 1.80=%,0
(1919) (54) .
P.Gerard Hombre . 0425=0,68
{1919} ~ (55)
' P,Nash y S.Benedict | Perro 0.30+2,80
(1921) = (4)
m,Nash y S.Benedict Perro Arteria :
{1922) = (20} renal 0.50=1,30
Vena res | o
nal 0.50-1,3%0
.L.Gad*Andaraen Buey 5,00=8,00 .20
(1922) = (56)
A Bilsgaard ¥ J.Noer Hombre Vonosa %.00
vig.={1923) = (57) |
J.K.Parnas y $.He~ Congjo | Arterial 0.20
1161‘-"’(19224-) - (5) :
S,Bliss Perro Vena renal 1,40
(1926) - {(26) Carot{dea - 1.40
Pancresdtigo-duodenal 1.90
Esplénieca 1,20
Arteria fémorsl 1.60
Vena femopal 1.30
Yugular 1.20
Mol Klisiecki Hombre Venosa 0.11=0.75 0.26
(1929) - (6) |
M, Labbé=F,Nepvoux v Hombre Venoss 047
Hejda.-(l929)-(58) |
MeStanoyevitch Hombre Venosa 0426
(1951) - {7} Mujer Venossa 0423
E.J.Conway Hombre Venosa 0.165=0,401
(1935) = (59) : o
J.¥onguio Perro Venosa 0.,60%1,50
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Animal | Origen dé:&/mﬂs sn mge. por 1.000 ml,

la sangrel de sengro.=
. Valoras axe | Valor promee
tremos .= dig.-

E.J.Conway v R.Cooke Hombre | Venose 0,21=0,58
(1939) « (60) _Conejo| Arteriel | 0.24=0.59

 Amoniemie patoldgicaes
| Xl estudio de la amoniemis en los 4_—;___7 g~

tados pstoldgicos que puedsn influenciar sobre su normallded tiene mu-
cha 1mportanbia para la diferenclacion de diversos sstados clinicos,
como 1o ponen en svidencia las comprobaciones efsctuadas por dﬂmﬁhfbs
investizadores sobre sus variaciones, Segin las circunstancias patold-
glcas en las cusles se encuentra el organisno examinado,.-

" Russell (2%) efect&g una investigaciOn sobre el contenido de amo~

‘nfoco en 1a sangre de enfermos afectados de nefritis y nefirosis hellan=
* i . !

do en todos los casos estudiados una hipereamonienmia ﬁonsiderable,como

lo dewunestran los sigulentes valores halladoss Nefritis erdnica inters=

tlcials Valor promedio de 0.88 mg. de N/NH3 por 1.000 ml, dé sangrej

nefritis crdnica: 0.90 mg. ¥ plonefrosiss 0496 mg.=

El sumento del valor de la amonlemia,Russell lo atribuye a la lnca=
pacidad del riiidn para.eliminar 6l exceso del amoniaco présants en la
SENITe ¢ =

Bisgsard vy Nosrvig (61) comprueban en la sangre de enfermos gg;;épf
tlcos una wmarcada hiperamoniemie sntes y durante los atagues} asi. 6
horas antes de la crisis el valor hallado fué de 14.20 mg. por 1.000
ml.'de sangre, y durante los ataques un valor wvarisble entre.l.O vy 2.8
mgs por 1;000 ml;ﬂ

En el estudio de diversos estados patoldgicos Labbé, Nepyeux y Hej~
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da (62) han determinado el tenor de la sengre en amonfaco en el
curso de ciertos estados patoldgicos,.-

En 5 casos de girrosis del u{vadc la amoniemia ha varisdo de

O 20 & 1406 mgej promedic 0.56 mg. por 1,000 ml.=
En 4 ¢asos de ictericia el valor hallado astuvo comprandido en«-
tre 0.32 ¥y 0,80 mg., con un promedio-de 0.55 mg. por 1.000 ml.

Fn 5 casos de diabetes con aoidosis mediana la amoniemia varid

de 0.32 & 0.60 nge promedio 0% mg. por 1. DOO ml.=

Por 1o tanto, sostienen que en los estados patoldgicos donde se
obasrva corrient?menté un trastorno en el metabolismo nitrogenado
y donde l= amoni;r;a es frecuente, cl valor del amcn{éoa'de la san-
gre no se eleva v queds muy vecinodel valor normal.e

No ¢3 lo mismo en la tubsrculosis pulmonsr donde observen une

hiperamoniemis, que es tanto més elevada cuendc la gravedad y la
extensidn de las leslones pulmcnarGS'son'm;; prOnunciadas;-

En los‘aasos de tuberculosis pulmonar, donde la radiograf{a dow
muestrallasiones'poco 1ntensaé, el valor del amonfsmco hellado es
un poco superior al normal, de 0,96 4 1.70 mg; con un promnedio de -
1.09 mg. por 1,000 nl., ds sengro.=-

Cuendo las lesiones tuberculosas son bilaterales y muy extendi=-
das, la smonjemla acusa valores de 2;08 & [},20 mg. con un promedio
de 3.05mg. por 1,000 ml.=

Los sutores no pueden dar una'exélicaciép'satisfactcria de esta
hiperamoniemia y creen en una insuficilencila funcional’de.cisnboi 
drgonos, en especial del higado,- |

Djuricie y Zivanovie (63) estudien en permos la influencia de

la descapsulacidn renal scbre el valor del emonfaco sangufneo, e«

fectuando la determinscidn de la aroniemia sntes y después de la

operaci&n.~ La okservacidn efsctuada es qu%,después de la descap-
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sulecidn renal bilateral se comprueba un aumento smoniacal gradhal
posteoperatorio, a causa de una hipsremia renal gque provoca un fune
cionemiento maé activo del rifidn.e
. Para conflirmer que &3 la descapsulacién lo que ocausa el aumentn
siwonlacal sangu{neo efsctuaron sobre perros testigos la exterioriw
zacidn rensl, pero sin dsscapsulscidn, no habiendo obtenido ningu=
na modificucion de la amoniemis .=

Poco tlempo después Djuricie (64) expone los resultados de su
trabajo concerniente a la variacidén de la cantidad de amonfaco de

la sangre 8n los anlmales anafilactizados, concluyendo que el

"shock" anafilfictico se acompafia en los perros, de uﬁa fuerte
hipsranoniemia que gstarfa en direceta relacidn con los trastornos
del funcionamiento hapético, acompailados de acldosis endégsna ¥
de hiperemia congestiva.w

Resultados que estin en dssacuerdo con la opinidn de Bisgaard
¥y HWoorvig, soa los obtenidos en 1932 por Van Caulhrt y Devilley

(65), que chservan en cirr&ticos, trastornos consecutivos a la

absoreibén de WH,CL y para verificar si esto es deoido & una defec~
tuoss transformacidn del smonfanc en urea a nivel del higado, ha-
cen ingerir a sujetos normales ¥ hepéticos,‘dosis variadas de
NHuGl para estudiar a continuacidn su gmoniemia.~

In ol sujeto normal los valores hallados estén siempre ¢ompren=
didos dentro de un promedio de O.S'hg. do ﬁ/NH5 por 1,000 ml, de
sangre, luege de la ingestidn de 5 grs. de NH, Cl. Por el contra-
rio, en toda uns serie de afecclones hepaticas calificsdas de in=-
suficiencia o ictericias por retencldn, los resultados obtenidos

son absolubamente superiores & los encontrados en el sujeto nor-

mele=
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Cirrosis de Ladnnec. En este caso se nota, lusgo de transcu=
rridos 203“después de la ingestidn de 5 grs. ce NH, Cl, una hi-.
peremoniemia que llega a2 2 6.3.grs. ¥ persiste durante vearies
horas,.=

Este experiencia ha sido repetide con los mlsmos resultados
gn otros casos de cirrosis avanzadas.=

Estos experimentadorss atribuyen los valores encontrades s
que 8l amonfeco que llega al h{gado por la vena porta no es tow
talmente Ltransformado en urea, porque la célula hepatica estd
sn insuficlencis y atravesarfa pues el higado, para pasar s la
eirenlacidn general,«

Poco daapués los misnmos sutores (66) repiten sus experien= -

. clas en estados graves de cirrosis de Laénnec, ictericia eata=

rral, clertss hepetitis graves, enfermeded ds Hanot y estenosis

del colédoco con idénticos resuliedos.w

En esta eventualidad dos hipdtesis son prssentadast! O blen
se cumple la primers hipbtesis por ellos emitida, o bilen, que
a consecuencis de trastornos de la ciroulacidn, +=== cisrta can-
tidad del amonfaco de origen intestinal haya escapado del higa-
do y sperezds en la circulaeién general por las vies colatera-
les de la vena porta.= .

En una comvnicacion postérior 10s mismos gutores en colabora-

cién con Halff (67) hacen notar qﬁe cuando enfermos afectados de

oirrosis de Lafnnes ingleren sales amoniacales {alrededor de 10
gra; de NHj, C1 pof afe) se observan trastornos tdxicos gue pare=
cen sstar en directa r;lacién con la ubgorcién de esta sal.'Eﬁ.
todos estos casos han determinado los valores de la amoniemia en
o1 momento de los trastornos y las cifras encontradas varfan de

3.0 & 5.0 mg. de N/NH3 por 1.000 ml, de sangre.=
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Posteriormente Van Caulaeé%, Dé&iller y Hofstein (68) denomie
nen & la citoda prueba con el nombre de "Prueba de la smonienis
provocada®s, Repiten los ensayos anteriores pero csta vez la dew~
torminzeidn del amonfaco la efectuen en el 1iquido aseftico, pues
su concentracidn la han hallasdo idéntico e le de la sangre, por
lo gque aviten al enfermo la repsticidn de punciones venosas Aiffe
cilmente aqeptadaa por los enfsrmos graves, comoc lo son €n gene=
ral los qua estén atacedos de cirrosis de Ladnnsc en un grado
AVENZGh0 4=

Stanoyeviteh y Petkoviteh (69) comprusban que en el hombre,

durante la narcosis etérea la amoniemis sumenta aproximadsmente

de 10 & 50% de: valor intcial ﬁhmediatamante después ds lg fase
de excitacidn; en los enfsrmos con una smoniends més elevada
(por consiguiente patoldgica), oste numento es mé% soentuado y
se elova do 20 4 120%. Al finel de la anestesis general de cor=
to durqcién, en los individuos con uns smoniemia iniocial normal
o peco eleveda, el valor del smonf{sce no sumenta notablamentg.
For el contrario, en aquellos que presentan una smoniemia ind-
‘clal més eloevuda, se verifice uns hiperemoniemia notabla.F

Dospués de une nerccsis prolongadd, este sumento es aprecia=
ble, lo misuno en personas con una cantidad ds smonfaco normal
sntes de la iniciamcibén de la anestesis.-

Los hechos obsarvados son exglicados por los sutores en la
torme sigulentej luego de la narcosis ds corta duracién la
sccidn del naredtico, insuficlentsmente largs, y por lo tanto
poco Loxics, no produce lssiones apreciables ¢n los diversos ar-‘
ganos que toman parte en el metabolismo dol smonfaco. En cambio,

wna napeosie etérea, sunque de corta duracion en 1os enfermos

que poseen una smoniemia original elevada, da origen a una
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hiperamoniemis apreciable, & causa del efecto toxico dsl narad=
tico sobre los Orgzancs ya lesionados, Después de una narcosis de
mayor Quracidn hay aumento de la smoniomia por efectos de la
aceldn prolongada del narcético, lo mismo en las personss senas

con cantidad normal de smon{sco ssngufnec antes de la anestesia

generale=
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o= A3TUDIO GRf&IﬁO'TﬁéRTCO DE LOS ME%ODQS PARA SU DETERMINA=
CION, = |
| Los witodos propucstos para la valoracidn cuentita=
tiva del =moniaco sanrgufneo han side clasificados en dos grupos i
a) Létodos que exigen destilacion previa.-
b) UStodos que no exigen destilacidn previa.-

’ ’
a) MECODOS QUE EXTGHN DESTILACION PREVIA,=

En 1912 Folin ¥y Danis (70) fusron 105 primeros en generall zar
una foraa de anilisis para su aplicacion en la determinacién del
nitrégene no protaico, nitrdgano tobal, tres y smonfanco en la san-
gre, oonslistente en una modificacibn dsl mdtodo queAFolin y Far-
mer {71) presenten psra la determinacidn del'nitrégeno en la ori-“
na, basado en ia serescidn y nesslerizacidn subsiguiente y aplica-:
do a la valcrscidn del amonfnco en la orina por Folin y ¥ac Ca- |
1lum (72)e=

Los puntos esencialss csl método do Folin y Denis son el empleo
de pogustas cantidades de sangre (5 & 10 mle},cuyo amoniaco ¥s 14~
berado por una camtidad medlda de go0lucidn de carbonato de potaaio}
sereacidn acslerada vy de corta duracisn {20 minutos)} y por altimo
voloraclén del smonfaco desplazads por el uso dsl reactivo de Ness:
ler en lugar de la titulacibne= '

Bock y Benedict (7%) axamiﬁan el método de Folin y Fafmer, lo
critican y presentan un nuevo aparéto de @astilacién roeduciendo
las ceusas de error y hacen factibls su aplicacién a las determli~
naclones dei amonfaco sanguineo.*

Poco despuds Kesh y Benediet (L) utilizan un método cuyo funda=
mento as el propussto pcr Folin y Denls pero con llgeras modifica=
cicnes en la técnlca oporatoria y en los tubos do sbsoreidn, que
consideyan de muche importancia para lsa obtencion de resultados

SEZUros . >
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En si{ntesis el procedimiento consiste en serear durante 10 mie
nutos 5 ml. de sangre, adicionada de 1 ml; de solucidn de carbonae-
to y oxalato de potasio, El smonfsco as{ puesto en libertad es re-
cibido en 5 ml, de agua libre de smonfaco que contiene una canti=
dad medida.de H.C1 0;1 N. Una gota ds alcohod caprilico es sufie-
ciente paras eviter la espuma dursnte la cersacidn, A continuae
c1on de la sereacidn se procede & la nesslerizacidén en el mise
mo tubo recibidor y se compara colayimétricamente con soluciones.
tipos sometidas a igual procedimianto;i o

En 192 Parnas y Heller (%) pressntan un senoillé aparato,
destinado a microdsterminaciones cuantitativas de amonfaco san=-
guineo, qus es una modificacidén del propuesto por Parnas y
Wagner (T4) paﬁa el micro=Kjeldahl elgunos afios antos,-

El principic del nusvo método es que la base voldatil no es
destila@a por una corriente de aire sino por vapor de agua en el
vac{o.=

El método consiste esencialﬁenta, on tratar - la sangre a la
aallda de los vasos con una solucién reguladora alcalina de bora=~ |
to de sodio que se prepara con 1.2404 grs, de acido bdrico, 10 ml.A
de solucidn 1, N de NaOH y agusa bidsspilada hasta completar
100 ml. Segin Parnas este reactive agregado en igual volumen a
la sangre, produce su hemblisis inmediata y permileHewer se pu &
9;3 comprobéndose que justsmentd esa alcalinizascidn es apta, no
solaments para liberar completamente el amoninoo, sino que paraf
11za el proceso de la formacidn esponténes de €ste en la sengre.=

Luego se procede al arrastre del amonfaco liberado por una co-
rriente de vapor de agua bajo una d8bil aspiracidn (vacfo de 20

& 25 mm, de Hg) destilando durante 5 minutos a temperatura que


medida.de

25

no exceda de 25°9; el vapor es condensado en un refrigerante de
plata y se determina el emonfaco fijado en una solucidén valorade
de &cido por titulacidn acidimdtrica diferencisl o bilen colorimés
tricamente .~

El método citado ha sido utilizado por diversos investigadores -
con buenos resultados y es sin duda el qus mﬁs puede recomendaraev
por shors, para determinscionses de cantidades tan {nfimes de emo=~
nfoco como son las que se hallan pressntes en la sangre circulan=
te.= |

Recientemente Goldberg y Banfi (75) emplean un nﬁevo aparato
para la determinacion del nitrégeno amonlacal, basadoe en la dese-
t1lacidn a reflujo con sereacidn, construfdo enteramente en vi-
drio y que permite obtener resultados satisraétorioa con cantida=

¢

des de nitrdgenoc smoniacal que varfan entre 10 mg. y 0.0l mg.=

b) METODOS QUE NO EXTGEN DESTILACTON PREVIA.e

Entre estos métodos podemos citar al propussto por
Morgulis y Jehr (54) que requiere la precipitacion previa de las
prote{nas de la sangre tan pronto.cdmo sea poaible, luego de su
extraceldn, para evitar la separacion del amonfaco, con una solu®
sién al 25§ de acido m; fosfdérico cuyo exceso es neutralizado con
solucidén de hidroxido de sodio. A.continugcién, el amonfaco en el
f1ltrado de la sangre libre de proteinas es absorbido con la ayu=-
da de la permutita o zeolita sintética, que posee la propledad
particular de cambiar sus bases de constitueidn (K 6 Na) ﬁor 1qa
" de soluciones de sales noeutras con las éue se pone en contacto,Ald
cusl es rigurosemente cusntitativo, como 1o demuestra Pohorecka=

Lelez (76)0”
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El 1{quido que sobrenada sera desalojadg y el sedimento de pere
matita lavedo repstidas veces con agua destilada 1ibre de amonfas=
co. Bl amonf aco as{ absorbido por la permutita‘ea puesto en liber;
tad con solucidn de hidréxido de sodic al 10% y nesslerizadoj
efectuando luego la comparacion ooiorimétrica con soluciones de
concentracidn conocida de (NEL)2 soh;-

La unica objecidon al método es que exipge cantidades grandes de
sangre, por 10 menos 20 ml,, volumen que no siempre es posible ob=-
tener para los andlisis olfnicos ccrrientes;-

Folin (77) realizs un estudio oritico del método de Morgulis
y Jahr, que se ve precisado a abandonar por las mumerosas causas
de error encontradas.-

Los reactiﬁca usados, incluso la permutita, deben estar abso=
1utamanté 11bret de smonfaco ¥ ninguno de ellos puede obtenersa
exento de vestigios de emonfsco, siendo esto, més que suficiente
para influenciar la detsrminacidn cuantitativa de ié amoniemi ae
Por otra perte todos los preparados de &cido m. foaférﬁco dan cow
lor con el reactivo de ﬂesaler;~

Un faotor que molesta en la determinscion colorimétrica lo
constituyen'derivados de aminofcidos presentes en el filtrado de‘
le sangre y en parte mbsorbidos por. la permutita.-

gad=Andersen (78) idea un micrométodo para la determinacidn
cuantitative del smonfaco sanguineo y de 1{quidos orgénicos, en
el cusl se requieren dos anélisis: In el primero se determine e;
total de Urea y emonfaco y en el segundo la lirea sola despuds que
el amonfaco ha sido eliminado por la evaporacidn de la sangre en
el vac{o; La diferencia entre los dos analisis de el contenido de

amonf{aco,.=
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Pars la primersa determim c¢ion las proteinas son precipitades
con Acido mcético 0,01 N alqque se le sgrega acetado do sodio co=
mo roguledor. El procipitado es filtrado y en él 1fquido obtenido .
se dotermina el'cqnjunto de Wrea vy amon{aco mediante descomposi-
¢16n con hipobromito.e \

Segin el autor, este métode dé resultados positivos solo cuane
do sl contenido de amonfeco estd anormalmente sumentado, lo que
restringe su utilidad practica.=

Un sparato muy sencillo para la miorosstimacion de amoniaco,
que no exige procedimientos de destilacidén y aereacidn, es el su-
gorido por Conway y Byrne (79) cuyo principio eath basado en la
absorcion por difusidén simple gaseosa de la substancis voldtal de
un recipiente donde ejerce cierta tensidén, hacis otro donde su
_tensidn es cero en la superficie del 1fquido absorbente;-

Sezin los autores el valor medio de exactitud no case por deba=
jo del 99,52 del tedrico, por lo tento el coeficlente de variacidn
en la valoracidén individusl es de 0.5F.=

El1 aparato denomlnado también "Unided" es de una constitueidn
muy sen¢illa y consiste on un reciplente de vidrio semejante a un
pequefio reécipiente de Petris con gruesas paredes dentro del cual
hay un Segundo rocipiente formado por uns pared de vidio circular
que sale del fondo del recipiente sxterior, La pared del reci~
piente interior posee mis o menos la mited de la altura del ex=
terior.-

El borde superior de la pared exterior presenta una auperéi-
eie lisa y esté cublerts durante le absorcidén con una tapa de vi=

drio cuadrado le que se unta con pequefia ¢antidad de fijedor, En



este forma répidamente se obtlene un compartimento hermético;-

En la inveatigaoién de la absorcidn de amonfsco se coloca &cido
titulado en cantidad conoocida sn el recipiente‘interior de una
"Unidad® seca y limpia. En el reoipiente extsrior se pone una can=
tidad medida del lfquido e gnalizar qus no exeeda de % ml, La taps
se unta bien con el fijador y se coloca en posicidn.- ‘

El aparato se inclina shora lsvemente. Esta inelinacién recoge
el 1fquido del recipiente exterlor fusra de donde se introduce al'”;
610a11; La tapa %@ szca horizontelmente de modo que aparezca una
pequefis abertura ek 6l reciplente exterlor suficlente para permi;
tir la introduccion de la punta de una pipeta que contiene una
cantidad medida de Alcall (K2 CO% en solucidn saturada). El alcalt ;
s@ pasa rapidamenta‘y la tapa se coloca nuevemente .-

A.coniinuacién sl aparato "Unidsd" se hace girar unos dlez mie
nutos conn el objeto de poner en {ntimo contacto 163 1{quidos en
el reoiplente exterior y luego se coloca én incubacion & tempera=
tura que né exceda de %00C,« t

Después de un tiempo conveniente para la absorcidn se quita la
taps ¥ la titulacidn del fcido da la medida del amoniaco absorbi-
do;- |

El tilempo de absorcidn depende del volumen del 1{quido en el ree
eiplente exterior, la cantidad y class de 21call usado para libe=
rar ol amonfaco y la temperaturs a la cual la absorcién se reali-
28,

El tiempo para la absorcidn con volfmenes de 1 ml, es mas © me=

hos de una hors 8 temperatura amblente .=
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DETERMINACTON CUARTITATIVA DEL FMONTACO DESPLAZADO,«

Para valorar el smonfaco obtenido por cualquiera de los mé -
todos citados anteriormente puede procederse de dos manerss dife=
rontes, & saber:d

a) Por comparacidn colorimdtrica.=
b) Por titulacidén acidimétrica diferenclal.=
a) POR COMPARACTON GOLORIMETRICA.=

De los varios proéedimiantos que han sldo propuestos pa=
ra la vsloracidn final del emon{aco por neaslerizﬁcién of recen
ciertas orftices pues el reactivo de Nessler tan extenssmente usa
do en la determinacidn colorimétrica deo pequefias cantidades de
amonfaco posee segin Van Slyke y Hiller (80) ciertas desaventajas,
S84 bien laWQesslerizacién ofrece la ventala de ser muy simple ¥
de necesiﬁar ol mfnino de reactivos, cuando los valores del amo-
nfeco en ol 1{quido enalizado son ddbiles {y es el caso de las
sangre normales) los tintes obtenidos son muy palidos y casi impo-
sible de aprecisr con alguna precisidn al cokar{metro.t?or otra

parte ocuando ¢ opera m bre sangre el reasctivo de Nesaler da ao-

e ild
i

rrientemente gom el destilado una coloracidén amarillo=-verdoss
muy.difer&nte‘allooloramarilla franco del testigo que hace a la
comparacién un tento 1lusoris. Esto. serfa debide a la presencia
on 1a sangre de aubstancias volAtiles de naturaleza aldehfdica.=-
Ademds el compussto coloreado es un coloide y como tal la pré-
fundidad del color dependera del grado de dispersidn y ademis es
propenso a flocular. Para vencer las dificultades que se presen-~
ton en el empleo de este reactivo y esumenter la exactitud del mé =

todo, dichos investigadores idearon un excelente procedimiento ba=
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sedo en el color azul desarrolladoe cuando una solucidén smoniscal
ey cnlentada con una solueidn alcalins de fenol-hipoclorito; Este
roactive fud utilizado primero para determinadionea cuantitativas
por Thomas (81) quien atribuyd su descubrimiento a Berthelot (82)
muchos afios antes, Thomas lo eneonﬁré sensible para une dflucidn
de nltrdgeno amoniacel de 1:2;000.000 y 10 usd para determinar
smonfaco en el 1{quido cerebro-sspinal (83). Ademds comprobd que
la reaceidn ea dada tambig; por aminotcidos (monometilamine y
glucocola) peroc solo cuando se encuentran presentes en concentra=
ciones mucho wayores al 1{mite de sensibilidad del reasctivo.=

“Orr (8l4) utilizd la reaccidn con resultados satiafactorios pa-
ro la d eterminaeidn directa de amonfaco en la orina y Murray (85)
para ol amonfaco sanguineo en microanélisis por el método de me=
reaoldn de Folin y Denls, al que introduce slgunas 1igeras modi fi=
caciones pars hacerlo méa menuable reduciendo en lo posible las
consxiones de goma.«

De acusrdo con Van Slyke y Hiller una dilucidn de'O.Gl.mq? de
nitrdgeno emoniacal en 2 ml, de soluclidén (el valor minimo obteni=
do en enalisis de sangre) estd justamente mas 811 del 1fmite en
8l cual la solucidn de Nessler da un color perceptiblej pero con
esta dilucidn el reactivo de fenol~hipoclorito aun produce sufi-
olente color para determinaciones cuentitativas aproximadas. Ade~
mAs el products azul ds la remceidn con fenol-hipoclorito se com=
perta como una solucidn verdadera sin tendencia: a precipitar,
mientras que el producto coloreado obtenido como resultado de le
regccidn de Nessler, as précticamente'insoluble y su dispersidn

coloidal es muy factible de flocular en prescncia del reactivo
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alcohol capr{lico. Su comportamiento hace que la nesslerizacidn
resulte insdecuada =i se emplea el aleohol caprilico para evitar
la espuma de la sangre durante ls destilacidn, puesto que las le=
ves cantidades llevadas a la solueidn recibidora pusden ser sufi-
cientes para causear la floculaoion. El reactivo fenol=hipoclori-
to, eaté libre ds este inconveniente. Por otra perte, la sangre
perace retensr el alochol suficientemente como pars evitar el pa-
so da cantidades relativamente grandes que podrian obscurecer la
solucion recibidors.=

Seghin Borsook (86) la téonica descripta por Van Slyke y Hiller
para el uso dal reastiveo fenolehipoclorito calentando durante
tres minutoes a bafio mar{a hirviente, despuds del egregado de fe=
nato e hipoclorito y enfriando a continuacidn rapidemente a tem=
peraturg ambiente, no es completamente sstisfactoria para este
propbsito, porque la duracion del ualantamienéo debe ser riguro-
samente la misma pars sl desconocido y los testigos, sino se ob=
tlenen rasultédcs deslgunles,= )

Ademfs, al enfrier, el color camwbia de tonalidades y alcanza
su tonalidad méxima en un tiempo aproximado de 7 minutos, después
de lo cusl pal;daoe lentamente, perdiéndo de 10 a 154 de su color
an una hort.«= |

Estos no son inconveniente: serios cusndo solo una determina=-
¢14n ha de hacerse, especialmente si la proporcidén de amonfaco
29 CONoce aproximadamente; Los testigos y el desconocido pueden
tratarse juntos y cambiarén juntos;w

Estudisnde los factores que afecten sl desarrollo del color

con el reactivo fenol~hipoclorito, Borsook propone una variacidn
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de tdenica que did una intensidad de color, un 10 mayor, para una
goncentracibén dada de emonfeco y al mismo tlempo el color fud esta
ble por 10 menos una hora. Por lo tanto, estos adelantos llevan
segin el sutor a una mayor estobilided del color final y sensibi-
lidad y especificidad sumentsadas y.por el uso adecuado de luz m&-
nocromética en el colorfmetro, se obtiene una gran extensidn de la
reagidn de relacidén linesl entre la intensidad del color y concen=
tracidn, Esta precisidn eumenta aun m;s, reemplazando el color{-
metro por el espactfufotémstro. Con esta modifica@iéﬁ fué posible
obtener todas las ventajas de un micrnmétodo, con una téenica que
Qerm&te la medida de 00005 mge de nitrdgenc amoniacal por ml; de
solucidn, con un error de més o menos 2%;-

Crismer (87) ﬁomandc como punto de partida el trabajo anterior,
introduce en la determinacidn fotométrica del emonfaco por la
resceidn de Berthelot-Thomas diversas modificaciones, que lo per=
fecoionan y simpliffcan, Hellando diffeil obtensr hipoclorito al-
calino de sslidad uniforme, reemplaza el ague de Javel por una
solucidn de paratoluolesulfonacloramida sbdica, mejor conocida
con la denominacidn abreviada de cloramina T, que da soluciones
de una fuerza estable a la temperatura del laboratorio ailae 1la
conserva gl abrigo de la luz. Con iaa modificacionss citadas y
de acuerdo con los resultados obtenidos, Crismer asegura que es
‘posible valorar, con una apraximéeién,muy sur}ciente, cantidade#
de nitrogeno amoniacal varisbles de 3 4 50'X,¢ Pero agregu, Que
=1 blen conviene para la valoracidén del amonfaco en la orina, en
los 1{quidos de perfusidn y en el estudio de la smoniogénesis

tisular, no es suficientemente sensible para ser empleada en la
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determinacidn del emonfaco sanguineo, para lo cusl perfaccisnamien-
‘tos ulteriores serfn necesarios..

Hansen y Nielsen (88) hallan con la técnica anterior, que va=
riaciones pequefias én el calentamlento producen grandes voriacio-
nes en los resultsados, hecho qua t;mbién Borssok vy el mismo Cris-
mer hab{en observado, Por 1o tanto, se requiera una stencidén oui-
dadosa en el tiempo, slendo esto un serio inconveniente cuando ”
tienen que reamlizarse nmuchos anﬁliaia;~

Los sutores consideran que & todos los métodos basados en la
reaceidn de Berthelot=Thomas se les podrfa objetar que el caloi
es inestable y aunque resultados exactos pueden obienerse cuando
el método prescripto se sigue rigurosamente, pusde observarse
considerable error en el trabajo préctico rutinario, debido a pe=
quefias modificaciones de la téenica original.e

Segdn Hansen y Nislsen muchas de las dificultades encontradas
o8 posible evitarles reemplazando el fenol por el timol y el hie
poclorito por el hipobromito. Considera al agua de Jafﬁl molesta
para'preparar y debe ser controlada periédicamente ¥y ol uso de Ta
sloramine T cree nueves dificultades .=

Lo reacoidn propuesta tishe por fundemento el hecho de que,
cusndo el amon{aco reacoiona con timol & hipobromito, se forma un
compuesto coloreade sZule-verdoso que pasa completemente al éter
1sopropilo, constituyendo una solucion que virsndo al color rosa
llega a un rojo vivo utilizable para iag determinaciones colori-
métricas con el empleo del fotdmetro de Pulfrich. El color que se
obtiene es estable, no flocula ni palidece, Dejendo una solucidn

a témperatura ambiente durante una semana en un recipiente con ta=~
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pa esmerilada, no se observa ningin efecto considersble en su axQ
tincian; Gon ¢sto, el seric inconveniente del cRleulo de la hora,
ss elimina, Por otra parte, el hipobromito de concentracidn cone

veniente, se prepara con facilidsd mezclendo simplemente agua de
bromo satureda y solucién de nidrdxido de acdio;-

Con la oitada téenlca, cantidades de nitrdgeno smoniacal que
varfen de 20 4 QSOK pOr ml, pusden ser detsrminados con un error
'aproximadamente de 2%.

El método es tan sensible como los procedimientos 5aaados en‘lé
reaccidn de Berthelot=Thomas deseripto por Van Slyke y modificado
por Borsook y Crismer.-

b) POR TITULAGION ACII)IMETRIGA DIWREKOIAL.-'

Pocas palabras pueden decirse a aste respecto, excepto 80=-
bre 1ligeras rmodificaclones de téenice en 1& obaervacion del wviy:
final del indicador empleado en la titulacién.=

La titulacidén es "a priori® més egpecirica ¥ mﬁ; rigurose que
los métodos colorimétricos. La meniphlacién de las soluciones ti=
tuladas es evidentemente delicads y neqesita precauciones eapeclae
les, pero es un obstéculo fécil de subaanar; ¥l método ofrece por
otra parte, uns gran ventajas cuand6 se obtiene un resultedo” que
parece snormal, permite la redestilacién del amonfeco y una nueva
determinacidn.=

Segun Polonoskiéy Boulenger {89) cuando se opera sobre sangre,
1 titulscibn scidimétrica diferencial da casi siempre cifras infe-
rviores a los otros métodos, lo cusl demostrarfa que en las reaccio-
nes coloresdas, intervienen otras substancias sdemAs del emonia=

COe™
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Barnett (90) utlliza para la valoracion una exacta microbure=-
ta, &lcali 0.005 N., rojo de metilo come indicador en solucién |
seturada en sloohol de T0° con el que un punto bueno final es sg
tisfaotariaménte obtenido con media gota (0.005 ml;) del ﬁlcali.
0,005 N., y setiala alguﬁoa detalles de titulacidn qus-~parecen
ofrecer ciertas ventajas cuando la cantidad total de amonfaco.
aevaluable es muy paqueﬁa, como en determinacionses del amonfaco
sangu{nen;~

Gerard (91) determina el smonfaco sanguineo voluﬁétricamenta,_
estebleciendo que se puede con un error miximo de 5%, determie
nar cantidades de centésimas de milfgramo, valor que aorreabondew
vfa & 10 ml. de sangre y 1os resultados que pueden obtenerse acn
de precisidn suficiente para los métodos clinicos,«

Tashiro (92) émpléa en el estudio de la produccidn de aménia-
¢6 en el nervic durente le excitacidn, como reactivo indicadbr;
la mezola de soluciones alcohdlicas de azulde metileno y rojo de
metilo (MB=MR), que hace mas sensible la observacidn del démbio

de oolor en el punto nesutro.=
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ly) DATOS EXPERINENTALES OBTENIDOS EN GL HOMBRE Y ANTMALES DR

LABORATORIO (COBAYO).=

Para la determinecidn ouantitativa
de la emoniemia normal en el hombre.y sobayo, hemos adoptado en=
tre los numerocsos aparatos ¢xistentes pars ef'ectuar 1aﬂiastilacién
del amoniaco, uno del tipo de PQSas y Wagner (%@) perfeccionado
por Pawes y Heller (5) y modificado por Nico (94}, que nos aséd
excelentos resultadés. Este smncillo aparato se compone de un ia-
16n genaradbr de vepor (A) en comunicacidn hacia 1a derecha oén
dos frascos lavadores colocados enkaerle conteniendo el més éxtere
no (B) solucidn saturade de NaOH para fijar el CO2 y el préximo.
(C) H289j, concentrado para retener el NH3, substancias eatas gue
podrfan existir en el ambiente del laboratorio. Por el lado opues=-
to, el generador de vapor va unido por intermedio de un tubo“de
vidrio, que lleva intercalada una llave de 3 vias (D), con al ré
to del aparato constitufdo por un baldén (E) de 100 ml. que se
gdapta por clerre essmeriliado perrggtq! sontinuendo hacla 61 1ado
{zquierdo por un tube de vidrio s éoé bolas (P) en posiciodn per=
pendicular, de las cuales la inferior es del tipo Hopkins; pero
con la particularidad que el tubo interior curvado, esté prolcnga?

do en la parte inferior hasta casi tocar la punta de dicha bok

pera evitar 1a retencidén de partfculas del 1f{quido deatila;o. Con
1d8ntico fin Polonoski y Boulanger (89) modificaron el aparato de
Parnas y Heller (5) introduciend una "camisa termostética" de

vidrio, rodesndo las dos ampollas por la cual hacen clrcular va- |

por que provoca la evaporacidén del agua condensada en el interior

de las asltedas smpollas e impide a este nivel la condénsagién
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de gotas de ngua capaces de retenor una fraccidn del amonfaco des-
plazado. A continuacion posee un pequedlo refrigersnte (G) de 2% om.
de lonzitud y 3 om. de ﬁiamqtro a cuyo final se adapta porxinter-
medio de une unidn de goma, un tube de vidrio (H) de construcoldn
especinl, de 25 cm, de largo, siendo en su parte superior doble, |
con un tubo lateral al que se conscta 1la goma de vacfo de 1a
trompa de agus y su parte inferior en forma de burbujeador de
Folin (95).~- Este bubo va colocado dentro de otro tubo (I) ds 20
cm; de largo y 3% omx, de diémetro, obturadoe por un taﬁﬁn de goma
perforado para dar paso sl tubo burbujeador. lasta casi el fondo -
del baldn (E) llega un tubo de vidrio unido por su parte supe= |
rior a une smpolla de dscantacidn y por debajo de la lleve de
esta al genserador de vapor.=

El aparato, desde el generador de vapor hasta el tubo burbujea=
dor, posee una solz unidn de goma y ella se encuentra después d&x
refrigersnte, por lo que se excluye ol posible error derivade del

etague de la gome que puede alterar los rosultados.-

EXPERTMENTACION =

Para efectusr la destilacion, calentamos ol
baldn generador de vapor (A) hasta que se inicie la ebullicion del
egun bidestileds que contiene (1la cual debe verifigarse que ostéh
exenta de emonfaco), dejando escapar, por la llave de tres vias,
gl vapor hacla sl exterior;i ﬁ
Kientras tanto se coloce en el baldn (A) la meZela a destilar,
En el tubo recibidor (H) vertemos solucion 0.005 N, de HpS0y en

cantidad conocida y suficlente para absorber completamente el

amon{aco destilado y unas gotas de solucidn alcohdlieca al 0.15
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de rojo de metlilo, previamente sensibilizado, como reactivo”indiv
cador y cantidad suficients de agua bidestilaﬂﬁ. Después de adap-
tado el tubo de desprendimiento al burbujeasdor y cuando comlenza
1z ebullicidn en el frasco generador de vapor, se abre con precau=
¢1d6n el paso de agua de la trompa y oon una vuelta de la llave de
tres viaa (?), se comunica {A) con (E). Se regula a continuaciodn
la velocidsd de la trompe y la ebullicidn en (A) aon el objeto de
qu§ en {I) se produzcs un gradual y lento burbujeo,y La operacion
se prosigus por espacioc de 10 minutos. Luego de terminada la des=
tilacidén se desprende el tubo de fijacidn y sin sacar el burbujea=
dor ni el 1fquido de su interior, para eviter le dilucién del éoi-
do en el agua del lavado, se procede a la titulacion con solucion
0;005 N;-de NaOH, utilizendo para tal fin una microbureta gradua-
da al captésimo, adaptada & un frasco parafinado interiormente y

alslado del.ex%erior.-

-
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SEGURIDAD DEL METODO.=

Para comprobaer que grado de exsctitud ofrece el citado procedie

‘miento hemos efectuado recupcraciones de amonfaco utilizendo una |

solucion de (H}i}_l‘)fz SQ al 0.2358 grs. por mil que contiéne 5\6 '

ds nitrdgenc emoniacal por cada 0.1 ml. de solucion.=

)
1

Los datos obtenidos Iiguresn en la tusbla I con un error promedio

de & 2.38%. Cifra muy aceptable en el cdleoulo dsl error experimen=

tale=

TABILA Tem™

| N/NH} e¢alculado : Tiém;ﬁa de destila= |i/NH, ;;ecupa rado Gé.lcﬁ.lo dei o=
en § ‘.- ci6n en minutos.= len b} .- rror por cien=
s 10 19,8 - 1.0
20 10 50.0 0
25 10 2148 - 0.80
25 10 247 - 1.20
25 10 . 2545 v 2.0
25 10 26,0 + 3,10
25 10 aé.u * b‘.éo
25 10 25.0 0
25 10 ' 25.8 - .80
25 10 25.0 0
12,5 10 13'.0 ¢ 2.0
12'.5 10 11.5 - 1.0
y 10 542 ¢ 4.0



5 10 540 0

5 10 . 5’.13’ ¢ 8.0

5 10 5'.2 17 ¢ L.0

5 10 5.2 s L4e0

5 10 h 5’.1 ¢ 2‘.0'

5 10 | 5.0 0
Gédloulo del Error promedios s 2;38

Demostrada-como ha sido ls bondad del eparato utilizaedo, hemos que-
rido asegurarnos que efectivamente 8l nitr6geno valorado corﬁeaponde
solo al amonfaco pfefdrmado, para lo cusl realizamos los ensayos que
a eontinuacidn se detellan (Tabla II'y IIT) con sangre de cobayo Obe
tenida por pﬁncién dei corazdn y enalizada de acuerdo son e;fprocedi-
miento de Parnas y Heller (5).=

Ante todo, la determinacidn del amonfaco en la sangre,~para 1@&Ahm4§
'se con exaclyle o, debe reunir necesariamente las condiciones si-
guientess Loma de ls zangre tan répidemente como sea pnaiblé ¥y tratae
miento instantineo de las musstras recogidas; desplazamiento de emo=
nfaco por un £lcall bastante disociado & incgpaz de hidrolizar‘en las
condiciones da3 la experiencisa léa acmpﬁeatoa gmoniogénieoa sanguineos}
jmpedir tan completamente como sea posible, la produccidn autelf{tica
del amon{aco;*

2 ml; de sangre extrafda por punoién del Qorazén, son Ltratados lo
mas répidamente posible {dentro de los 60") con iguel volumen de solﬁ‘
¢1én reguladora de borato de sodio de Parnas y Heller. Se coloca tode

en ol baldn (E) del aparato destilador agregando 2 gotas de alcohol
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oot{lico normal, para evitar la formacién de espuma que molestaria
durante la operacidn.=-

Pn el tubo recibidor se vierten 2 mle de solucidn 0,005 N de nasqu,
unas gotas de indicador rojo de metllo y sgua bidestllada exenta de
amon{sco .= &

A continuacion se proceds al arrastrs por el ﬁapor de agus del gene=
rador que previamente ha entrado en ebullicidén y ss regula la velocie
daq@onvanientamenta, con ayuda de la trompa de agua. Se mantiens el
arrastre durante 10 minutos, cuildando de que la temperatura del balén
no exceda de 3000 medisnte un adecuado beflo de agua. Luego se procede
‘& la titulscidn del exceso de acido con solucidn 0,005 N, de NeOH,=-

CALCULOY | -

n x 0.,0007 x 500 g Centidad de n/ﬁaaven 1,000 ml. de sengre.=
ns ml;-de Kasqu 04005 No combinados,=



TABLA IT.~

w5

Determinacién de la smoniemia en cobayos antes y deapués del egre=

gado de am@nq&ciﬁos Yy ures.e

N/NH3 en‘dN/NHﬁ en mg‘.

ysobaya Cantldad de sane= [Tiempo de Errox
gre en ml.- destilacidn hallade, jpor 1,000 ml pcr'
en minutos, de sangre.= |olentoe=.
2 10 1,60 0.800
2 & peptona y o
‘glucocola. 10 1.76 0.87% * 9,3
2 10 1.60 0.800 - 0
B 2 ¢ paptona y . ,
glucocola, 10 1.60 0.800
¢ 2 10. 1,30 0.550 s 8.
¢ 2 * peptona,gln
cocola y tirosi
n&a 10 10&1 0.705
D 2 10 1.29 0.645 ¢ 2,3
2 + pertonsa,glu. |
cocola y tirosi
Noe 10 1.52 ‘ 0‘660
; 2 10 1432 0,660 0
B 2 + Urea 10 1.32 0,660
F 2 10 1,30 0.650 0
P 2 ¢ Urea 10 1.%0 0.650
Error promedio & 3.%
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TABLA TTTe=

Determinacifdn de 1a amoniemia en cobayos antes y deapués del egrogas

do de'aminoécidaa, urea y N/NH3 en cantidad gonocido,=

Cobep Centided de sangre hiempa de N/NE? en Frror por
¥O. on mle= " Bestilecién | hallado, clentoe=

33} minutaa’

A 2 10 1.56 -1

2 * glucocola y
5 ¥ de N/uH3 10 6.49
'B 2 10 1.6L - 1,88
B 2 ¢ glucocolas y 16|
/
¥ de N/NH3 10 11.42
G 2 10 2,30 + 0,69
¢ 2 + glucocola y 15 | .
§ ae n/uH3 10 17.42
2 1 10 1.60 ¢ 0,86
2+ glucoaola&pep- _
tana y 10 {de n/¥H3 10 11,70
E | a © 10 . 1.95 ¢ 2.1 ,
2 + glucocolajures ‘
v 10‘6@« N/NH3 10 12,21
2 | 10 1.89 * 2,2

2 ¢ peptonajures y

10 § de N/NH3 10 12,15

Error promedio ¢ 1ih5
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De los snsayos efsctuados, se deduée de =mocuerdo con el error
promedio hellado, quo los aminofcidos y iz Urea ne molestan en la
vdeterminacién ds la amonlemla, no pudiendo por lo tanto el smon{ ae
co valorade originaras por deacampésicién de los mismoa; Es por el
contrario, sl amon{aco praformuado, 8l que se libera completamente

con la téonica analftica emplenda.=

-
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AMONTEATA NORYVAL HUMANA,=

Dasaand¢ conocsr el velor de la emonlemia humane en nuestro mee«
dio, hemos efectuado las sigulentes determinaclones que figuran en
la tsbla IV con un promedio para 38- determinsciones de 0;713 mg;
de N/NH3 pera 1,000 ml, de sengre con valorss extrsmos de 0.645 ¥
0,780 mge=

Los snélisis fusron realizados sobre sangre obtenida por pun=
¢ion de la wena del pliegue del codo en extroacciln ablerta y trae

tada de acuerdo con lsa tdenica descriptsa anteriormanﬁe.-

e

TABLA TV o=
Dei':er*mi- Sexo -} Bdad Cantidéd‘ lﬂiempo de N/NHZ; en |N/NH3 en -mg. por
nacidn de ssn~ - |jdestila= |hallado, mil. de sangre.
NO 1 gregen xl, feién en mi
) uton ¢
1 H 26 2 10 1;50 .5.750
2 H 26 2 + 10 1}56 0;780.
% M 58 2 10 1.45 6.725
L H 28 2 10 ‘ 1}55 | 0}675
5 B | a8 | 2 10 1.52 0,760
6 M 27 2 10 1.40 0,700
7 H 18 2 10 1.49 04725
8 E Ol L5 2 10 1;52 0,760
9 : 28 2 10 1Q50 0,750
10 | b7 2 10 142 0,710
11 ¥ 30 2 10 1.45 04725
12 H 16 2 10 " 1.51 04735
13 M 27 2 10 1.50 04750
| ! | | i T
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29
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10
10

10

10
10
10
10
10
10
10
10

10

10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10

1;h8
1.32
1,20
1.8
RS
1}55
1;29 '
1,38
1.5
1;uo
1.38
1.15
1.0
137
1.2
1,36
141
1;&0
1‘.1;0
1?58
. 1.39
1;A0 -
1;52
1435
1.50

0.66° 
0,650

0,740
0.735
0.780

085

0.690

0755

0,700
0}690
04725
0,700
0;685
0,710
0,680
0,705
0,700
o}?oo

0,690

04695
0;700
6.660
0;675
0.750

Valor promediot

6,715_'

o n e R P L 5o bl SR v
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AVONTEMTA NORMAL EN ANTMALES DE LABORATORTO (CGBAYO}.&

La técnica analf{tica empleads es 1a citada en 1los ensayos prelimina=

ros, obteniendo como valor promedio de 76 determinaciones la cantidad

de 0.950 mg, de N/NHZ pars 1.000 ml,. de sangre con valores extremos de

0650 ¥ 1.430 mge~

TABLA V.=
ot v Frver ey e Tl Il e Bl
ml ¢ en minutos, - ‘
3 2 10 1,40 0,700
2 2 10 2.12 1;660
3 2 10 1}38 0;690
I 2 10 1;50 0,750
5 2 10 2,02 1,010
6 2 10 1.35 0,675
7 2 10 1450 04750
8 2 10 13 0.670
9 2 10 2,02 1}010‘
10 2 10 a@;g 1,&60
11 2 10 2;09 14045
12 2 10 2,59 1.295
13 2 10 1456 0,780
1l 2 10 2,09 1.045
15 2 10 2409 1.045
16 2 10 1450 9,750
17 2 10 1;60 ofaeo
18 2 10 1;30 04650

. NP
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20
21
22
23

o
26
27
28
29
50
3
22
35

35

3T

38
33

F&EFES

L5
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04645
0.660
0;650
04780
0;820
1,150
0,800
0.975

- 04925

1,045
04970
1.045
1,325
i;ohs'
1,175
1,185

10,995

0.995
1,060
1.330
1,045

1,5%0

1,000
0,855
0.890
1.290
1,045
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Fat

ORI NN NN

h o

ra

% I

‘50.

10

10

10
10
10
10
10
10

10

10
10
10
10
10

10

10

10

10
10
10
10
10
i0
10
10
10
10
10

2}16
1}95

2,86

202
2,26
1,97
1.72
1,55
1,75
2.09
LoTh

- 2402
1.95
- 1.50

2,09
1,72

2.5

1.50
1.7

1.60

2.01

1472
2,02
19k

lfﬁo
1.55
2,09
2.16

1,080

0.975

1.430
1,010
1.180
0.98%
0;860

0,775

04875
1,045
0.870
1,010
0.975
0;750
11045
G}aso
0.875

0,650

0.855
0;800
1,000
0.860
1;010
0.970
o150
0,775
14045
1.180



h
75

7%

ohle

i0
10

- 10

2'.16
1.85
1450

1,180

0.925
0.750

Valor promedio:l

0;950
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Humerssos sutores hon catudisdo la fomsastdn gutolftisn da aoow
niveo en la sengre tantenida "fn vitro" ein adletdn del resctive
de Parnas ¥ fieller (5)e=

21 hecho que ol ssonface eontenido en la sengeo extrsfds boje
aondloelongs aséps&umm pugde aumontar o dteminulr durento un po-
riﬁﬁo do obsereacidsn fdo 24 horoz, Mud rofertdo privoard por Iode
wodow {48) quien encantrd guy la nengroe oxalatads v éonamrrn&u on
eondiotones asdptionn durente 24 horas musstra un notable sumonto
co su sontontde en smonfoeos Bl velor hedlade fud do 1) nx, por
1,000 mhe 8n 24 roras en peryros normales ¥ blan nutrides y de
U nge por 1,000 ul, on sengre ds anfcalos en ayunss durenta 45
alan, nn\yaite méa Interopmnte 4o sste Lrodule renoss on la Hae
eunidn gahva la durestion do los szobios en ol auonfaze sanmafnqa
balo les sondielonos oxporimentnldos oltodes, Lsf, on porros nope
zales a2 obasrva un oumento intetael lanto, ol cual parecs écela*
rarse o 1a maiore ¢e una rocoeidn autosatslfiedae ¥a le ssngrs de
perros giroperatirotdestonissdos hoay muoho e riptdo sumnnhoy
pomensendo inmedtotoments dsapuds ds su extruenifne Para on sne
bos cnatg, on sl transourso do Iaa'ﬁrxmsr{s A3 horan, la eanggm
fod g9 emonfase originsds ha sido sonstente ¥ POTmANSce cotunnloe
nm&& alrededor del nlano nivels For 81 sontvarto en ls samg;a Qo
prrros on somplsto ayuno, hay un prograsive deacansa &uvaﬁ%w,;au
pripercs G & O worn:, despuls 98 Lo ounl spareds un lento y proe
grastvo auwnnto cue continua durcnte les 20 & 25 hores scbstiulen

tss, pors nunce aloanss o) volor tntatal.-
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Nedwedew coneluye gque on la sangrs hey un equilibrio entro el
amonface pferarmudo y olerts cantidsd de substsnela o substancias
que se descomponen con la libderzcidn de mmonface Y oxplica sy pre
duccién por un proceso de deseminacidn debido a 1la mccidn fermen=
tativa sobrs eszs substanciss capaces d¢ origimar el amonfmco, Eil
procoso da su desaparicidén ser{a cebide tamdien a 1ln eoaidn fore
nmentative werded e la oual el amonfaco de la sangre formarfa par=
te de un amino o emido compuesto, Fatas reacelionss, assgura, son
‘catalisadas por una dfomidesa © una endima sintétics del plosmaj
misntras que los gldbulos tumbien contienen una diamidsse que di-
funde lentamente al plasma en la sangre extrafda,-

De 1los rosultados obtenidoes de sus experisnciaes, conoluye que
en le sangre de perros normales las dos enzimas zntagdnicas hai
plasma estén on egquilibrio, peroc despuss de la extracceidn hay
. une dtfﬁ&ién de la dlemidasa selular, fn la sangre de perrgr tiro
paretirofdectomizados la enzima sintética del plasma estd dlsriny
da én conoantracidn,. Mientras que on la sengre de per?os en, oo«
pleto syuno, la enzima sintdtica prodomina al comienzo, pero es
finslments balanceada ¢n su aceldn por la difusidn dé 1a diémida~
sa celular. Nedwedew creyd que estas Peacciones son tan constante
qua pueden ser reprasentadas por formulas matemfticos .- ‘

Polin (96) deslaco como resultados de sus estudios experimnta-f
les, ol précaaa de la formacidn amoniscal en ls sengre "in vitro"
con estas palsbrasi "La sangre se dessompons espontfneaments a
todas las torparaturas, aéi cuando s¢ conserve en hielo, y el
amonfeco as{ produsido por doacompoaicién de substancias lﬁbiiaa
en el surso de paéas horas, es muaha-mé; grands que el amoniaco

praformado presente en lg sangre reolén extra{da,®
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Con el objeto de determinar si con medidas asdptices la for-
maoidn sutolftioce de amonfaco tiens luger en los constituyentes
difusibles de la sangre, Rohde {50) realizd experimentos de vivie
difusidn en perros, Un aparato de vividifusidn fué agregado a la
eirculacién en perros bien nutridos y el amonfaco fud luego deter=
minado en el dializsdo cuando el equilibrio se hubo obtenifio entre
8l dializado y la sangre, En un experimento}el dtallzado contenfa
1.80 mg. de emonfaco por 1,000 ml; de sengre y en un segundo eXxpe=
rimento 3;0 mge Los resultados fueron comparados con‘los obtenidos
sn andlisis directos de sangre extrafda con precauciones asépticas
empleando sl procedimiento de aereacidn y titulacidn original de
Folin y Denis, Cuando la sereacion y la titulacidn fueron realiza-
das inmediat&meate v a temperatura ordinarisa, el valor obtenide
fué de T7.20 mg. de N/NH3 por 2.000 ml. de sangre. Cuando el cilin-
dro de sere=cidn fué colocado en hielo, el valor bajd a 2. 80 g
La misms sangre despues de permanecer 2l horas en hislo e¢on clorofo;
mo y tolueno, al final de lo cual el examen bacterioldgicy resultd
negativo, d1d un velor de 17.80 mg. por 1.000 ml, cusndc se aered
" @ temperatura ordinaria y L.i0 mg. cusndo el cilindro de asreacidén
permanecid en agua helada dursnte el analisis, Esto demusstra que
en sangre recogida asépticamente y ﬁantani@a bajo condiciones aaép-‘
ticas, hay una liberacidn de amonfaco. Dado gue Rohde no encontrd
eumento en ol contenido de smonfaco en el dializado obtenido de la
sangre circulsnte por el método de vividifusidn, comparable al que
tisne luéar bajo condiciones asdpticas en sangre extrafds, conclu-
ye que esta contlene substancias lébiles de las cuales féciimente

se deriva amonfsco y que ellas deben ser buscadas en aus'constitu-

" yentes no dislizables .=
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Ls formacidn esponténea de smonfseco en 1a sangres "in vitro" o3
estudiade por Parnas y Heller (%) y Parnas (9;5 en Bsu viﬁculacién
con la temperatura, reaccidén y dilucidén tratando de verificar de
qué naturaleza es su substancia generadora. Por sus experimentos
comprueban que si dejan la sangre de conejo recién extrafda en el
veolo durante una hora & la temperatura de 20°C, su contenido en
amoniaco'varia a cada minuto, como consscuencia de una rﬁpida Yy
sistematica formscidn que asciende hasta 10 veces su valor ini=
cial.~ Ezste procaso continéa un poceo méa lentamente‘después de
trenscurridas 2l horas, halldndose un contenido de aproximadameﬁ-
te 20 mg; de N/NH% en 1,000 ml, de sangre. Ademas esta formacidn
que se realiza con“velacidad deoreciente llega a paralizarse como
sl se fuese sgotando la substancia madre de su formacitne Los au-
tores citadas y Van Caulaert, Deviller y Urban (98) consideran a
este proceso como de naturaleza enserobia, cuyo &siento prinZ‘pal
savencuantra sobre todo en los glﬁbulos rojos, La substancia ge-
nersdors parece ser un cuerpo nitrogenado de 1a‘§angra,‘peitene-
cisnte a las combinsciones del nitrdgeno no coloidal psro que no
es urea ni aminoficidos, pues l1s& adic;&n de estos cuerpos no modi-
fica su formacidn esponténea, y su valor en la sangre no varfa
paralelaments con 6l aumento de a&ual amqn{aco.-

El &ptimo de su formecidn no estd en el pH de la sangre ge-
nuina s&né méﬁ c méenos en la reabcién de la sangre librada de
coz {pK 8;2} dependiendo su velocidad de liberacidn rigurosamente
de 81 y en tal forma que a un valor de pH 9.2 se detieha casi por
completo. Por otra parte, en una serie de experiencias pruebin

que la formacidén de amonfeco en la smgre "in vitro" se reallza
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bajo la sccidn de un factor catalf{tico probablemente espec{fico;-
Apoyado en sl hecho que todo tejido sometido @ la autolisis
produce amon{eco, Fontes & Tovanoviteh (10) consideren a la san=
gre como un tajidb que no debe escapar a la ley éOmﬁn Y que, 8sa
por la presencls de una diastasa hidrolizante especialmente actie
va, #sea porgue enclerra un aompusstd m;a facilmente transformable
en smonfaco, es de los tejidos el que en este sentido es mas sens
sible @ la‘autglisis. En spoyo de ls teoria de Parnas y Heller
{5) y otros, sugleren gue las substancias genaradorés de amonf{a~-
co existen en la sangre en cantidad variable segin las especies
animales, peré le amoniOgéhesis Yin vitro" depende exclusivamente
de la aceidn de un agente catal{tico seguramente espee{fioc; |
Stanoyeviteh (7) he efectuado estudios andlogos a los de Parnas
y Heller (5) pero al operar a diferentes temperesturas demostrd
que & 57°G el proceso es mucho mé; activo que a 209C, Por los
hechos observades, emite la hipbtesis de que al principio anmonio=
génico de la sangre esté~ ‘constituido por dos substancias‘dire-a
rentes de las cuales una se descompone completemente a la témpera-
tura de 20°C durente 24 horas de auﬁ%}iﬂis {(substancia amo?idgé-
nica A)} mientras que la descompoaicién de la otra no)comeﬁzaria
sino a temperabturas méé elevadas {37°0) ¥y no terminarfa sino des=
pués de un tiempo mas © menos largo, pero solo parcialmente eh
lss primeras 2l horas {substancia esmoniogénica B). Ademds, si
86 conser§a la sangre "in vitro" asépticamente durante 2 horas
Yy més, & d&téréntes temperaturas, se obtienen resultados que 1n;
dican todavfa‘mgs netzmente que la amoniogénesis sutolftica es

un proceso® complejo ,alcanzado esta formscion a unos 8 mg. por
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1.000 ml, de sangre, dejando la impresidn precisa quse le substane
cia smoniogénica se descompone después de producida una cantided
determinada de amon{aco, lo cual fué sugerido anteriormente por
Parnas y Heller (5).~

Conway (59) ha erefdo demostrar que sl eumento progresive de 1a
concentracidén de emonfaso de la séngre humans "$n vitro" es conse=~
cutivo & uns pérdida de CO2 al contscto del aire; Este fendmeno
provocarfa le liberacidn de smonfaco a partir de un complejo car-
pam{nico, la sdenosine, qus es dessminade por un fermento, la ade=-
nosinedesaminase, presente en la sangre;—

Nuevamente Conwey en colaborscidén con CO8ke (60) prosiguiendo
las investigaciones, estudian la formacibén y origen del emonfaco
después de 1la axtrqccién sangufnes y los describen bajo tres ensa=
‘bezamientos principalagz el & amonfaco, que se origina inmediata=
mente despues de 1le extraccion, complatandose en los primercs. cin-
- 6o minutoa, en proporcidn del 2% de 1la ﬁantidadtorliginada ¥ Cen--
‘sideran yoe es ta fraccio'n. puede originarse de 1a~adenosina )
0 poéiblgmente de pequefias concentraciones de fcide adenflico 1i=
bre, dependiendo la formecidn de una concomitante eliminacidn de
coz2; 614/3 emonfaco que se demuestra deriva despuds de varias ses
ries de estadm del acido adenilpirorpsfarica, terminando su fore
macion entre 3 y $ hores a temperatura smbliente, aleanzando el
80% del tptal de amonfaco originado en sangre éstéril}’y por ulti-
mo, el § emonfsco qus parece provenir del écida adenfl1€o vege=
tal, o adenildioxiribonuclectidina o alﬁernativamenta de substan=
cias liberadoras de ellos en el plasma y gldbulos rojoa;-

Con respecto & la especificidad de le desaminacidn en sangre,

‘han estudlado un gran.nﬁmero de aubstanbias conteniendo sminoe
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grupos o aminas voléatiles ﬁara la posible desamtmacidn, pero nin~
guna otra subatancia excspto la adenosina o compuestos asccieados,
s ho encontrado, que dé emonfaco por degfosforilacidén en propor-
clones sprecisbles o cqﬁpqrablea con la formacidn normel de amonfas
co en sangre extravasada.~

%n el deseo de dilucidar en parte un punto hasta agquf obscuro
eusl o3 la posible accidn enzimAtica "in vitro™ sobre las substan=
clas amoniegénicas’de-1a'sangre, que explicarfa la produccidén es-
pontinea de amon{aco en 1la sangre extravesads, nos hemos propussto
realizar el estudlo que sobrs esta sccidn tienen los anticosgulan~-
tes hemiticos del tipo "antifermento#” y otros como central; Para
tal fin hemos efaectuado unae seris de expsriéncias sobre sengre -
humens normal extralds de la vena del pliegus del codo y conservas=
dd & temperatura de 5°C determinando su contenido de amoniago,’de
acuerdo con la técnica de Parnas y Heller (5),en funcidn del tiem-
PO, durants las 10 primeras horas consecutivas a su racaleccton Yy
empleando los aiguientes(éﬁagulantesz Liquaida Roche} Fluoruro de

sodioj Oxalato de potasilo y perlas de cuarzO.=

-a
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LYCUOYDE ROCHE: (Anetoldisulfonato sddico polimerizado), cuerpo

"sintético con propiedades anticosgulantes debido a la presencia

. en su moldcula de _grupos sulfonados ¢on unsa accion somejante & la

hiﬂudina y estudiado en su accion antienzimatica por (Higounet

(199). La proporcidén utilizeds en 1os ensayos fud de 1 gramo para

1.000 mh. de sangre como lo preconizen NattsneLarrier y Tchiere

niskofsky (10D}, Los datos experimentales obtenidos figuren en

las teblest VIj VIY} VIII} IX3 X ¥ representadas en el

= T = con su correspondlente valor prouwedio.=

TABLA NO VT, =

gréflce

Edad]Sexo|Tiempo después | Cantidad | Tiempo de N/NH? en¥| N/NH3 en mg
. de la extrac- | de san=- destilacidn | hallado, por 1.000
cion.=- gre en en minutos, ml, do sane
ml e~ gre

29 | H 1’ 2 10 1439 0,695

30° 2 10 2,30 1,150

1 hora 2 10 2.97 1.1485

1 2 horas 2 10 ° - 3.84 1,920

1 li hores 2 10 3.8l 1.920

6 horas 2 10 L.61 2.305

10 horas 2 10 .68 2,340




TABLA N° VIT.=

wb (e

Edad|Sexo|Tiempo despuds | Cantidad | Tiempo de, | N/NH3 enl N/NH3 en mg
de la extrac= | de san~ | destilacion{ hallado. | por 1,000
olon.= gre en en minutos, ml, de sans

ml.‘ E’,‘I‘Q.- |
18 | H 1’ 2 - 10 1.30 0,650
30° 2 10 1.62 0.810
1 hora 2 10 2.37 1,185
2 horas 2 10 3,80 1.900
Iy horas 2 10 2484 1.920
& horas 2 10 .61 2.305
.. 10 horas 2 10 5.28 2.640

TABLA KO VIIT.=

Eded |Sexo{Tiempo después | Cantidsd | Tiempo de, 'K/Nﬁ}’an4 N/NH? en pg
de la extrace | de san~ | destilecion] bhallado. | por 1,000

jeidén.- gre en en minutose] ml. de sane
mle= Bro.- ‘
29 | H 1’ 2 10 1.39 04695
30° 2 .10 2.35 1.17%
1 hora 2 10 2,50 1.250
2 hores 2 10 3,50 1.750
4 horas 2 10 %490 1.950
6 horas 2 10 .60 2,300
10 horas 2 10 5.10 2,550




TABLA N9 TX.~

-61.

Edad Sexo Tlempo despuéq Cantidad| Tiempo de |N/NH3 en ‘N/NH3 en mg‘." )
de la extrac=| de san= {destilacion {halledo, |por 1,000 ml,
¢1dn.= gi‘?‘en en minutos, de sangre,=
18| = i 2 10 1.50 0;650 |
50° 2 10 1.62 0.810
1 horsa 2 10 2'.50 1’.153 J
2 horas 2 10 2}80 | 1;u00 )
Ly horas 2 10 34.50 1‘0750 -
6 horas 2 10 u'.eo 2'.1;00 |
10 horas | 2 10 5.40 2,700 WJ
TABLA O X.= . -
Edad|Sexo] T enpo despu%s Cantidad| Tiempo de, | N/NH3 en) n/kxg‘ag mg;j7
de la extraed de sanw jdestilacion | hallado, { por 1,000 mla
c;‘én.-» gaie‘a-an en minutos, da sangre.= i
45 | B 1’ 2 &0 1.0 -5;706
L1 2 10 1;86 0;900

1 hora 2 10 2.09 1,045 |

2 noras 2 10 2..80 ;..1;00 | ]

Iy horas 2 10 3,80 1‘.960 |

6 horas 2 10 3.80 },’.900

10 horas 2 10 u;au a;uzo %

A
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FLUORURO DE SODIOf Emplesdo a la dosis de 2 gramos por mil ml, do san~ =

gre, cuya accidn snticoagulante y antienzimitica es perfectamente bien
éonooida. Las tablast XY; XIT; XIII; X1V XV y XVI representan 108 ve=
lores parciales obtenidos y el gréfico « IT = su esquematizacion Qee

rrespondiente con la curva promedio hallada.=

TABLA RO XX,=

Edadj Sexo| Tiempo despuds|Cantidad|Tiempo dé' N/NH3 en I} N/NE3 en mg;'
- | de,ls extrace de san= |[destllacionihallado, {por 1.000 ml,
¢lcn.= ﬁi?-eﬁ en minutoa. dg SaNgre .-
) ®#| 1 2 10 1.30 0,650
10° a 10 11.60 o‘.aoo
| 1 hora 2 10 | | 1.8 | o'.890‘
2 horas. 2 10 2.30 | 1'.15"c._
4 hores | 2 10 2.30 | -.1’.154_:: ‘
6 horas 2 10 2'.87 | 1'.195
10 horas 2 | 0 3010 1‘.7001




TABLA N XTT,w

by

Edad Sexo: Tismpo despuds |Cantidad|®iempo de, |N/NH3 anl{ N/NH? en m;
, de la extrac=~ |[de san= destilacidn | hallado, por 1000 ml
: *eion. gre en  jen minutos, de sangre.«
K mle™ ) o
28 ?' H 1’ 2 10 1,32 0,660
30° 2 10 1.70 0.850
1 hora 2 10 2.09 1.045
2 horas 3 10 2.35 1.175
}i horas 2 10 2,50 1,250 ©
6 horas 2 10 %.10 1.550 .
10 horas 2 10 %.88 1.940
TABLA K° XIIT.=
) : - » /WH3 en | , -
Bdad{Sexo|T1empe despuesiCantided 'xiempo de |hallado, |N/NHZ en mg.
de 1a extrac~ {de san- [destilacidn por 1.000 ml,
Gidn.- gre en |en minutos, de sengro.e
mlew '
28 | 1’ 2 10 1.32 | 0.660
50° 2 10 1.70 0.850
1 hora 2 10° 2.50 1,250
" 2 horas 2 10 3,00 1,500
L horas 2 10 3.T0 1.850
6 hores 2 10 3,70 1.850
10 hores 2 10 L.20 2.100




PABLA N° X1V,

nsﬁu

Edad|Sexo |T1empo despuds [Cantidad [Tiempo de | N/NH3 en}{ N/ﬁHaAen.mgQ
de la extrac= [de san- [destllacion| hallado, {por 1000 ml,
clon.= gre en jen minutos, de sangre.=

mle= ) .
38 | H 1 2 10 1.30 04650
%0’ 2 10 1.60 0.800
1 hore 2 10 2.140 1.200
2 horas 2 10 2.40 14200
i horas 2 10 3,10 1.550
6 horas 2 10 3.0 1700
10 heras 2 10 7.8l 1,920
—
PTABLA N XV¢‘ o
. 4 )

Bdad [Sexo [Tiempo despuds|Cantidad [riempo do | N/NH3 en § |N/NH3 en mg.
de la extrac= |de san~ Westilacion| halledo. |por 1000 ml,
clon,= gre on n winutos. de sangre.-

mle= » ‘ -

a7 | H 1’ 2 10 1436 0,680
z0* 2 10 1.456 0.730

1 hora 2 1G 2470 13550

2 horas 2 10 .00 1.5%0

ly horas 2 10 2.40 1,700

6 horas 2 10 L.29 2.100

10 horas a 10 14435 2.175
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TABLA N° XVTew

' FdadjSexo Tiempo después| Cantidad| Tiempo }de’ N/NHZ en b/ N/NH3 en mg.ﬁ
de la extrace | de san~ |destilacionjhallado, por 1000 ml.
cion.= gie:‘en en minutos. _ de sangre.-

274 u| 1° | 2 10 1.36 0,680 J
30° 2 10 1.1;6 'o'.'zao
1 hora 2 10 3‘.-28 i‘.éh,o -
‘ 2 horas 2 10 2.0 1‘.700 )
~ l horas 2 10 31,0 1,700
6 horas .2 10 %70 ) 1,850
10 horas 2 10 5.8}4. ' : .3:.920 -
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OXALATO DE POTASTIC: Bl oxzleto utilizado en las experienciaé de con~

trol ho sido la sal neutra de potasio en la concentracidn Optima de

2 graros parsa 1,000 ml. de sangre. Los datos experiméntales hallados

Piguren en las tablas? XVITj XVIIY§ XIX3 XXj3 XXX y XXII, representae

das en el grafico = IIT -con los valores promedios correspondientes,-

TABLA N XVII.=

Bdead {Sexo{Tiempo despﬁés Ganiidad Tiempo ds, | N/NH3 en¥ ¥/NH3 en mg;
: de la extrac= {de san=- [destllacionjhallado, | por 1000 ml,
cione= g;f en en minutos,. 4o s angre.=

27§ H 1’ 2 10 14.38 0’.690

30° 2 10 . 2.30 1,150

1 hore 2 10 3.20 1,600

2 horas 2 10 L;. 00 2‘. oloa“

iy horas 2' i0 5.00 t 2;500

6 noras 2 10 520 2.600 -
10 horas 2 10 5420 a‘.600




TABLA NO XVITT,w

~69a

Edad Bexo|Tiempo despuds| Cantidad] Tiempo de ‘N/R}E erﬂ( | ﬁ/NB} en mgf.
de,la extrac= jde san= |destilacion | hallado. por 1000 ml,
Cione* ﬁ‘?’en en ninutose de semgrg.-e
b | oE 1 2 10 1.0 0.706
20° 2 10 1.58 0,790
1 horsa 2 10 2.98 1;u§o
zlhoras 2 10 3;60 1;806
ly nores 2 10 h;80 2;&00‘
6 horas 2 10 5.00 2;500
10 horas 2 10 5410 2;550
TABLA N AIKow
Edad Bexo Tiemp;:: dospuds |Cantided| Tiempo de, | N/Ni3 enK N/Nu3 ~er: mgv.'
de la extracw {de sene |destilecion | hallado. | por 1.000 ml.
cione= gre en |jen minutos. de sengro.«=
ml .= -
27 | B 1’ 2 10 1}37 0;685
30° 2 10 1.20 0.950
1 hora 2 10 54‘00 1-'.500
2 horas 2 10“ . 3}.80 }.‘.900
Iy horas 2 10 5420 ‘ 2;600'
6 horss 2 10 5;&0 2;700
10 horas 2 10 5.52 2,760




«70=
TABLA NO XX =

Edad Se:ﬁo Tiempo despuds| Cantidad| Tiempo ds, | N/NH3 enY N/NH3 en mé;’.*
de la extrace- !de san= |destilacion | haellado, | por 1,000 ml,
cion,e l%;::a.en en minutos, ‘de sangre.=
stlm | 10 2 10 | 138 0,690
30° | 2 10 2,30 1.150 -
1 hora 2 10 2.80 1.,00
) 2_h¢ras 2 10 3}80 1;900
L héra.a . 2 10 14,‘.80 2‘.).;00
6 hores 2 10 5.0 | 2.600
10 horas 2 | 10 . 5.70 '2;850

TABLA NO XXT,=

Edad |Sexo Tiem;‘:o despaés Cantidad| Tiempo de N/NH% cn?{i N/NH3 en nge

de la extrace= }de san= |destilasciodn {hallado, por 1.000 ml,
cibnew gre en |en minutos, de sdngre.-
mle= o
U | = 1 2 10 | 10 | d;?bo A
| 30 2 10 1.58 0;790 |
Lhora | 2 10 -} 2490 1450
2 hores 2 w0 | 3.0 1.750
l;.b horas | 2 10 | 31.90 , ' l‘.950
6 horas 2 10 | 1&090 . | 2.;7400
10 horas | 2 10 ‘ 5’.00 2.500




aTle

TABLA N? AXIT.=

Edad |Sexo|Tiempo después Gantidad‘Tiampo de, | N/NH3 ean N/NHZ en mg.z‘
de la extrac=- }da san~- |destllacicn hallado, por 1,000 ml,
cion,= giﬁﬁen en minutose de sangre,=

- I 2 10 1.37 0,685

70’ 2 10 1.90 0;950
1 hora 2 10 ozl | 1;920.
2 horas | 2 10 1 5.8 2;6uo
It horas 2 10 5462 2,810
6 hores 2 10 5.80 | -2.900 B
1;3 horas 2 10 5'.82 | 24910.
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PERLAS DE CUARZQ! Emplsadas en las experienclas de control svitende el

agregado de anticoagulante a la sangrej; repressntados en las tablast

XXITTj XXIVj XKV XXVI y XXVII., Zos datos obtenidos ¥ eaquematizados en

el graficc = IV =« con 1la correspondiente curve promedio.=

TABLA NO XXITT.=

Eded {Sexo| Tiempa despuds Gantidad Tiempo de N/NH3 en6, N/NH3 en mév
de, la extrace de san= |destilacion| hallado., '| por 1,000 ml,
cione= ﬁif en |en m;nutcs. : de sangro.-
18 [ 1’ 2 10 1.22 0,660 »é
30° 2 10 3;20 1.600 ;
1 hora 2 10 Lo01 2,005 ]
2 horas 2 10 L1490 2;&50
14 horas 2 10 5,20 2600
6 horas 2 10 6;00 ‘3.00d ;
10 horas | 2 10 6403 3;015 ?
X




TABLA N XXV .=

n'ﬂ,pi

Tiempo despuds

N/NHZ en mge

Edad |Sexo Centided | Tiemple de N/NH3 enx/
de la extrac- jde san- | destilacion| hallado, por 1,000 ml,
cione= gre en en ninutos, de sangre.-
imle= ’ '
32 | ® 1’ 2 10 1.38 0,690
30” 2. 10 | 2.19 1,095
1 hora 2 10- i{.xq 2.050
2 horas 2 10 52 2,260
Ly horas | 2 | 10 5;9h 2;970 
6 Loras 2 10 5Q9h 2;970
10 horsas 2 10 6415 5075
;#BLA NO XXV~
Eded {Sexo |T1empo despﬁéa: Centidad Tiempo de | N/NH? en Xiﬁfwnz en mge
de la extrac~ | da san=] destilaclonj hallado, |por 1.000 mb,
‘cion.f g§?“en en minutos, de sangre.-.
18 | H 1° 2 10 '1.32 ~-01669
20* 2 10 j.ao | 1‘.690
1 hora 2 10 Q:ao 2,100
2 horas 2 10 5410 2,550
L horas 2 10 552 2;760
6 horas 2 10 6;50 3;250
10 horas 2 10 6'.90 35'.250




TABLA N® XXVTg=

n75u

Fdad |[Sexo [Tiempo después|Cantidad {Tiempo de N/Nnj énX/ N/NH3 en mge’ .
de la extrace jde san~ (destilacion| hallado. | por 1.000 ml,
clone= gre en }an minutos, de sangre.-

. ml‘a .
%2 | W 1’ 2 10 1.38 10,690
70" 2 10 2.19 1.095
1 hora 2 10 - %499 1.795
2 horas 2 10 Lit0 2,050
I} horas 2 10 .94 21470
6 horas 2 10 543 2.715
10 horas 2 10 573 2.865
o
TABIA H XXVIT,=
Rdad [Sexo Tiempo después|Cantidad|Tiempo de | N/NHZ en Y N/NH3 en mg.*
: jde la extrac- [de san- jdastilacion| hallado, [por 1.000 ml§
cion,.= gre en |en minfbos, de Sangro.=
) mlcf
28 | H 1’ 2 10 1.35 0,675 ;
30" 2 10 2484 120 '
1 hore 2 10 3459 1.795
2 hores 2 10 . .20 2,100
horas 2 10 5.58 2,760
6 horas 2 10 5 oSl 2.970
10 horss 2 10 6.10 5.050
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Supuesta la posible existencla de una accion enzimétice en el
fenbmeno de la amoniogénesis autoiftica en la sangre ™n vitro®,
nes propusimos comprobar sl en rsalidad el'aopoestb agente cata=
1{t1¢o eorraspondq‘a un factor enzim&tico, tratando de dilucidar-
lo por su comportamiento baje 1=z acéién de la temparatura; Para
ello afsctuamos ensayos sometisndo la sangre axtraida a un calene
tomtento en bafio de agua regulado a la temparatura de 56°C, Los
" datos exverimentales abtenidos apoynn la posible intervenaldén en= -
zimdtica €n le amoniogénesis esvonténea, siéndo dlcho factor tere
rmoldbil pues parece destruilrse cn perte por un calentamiento a
?5690 duraente una hora.=

Les CkaJS-hallados figuran en las tablasXXVITIj XXIX§ XAX y
griafico » ¥ = que corresponden & losvalores del smoniaco sanguf
neo deapﬁés de un calentsmiento a 56° ¢ durento los primeros %0
minutoa Conseculivesd la recoleccidn de ia sangre y mantenids a 500
durante las L horas subsiguientes, Las taebles XXXT; XXXTII; XXXIT™
v gréfico =VI- son los valores obtenidos como ¢n el caso anterior
poro luego de someter la sangre & un calentamiento més prolongado,

de una horg.=

R



TABLA NO XXVIIT.=-

-’?8 -

Edad [Sexo|Experimentacion| Centided|Tiempo de, N/NH3 enZ{ N/NH% en mge
de sane ;destilacion | hallado, por 1,000 ml,
L gre en jen minutos, de sangre.-
ml ™ N '
z2 { B} 1’ : :
- [{valor inticial) 2 10 1.3% 9.675
50° .
(Calentamiento , ‘ A
a 5690, 307} 2 10 13,05 6.925
1 hora .
{Conservads a
50 ¢) 2 10 8.25 4.125
2 horas ’ :
{14} -2 10 3.20 .100
3 horas
{1a) 2 10 8.80 li 00
4 horas ; ' B
(12) 2 10 8.52 L4250
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TABLA HO XXTK,w

Edad [Sexo [ixperimentacidn [Cantidad} Tiempe ds fi/un3 enX /1% en mgaer
4 {de sanw | destilucionihalledo, nor 1.000 ml,
gre en |en ninubos, K18 DENEre .
Wl em
25 | B 1’
(Veler infcial) 2 10 1.30 0.650
30°
(Calentendento : :
B 560 §.,30°) 2 10 10,85 5.__1325
1 hors
{Conservads o )
50 G4} 2 10 €62 24305
2 hores ,
{14) 2 10 5e61 2805
% horas - }
{1a) 2 10 569 2.845
i horss - .
(1d) 2 10 5,08 2,540



TABLA NO XXX,

Ll

Exparimenhauiéhlcantiﬂad

Rdadl Sexo Tiempo de | N/NH3 enl |N/NK3 en mge
de sanw jdestilacion !hsllado, {por 1.000 ml,
fegre en fen minutos,. de sangre.}
Blew
29} H 1’ :
{Valor inteisl)} 2 10 1.%2 04660
30°
{Calentamiento ‘ ‘ .
a Hh6o §,%0%) 2 10 12452 64260
1 hora
 {Conservads = : :
50 G, ) 2 10 748 34740
2 horas o
(1d) 2 10 6.08 3,040
% horas v
(14) 2 10 551 24655
lj. horas
(1a) 2 10 4491 24459
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TARLA 1O XXXT,=

a3dw

1)

Eded

H/5H3 en mge’

Saexo Fxperimentaaién&ﬂantiﬂad‘fiempo de' 1 N/NES enﬁ
, de san~ jdestilanocionjhallado, por 1,000 ml,
gre an  jan ninutose de sangree«
ml -
25 E } l' ’
H{valor inteial) 2 10 1.50 0,650
1 hora
(Calontonionto o, '
&.5&00- €0 } 2 10 L0l 5.5Q§°
2 horus
{(Conservada a ‘
50 CJe 2 10 LeBly 2,170
% horas . 3
(13) 2 10 L.62 26310
Y Lores , ' ‘
(1a) 2 10 lyeit9 2,245




?ﬂB-A N® XXAIT,=

1 S ot
Bdadi Sexo} Exparimmtmién cantidmi Tiempo de H/NH3 en‘g N/WHZ en mge
ide san= }destilncion] hallado, por 1,000 ml,
gro an jon mimatos, ' ¢ SENEroe=
ml o=
28| u 1* ‘
{(Valor inicinl) 2 10 1.50 0.750
1 hera
(Galuﬂt:&lx@ﬂt@ -
1 a %69 §,60%) 2 10 748 %4 ThO
-2 hores
(Ganaervuda a o
3 horsas . 3
(1d) a 10 33 2,165
i horas : oot
(1) 2 10 4430 12,150




TABLA N® XXXTIT,=

S— : - ‘
Edaﬁﬁ Sexo} Experimentacitrd Canticad Tlempo de, | X/NH3 en?) N/NHZ en mge’
de sen=} deatilacioni hallado, por 1,000 ml,.
gre en i an minubos, de sangre.=
16l e '
a2l w i ; |
{ (valor inicial} 2 ( 10 ! 1e35 0,675
1 hove
{Calentaniento | '
6 560 0,60°) - 10 | 7+09 3,545
2 horss | , .
{Conssyvels & :
50 C{). 2 10 ; 5eT% 2,865
3 horsas ‘
(1d) 2 20 LSk | - 2270
L hores S .
{14} 2 10 429 | | 2,12%
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CONCLUS TONES S

191 He tenido oportunided de utilizar, para la
evaluacion de la mmoniemia por la téenica analfticsde Parnes y
| Holler, &1 dispositivo indicado por Nico para la micrﬁdatermina-
o16n del nitrdgeno akaniacai. El error registrado fud de ¢ 2,28
por ciento, valar nooptable para las exigenciss do la qufmica'_

olinica.=
20t Como promedio de la asoniemis humena normsl
en nuestro medioc he obtenido la cantidad de 0¢713 mg. de ¥/NE3
por 1litro de gengre, con valorss extremos de 0.780 y 0;6hﬁ.~
Pera la amonjsmia dol cobayo obbuve cemo promedic 0,950 rg.
ds H/NN® por litrc de sangre, con cifras extremes de 1,&50 ¥
0s650,«

- ‘%931 Gomo consecuencia del comportamiento con
los snticongulantes del tipo "entifermento” y acsptando que se
trate de un factor termolabil, pues parece destrulrse ﬁhfhi:lé-
mente por caleontamiento a 565 Cs durente una hora, sé pued§ ad=
mitir, proviascrismente, que el agente que intervisna'en la amo=~
niogdnesis esponténea de la sengre "in vitro®, sea de naturale=

za enziaﬁpiea.*
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