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La reacción de MacLagan de enturbiamiento 
del suero sanguíneo por timol 

Por la Q. F. Srta. AURORA PEREZ RODRIGUEZ 

Entre las muchas reacciones que se han propuesto para 
t: yudar a Iorrn u lar el diagnóstico eliogénico ele las enfermcdade s 
hr-patob il inres, la del cnlurbiamicnlo del suero sanguíneo por 
'I'irnol, descubierta poi' MacLagan, en 1944, ha originado múl ti- 
plcs invcsLigacioncs. Se ha demostrado poi' estos estudios, que 
favorece la discriminación ele los faclorcs causales de las hepa, 
topatias y que licue alcalice pronó licos, co ntribuycndo gran- 
cl•imcnle a la más adcéuada farmacolcrapia. Además, en razón 
de la seucillez de su técnica y ele la precisión de sus resultados, 
puede efectuarse en cualquier laboratorio, siendo este uno de 
lo. motivos para que e divulgue su conocimiento. 

Este trabajo consta de las siguientes partcs : En la prime- 
i·q, estudio el origen de la reacción de Mac l.agun, relatando co- 
mu se la ele cubr'ió y porqué el Timol fué seleccionado entre 
otros íeuole como el más conveniente; en la segunda, expon- 
¡;o la técnica de la reacción, incluyendo preparación del rcac, 
Iivo, condiciones de pH, calidad de los reactivos, modi ficacio- 
11ei que introdujeron Shank y Hoagland y bucci y cuantifica- 
ción para sueros norrnales ; en la tercera parle relato los resul- 
ludes obton idos con la reacción de MacLagan en hepatopattas, 
mrnciouando los trabajos de diverso investigadores peruanos 
y extranjeros para diferencial' las ictericias y la lesiones paren- 
quimatosa del hígado, comparando los resultados obtenidos con 
n.acciones similares; en la cuarta par Le, ci lo las investigaciones 
con la reacción de MacLagan en enfermos no hepáticos, tanto 
en nuestro país, como en el extranjero; en la quinta, refiero 
!·1s investigaciones personales efectuadas en el suero de 120 
pvrsonas de sexo femenino, de las que 23 eran aparentemente 
snr.as y 97 con afecciones diversas; en la sexta parle expongo 
los diversos mecanismos que se han propuesto para explicar la 
reacción, señalando el papel atribuído a las globulinas sé-ricas y 

' 
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ios Jípidos; por último, a manera de resumen, ícrrn ulo -las con- 
t:!1 siones que fluyen del estudio, inclicanclo, nseguicla, la. biblio- 
grafía consultada. 

Dejo constancia que el 1.crna me lo sug irió el Catedrático 
ele· Farmacología Carlos A. Bambaréu, quien atento u los pro- 
gr esos cicntííicos, trata que la Facultad ele Farmacia ele la Un i- 
versidad de Lima penetre en los esluclios de Bioquímica mode r- 
11a, que son, no hay duela, firme su. tcntúculo ele la Farmacolo, 
g ía y expreso que lo llevó a cabo por la generosa acogida que m e 
dispensó el Dr. Ernesto Delgado Febres, jefe ele! Laboral orto 
riel Pabellón ° 1 del Hospital "Arzobispo Loayza". Presento 
o! insigne maestro Bamhavén y al dis'linguido laborator ista 
Delgado Pebres, mi sincrra gralilucl; al primero por la copiosa 
h.hliograf'Ia que puso a mi disposición y al segundo por sus coi> 
sejos invalorables . 

ORIGEN DE LA REACCION DE MACLAGAN 

Para d if'e renciar los distintos procesos morbosos con icte- 
ricia, e cm pican reacciones scrológicas que ayudan en el diag- 
r óstico ; cslas reaccione llamadas ele Iloculaoión, utilizan reac- 
tivos de naturaleza coloidal qu · debido a cumbio: cualilalivos o 
cur.ntitativos ele los componentes del suero anguínco, f'locula« 
o provocan la floculación de los compooenles menos estables 
lÍ el su ero. 

Las reacciones que más corrientemente se usan son las de 
'I'akata, l:-Tangcr y oro coidal (4). Fué durante el estudio 
de esta última, que MacLagan en noviembre ele 1944 descubrió 
1�. reacción que lleva u nombre, mientras trabajaba en el "Slai- 
nc s Coun ty Hospital" de Middlsex, Ing latcrra, y buscaba sus- 
Lo1. cías químicas para mantener el pH y evitar et desarrollo de 
h,n gos en el reactivo de oro coloidal. 

Usando Veronal, como tampón y Timol como antlséptico, 
observó que la. sola asociación 'Pimol-Vcrunnl, producía cn lur- 
hium ic n to en algunos sueros, que ciaban reacciones positivas 
ce ll el oro coloidal. Este desc.ubrimienlo casual dió orig n .:: 
la reacción que Macl.ag an llamó ele "en turbiamicn to al Timol". 
E�tucliando enseguida, la posibiliclacl ele que otros fcnoles actua- 
sen en la misma forma, halló que la producían· derivados de sus- 
ti l ución, excepto los que llevan un grupo carboxilo (Acido sali- 
cílico) o la función fenot bloqucacla, como el Fenil-fosfalo. 

Comprobó que el OH fenó1ico era necesario para produ- 
cir la reacción. que los cresoles actúan de igual manera, pero 
e n menor grado y que hay relación entre el peso molecular, la 
solu.biliclad y el podr r floculantc ele los fenoles. El 'rimo! re- 
sultó el más apropiado para la reacción, por tener menor ten .. 
ciencia a dar reacciones posilivas con sueros de pacientes con 
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icte rrcia obstructiva, así como el mejor para disting uir los sue- 
ros normalos de los enfermos con hepatitis. 

El e st.ud io de la reacción de MacLagan despertó interés 
en lre los investigadores de los países anglo- ajones; así, Shank 
Y Hoagland y Ducci modifican el método de medir el grado de 
enlurbiamicnlo; Stillor-men (75), Ley, Lewis y Davidson ( 49). 
M,,nn (55), Maiz els (54), Rabson (70), Havens (36), Klats- 
ki n y Rappapor-t (41), Dodds (19), Mc..Cord (12), Maleer (59), 
in: roduco una modificación en el pH original del reactivo ind i- 
cado por MacLagan; Kunkcl y I-Ioagland (44) y Watson y Rap- 
p,pol't (8'1), estudian comparativamente la reacción con la de 
cc raf ina-colcstcrol ; Kibrik , Love (47), Oslrum (68) y Dreyf'us 
(:!-9) comparan los resultados con lo de la determinación de 
la relación albúmina-globulina, la dilución en alcohol, la rc- 
lcnción de sulfobromoflaleína y la di.lución en agua hld estilada. 
rcspcctivamentc . Cohcn y Tom pson ( 15), Recant, Chargaff y 
Hung cr (71) estudian el mecani mo de la r acción. 

En otros países el interés por la reacción de MacLagan ha 
sitio menor; los investigadores franceses en general no le en- 
cucntran ventaja sobre sus similare, estos son Viccnt Segon- 
znc (78-70), Bcsancon (ü), Varay_y Coslil (77), Bcrnard y Pa- 
g ct (5) y Vachon (76). 

En Ilalia, Marfori ( 46), estudia comparativamente el lcst 
do MacLagan con el de Hangcr, así como el análisis conjunto 
rkl enturbiamiento y ele floculación al Timol; Bonzini (10) y de 
Nicola (65) la investigan en grupos ele en rer mcdudes diversas. 

En Chile, Ducci ( 20-21-25-2ü-27), Ducci y Roes man ( 22 
-23) ta emplean para diferenciar ictericias y formular el diag- 
nóstico final del tipo de ictericia correspondiente al cuadro mor. 
boso. 

En el Brasil, Pcreira, Souza y Soarcs (68), Fraga y Granato 
( :?Sb) )' Lo pez ( 4 ü b y c) i nve ligaron la reacción de Mact.agarr 
en sujetos aparentemente sanos y en hepatópalas (80), Vil l ela 
y Melo, realizan experiencias con la reacción, en intoxicacio- 
nc.;, producidas expe ri m en talm en t o en animales. 

En Mé-xico, Leonel Fierro del Río, Del fina Arricta y Flo- 
rcncia Cano (31) y Hernández de la Portilla y Jesús Villalobos 
(3i), estudian la rcución en diversos padecimientos del hí- 
gr.do . 

En Argentina, Cuba y Uruguay la reaccióu no ha despertado 
interés, ulilizándose en diver as investigaciones la rcaccio- 
nes similares ele Hang e r, Oro Coloidal, y retención de sulf'ohro., 
mofLaleína. 

En el Perú, Juan Angulo Bar ( 3), presentó un in leresan te 
t, abajo en el Tercer Congreso Peruano de Química, Manuel 
Delgado Arenas ('17), en 1948, estudió la bilirrubinemia y el 
cuturbiarnicnto del Timol en la insuficiencia cardiaca y Rodol- 
fo Lozano Ríos en 1949 (48-49-50) estudió algunas pruebas 
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ele la función hepática en recién nacidos, en enfemeras aparen· 
temen te sanas y en neumoconiosis. 

TECNICA DE LA REAOCION DE MACLAGAN 

La rcación se basa en la medida del enturbiamiento produ- 
cido por la adición del reactivo timol-veronal-veronal sódico. 
F.J procedimiento, la prcpnración del reactivo y la medida del 
grado ele cn í.urbiam icnto se efectúan de la manera siguiculc : 

a)- Procedimiento.- Macl.agan (53) indica agregar en 
un tubo seco a un volumen ele suero, 00 volúmenes del tampón 
timol-veronal-veronal sódico, dejar en reposo media hora al 
cabo de la cual se mide el grado ele enturbiamiento. 

Según esl • mismo aulor, los sueros deben tornarse en ayu- 
nas para evitar la lipe m ia ; con él están ele acuerdo ía mayor 
parte ele autores: sin embargo, Matear (50) exime las muestras 
de angrc de un grupo ele llfermos l a 2 horas después del d e- 
seyuno y almuerzo y 110 obtiene falsos resultados, deduce que 
110 es indispensable que el enfermo e encuentre en ayunas. 

Los uero inactívados, 110 pueden ser empleados para crec- 
luar la rcación de enturbiamiento al T'irnol, ya que ésta se anu- 
la en parte por calentamiento a 56" por 30 minutos (53). 

Me. Cord (12) encuentra que esta anulación parcial e. muy 
pequeña y carece de importancia en cifras de 8. y 0.2 uuidadus. 
poro sí es de valor en cuanto a encontrar el límilc de '• unida- 
des para cifras normalcs . 

h)- Preparación del reactivo.- Tampón ele 'I'i rn cl , p\-l 
7. 8 fuerza iónica 1. 03. 

A 1.:-lS gr. ele Veronal añadir 1.0:-l gr. de Veronal sódico y 
aj.roxunadamcnto 3 gr. de 'I'imol en cristales reducidos a polvo. 
c.uentar con 500 ce. de agua destilada en un Er-lcn rncver de l 
It . ele oapacidnd, hasta temperatura próxima a la ebullición; 
agifnr cnórg ícamcntc y dejar enfriar a la temperatura ele 20 a 
25� C. 

Al líquido que se ha vuelto turbio, añadir una pequeña can- 
tir'acl ele polvo ele cristales de 'I'i mol, O. 20 gr. a proximudarncn. 
1�; se agita poi' sacudimiento para evitar la sobrcsaturación y se 
deja reposar a la temperatura ambiente por espacio ele 24 ho- 
ras, al cabo de las cualo ·, la olución a cla ra ; en el fondo e han 
depositado los cri. la les ele Timol; se agi!a cuérg ica mou!o y se· 
tiltra. · 

No se puede simplificar la técnica pesando una cantidad 
cxucta ele 'I'irnol, porque al calourar, se produce una cierta in- 
tcrreacr ión entre el 'I'imol y el Veronal, probablemente una 
cstcrif'icaclón, debiendo existir siempre un exceso do 'I'irnol 
para asegurar la saturación. 

La solubilidad del 'T'i m ol se reduce g rand crnc n l e bajo 2o•c., 
por lo que el reactivo, en épocas ele frio, debe guardarse en lu- 
gar temperado. 
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El p H final encontrado cgún Macl.ago n es 7.8; usó para 
determinarlo el vaso eleclroclo do Marconi a la rcmpcratura d,, 
20•C. tomando el flalato ele úcido Je potasio cr-mo una rcf'e- 
rcncia con valor ele 4. O; probablemente debido a ln s direr en , 
eras ele lcmpcralura, impureza ele los r cac livos o segun la clase 
de sustancia empicada como rcfPrcncia ¡:,ara la sts ndn rización 
del pH, es que otros autores cncucnlran un pH dist iuto ; así, 
Wnlwilcr (51) dice que es ele 7.fi y Briton (O) ele 7.!li'. 

No es conveniente llevar el pH a 7. 8, si es que na se lo ha 
encontrado así al final de la preparación del reactivo, pues, la 
auición de sustancias, modi ñcarú la fuerza, iónica ele ta s.iluciói, 
por lo que es prcf'cribl c tener cuidado en la elección y pureza 
de los rcactivos . 

La di minur ión del pH a 7 .55 ha ido indicado por Nccf'c 
(03) y Matcer (59), como más sensible y apropiada en la in- 
,,·�lip-aci611 el cierto lipo tic on rc rm cdado: ho púti cns (r+rrosis 
� .. lesión hepática subclínica, hepatitis aparentemente curruln ) . 

Un pl-1 inferior a éste 110 e conveniente en ingún raso, 
pues a medida que el pH disminuye, el reactivo es má sensible, 
pero igualmente inespecífico. 

La diferente alcalinidad del Veronal sódír-o es una de !n., 
rn usas le la va rinlrilidu d del p H cncontrndo nl final de la pre .. 
paración del reactivo . 

416 mg. de Veronal sódico deben ser cxnclnmcntc nc ul ra , 
Jizados por 20 ce. ele HCI O. 1 ¡. . usando m e til-uarunja como 
indicador, a la lemp rat ura de 10• C. + - 10 C. 

Cuando se traía de efectuar trabajos de investigarión con 
esto rcact ivo v debe prcpar.u-so!o varia veces, es nccc ario usar 
<:I \ cronnt sódico de una misma marca y Iotr-, pues es r-orr-ic n, 
1r encontro r var-inc ioues de alcalinidad aún entre difl'renle. 
lotes de la misma fábrica. 

Es im portant c t e nr-r en cuenta la pureza del 'I'im ol ; Ducei 
(:?7). realizó cnsnyos con dos :marras ele T'i m ol en cristalo s 
Frilzr-he hermanos lnc. (Ncw York ) � .\!erk (Darm s í adl ) y 
encontró que los primeros daban resultados de enturb iarniento 
más bajo en J. 2 y hasta 3 unidades en los mismos sueros, se- 
gún se vé en el cuadro que sigue: 
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RESULTADOS OBTENIDOS CON DISTINTAS l\fARCAS DE Tll\fOL 

Fritzche Hnos. Inc. l\ferk 
(New Yark) (Darmstad t) 

Suero Untdadcs Unidades 

1 6.6 7.6 
2 11.06 14.18 
3 1.6 1.9 
4 10.44 15.18 
5 10.8 12.56 
6 3.1 4.3 
7 5.1 5.6 
8 11.3 14.56 

Las uniclacles en que e expresa el enturbiamiento con el 
reactivo 'I'imol, son arb itrar ias. pudiendo de Iin irsclas como el 
cnturbiamienlo producido por la adición ele suero normal en 
Cloruro ele sodio al O. 85 %, conteniendo 10 mg . ele proteína 
por 100 ce. 

e)- Medida del grado de enturbiamiento.- Puede ha- 
cer e de dos modos: 19 por apreciación visual; ). 2• mediante 
i ust rurn en los. 

19 - La apreciación visual e hace por comparación rren- 
te a soluciones tipos de enturbiamiento (patrones), en un co m- 
p.uador con linea negra obre fondo blanco. 

Lo patrones se preparan de acuerdo al mél.odu de Kin gs- 
Lu ry (4 í 

) preconizado para el closaje ele albúmina en la orino, 
de la manera siguiente: 

Obtención de gelatina clarificada. - Disolver 65 gr. de 
gel a tina pura en 500 ce. ele agua a 00 Q C. más o menos, añadir 
ur a clara ele huevo en suspensión en el doble ele su volumen ele 
agua, agitar cuér'g icum c n le : r-ulc n la r al B .1 :\1. hirvir-n í o po r una 
J101a sin dejar de agitar; se filtra en caliente a través de papel 
poroso El fillradu es un líquido de color amarillento que se 
debe mantener a 509 C. 

Preparación ele Forrnazina.- Añud i r 25 ce. de solución 
de sulfato ele hiclrazina al l % a 25 ce. de solución acuosa al 
JO % de hexu met ile ntc lram in a ; mezclar, dejar en frasco la- 
t•Hrio a la tr-mpcratura ambiente por 15 horas. El prcr ipitado 
forniaclo se ag ita sunvc m o n l n hasta que se disperse en el l iqu 
do, quedaudo el lodo homogéneo. 

Pro pn rar-ión do los patroncs c->- Tomar 10 cr . de rormaxl- 
nn ¡· completar a 100 ce. con gelatina clari ficacla a la que se 
&g-rega 0.3 ce. de F'ormol al 40 % como estabilizador. Esta 
solución es igual a 15 unidades de enturbiamiento; a partir dé 
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... 

ósln se preparan por dilución los otros patrones, de acuerdo a 
lo siguiente: 

Formazina" 
gelatina. Gelatina Unidades 

0.4 ce 6.6 ce 1 
O.ó .. 5.2 .. 2 
1.2 .. 4.8 .. 3 
1.6 .. 4.4 .. 4 
2.0 .. 4.0 .. 5 
2.4 .. 3.6 .. 6 
2.8 .. 3.2 " 7 
3.2 " 2.8 " 8 
3.6 " 2.4 .. 9 
4.0 .. 2.9 .. 10 
4.4 .. l. 6 " 11 
4.8 .. 1.2 .. 12 
5.2 .. 0.8 .. 13 
5.6 .. 0.4 " 14 
6.0 .. o.o " 15 

La gelatina usada para las diluciones debe contener for- 
mol ('11 igual proporción. 

La coloración del ue ro puede inducir a errores, que se 
evitan mediante un blanco preparado con un volumen de suero 
y GO de suero Iislotóg+cc, que se coloca e11 el comparador detrás 
dé•J patrón. 

MacLagan recomienda controlar lo patrones mr dian lo di- 
h.cioucs de sur ro de contenido proteico cono ·ido (dcterrn ina, 
dn po,· e l método dr- l{jeldhal), usando un volumen de suero y 
trr-s de ácido sulfo aliclhr-o :il 3 % . 

Los patroru s pueden adquirirsr ya preparados en el co- 
rnvrcio. pues, son exportados por Mcssr Gallenkam p and Co. 
Loudon ; dcb n controlarse antes de usarlos. 

Este método tiene la ventaja de no necesitar de costosos 
aparatos pudiendo r-ealizarsc en cualquier laboratorio; en cam- 
bio, adolece dt- toda- las imperfecciones de los método de apre- 
ciar-ión visual. 

2•- Shank y lloagland, adaptaron la técnico. anterior al 
fr,fncotorím,·lro; para calibrar el aparato usaron primero dilu- 
rioncs de albúmina en suero fisiológico, pero tanto ta albúmina 
t.lr huevo de naturalizada con sulfato de sodio (74), como la al- 
búmina humana y de bovino, determinadas en el suero por la 
f<'r;nir·a de Kjc ldhal, daban curvas variables, inadecuadas. 

Shank y Jloagtand adoptaron para la calibración los stan., 
d.uds de Wadsworth (82) que son suspensiones de sulfato de 
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bario . Usaron el folocolorímelro de Coleman cun longi I ucl de 
onda ele G50 m u, pues a esta longitud la aprcuiución del e n t ur- 
hium ie nlo cslú libre de la. posibles iu le rl'cn-uc!a · d c hemoglo- 
bina )" bilirrubina, que pueden cnconuarse c n l'l suero 1wov,·- 
nir nles la primera de hcmól isis �- la cg uu da de ciertos en fer- 
mos. 

Compararon la ab orción de una solurióu de b i l i rr-ub ina :1 

l4 m g . %, la sangre hemolizacla en dilución al l: 2ó0 y el de 
un enturbiamiento de 15 unidades, hallando que la absorción 
ue las dos susta nrias es nula; adc mús la proporción ele> b i l i rr'uh i nn 
ensayada no se encuentra e n la prúctica, ya que se traba¡a ·011 
d.Iucion cs de suero 'l :tJO y que la sang rc he rno lizudu debe ser 
rc ohazadn para cfe,·lua1· la reacción d o .\�at:l .aga n. p11c, la· p1·0- 
lcínas ele los glóbulos rojos ralscar-lan lo rr sultados (Gl). 

La büinubiua a la conr-ont rnción o u suvnrla, ,di,;01·1.Jl' u11:1 
ínfima can l idad ele luz que se de sprer-ia en los re ull ados , 

Los reactivos usados son los siguientes: 
Solución ele Cloruro cl1• bario O. 00íi2/.\1. 
Solución de Acido Sul f'úrico O. 2 /':i. 
Técnica.- Se preparan los enl urbiu rnic n tcs standard rni- 

diendo s cc r do 0.0002/" solución el,• cloruro de bario. a los q11P 
se añade can lidad su licicnt« de ácido sul Iú rico O. 2/N en 1111:: 
Iiola de ·J 00 ce. ha La el aforo. 

10 unidades de c nl.urbia micn l o se ohl ion c n por la n dir-ión 
de 1.65 ce. ele '041-12 0.2/N a J.35 ce. d la su po nsióu ,111- 
l crior ; para. 20 unidades, rn cdi r O. :1 cr. de 804112 ll. 2/1/1. �, :? . 7 
re. dP suspensión ele su! Ia ío de barto . 

Las observaciones se hacen a 21• C. en lubos ele !Ox7ñ 
cim.; a esa. temperatura a ruman Shank y l long la nrl q ur ,·! l;i- 
maño de las partículas del prccipi tado son atlcruadns parn rr - 
sultados estables. Los tubos deben ag ila rse a nu-s de obso rva r- 
los en el especlofolómelro, que prcvin m e n tr- se lleva a 100 x 
100 de trasmisión, con agua d cs l ilada . Sl' (•ncm'11�1·;i unn liucn 
recía en el papel scmilogarílmico, i-csullnn!e dr la rr-lnr-ión ,·11- 

1rC' la den idadcs ópt i.-ns y las variadas t-on cc n i ra c ioiu-s de' 'ul- 
f'r-t o de bario erisavadas . 

Ducci encucnl ra que este método no C'S aplicable• sin erro, 
J';'s, ya que las partícula de tas suspcnsinncs de Sulfato d: 
burio no son del mismo tamaño aún a courlicioues iguat.>s el,· 
temperatura y trabnjs ndo con sul Ia los cll' In mi. rna marcn. ,· 
que poi' Jo tanto no drn-ún rons l a n l cs densidndc s ópticas . 

Mo difica cióu dr- Oucri .- Ducci (27) usó parn la ca l ihrn; 
ción soluciones ele Rulfalo de r-obrc, crn ploundo el f'oloC'o!ol'Í111,·- 
u-o ele E,·elyn y iguiendo la léí'nir·a indicada n co nt in unrión : 

Preparar solución de Sull'ato ele cobre (804 u. óH20) .,: 
5 %, fillrar si fuera nccosario, medir 2 r c . de rstn solu ciún ,· 
añadir 8. 5 ce. de agua ele titada en un lubo clr Evc lyn ; ele estn 
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solución se miden 3 y í • 5 ce. en otros dos tubos, agregando 
agua destilada hasta completar 6 ce. 

Las diluciones de Sulfato de cobre para la calibración, dan 
las unidades de enturbiamiento siguientes: 

¡;oi. Sulf. de cobre Agua Dest. Uni. G. Uni. JMacLagan 

6 ce. 54' 20 
3 ce. 3. ce. 73' 10 
1.5 ce. 4.5 ce. 85 ' 5 

La lectura del primer tubo corresponde a un enturbiamien- 
to standard de 20 unidades; de 10 y 5 unidades los tubos se, 
gundo y tercero, r cspectívam ente . 

Se pasan las cifras a papel semilogarílmico y se encuen- 
tra una línea recta relacionando las lecturas a 660 mu. y las uni- 
dades de Timol .. 

El Iil lro usado es el de 660 mu, rojo, se trabaja a "brighl 
lig ht" y apertura para 6cc. La intensificación del color azul del 
sulfato de cobre es estable; no depende de la marca, temperatu- 
ra o del tiempo trascurrido entro la preparación de la solución 
y la lectura del fotocolorímetro. 

Ducci hizo un ensayo con Sulfato de cobre de diversos orí- 
genes: Bark er, Schering. Kalbaum, Merk, obteniendo idénticos 
rvsultados con todos. 

Leonel Fierro dél Río (31), para obtener la curva patrón, 
pesa O. 03788 gr. de Sulfato de cobre en polvo (Barker ) , que 
contiene 0.03685 gr. de sal pura y lleva a 100 ce. con agua 
destilada en una fiola aforada; éste es el patrón de 25 unidades 
a parl.ir de la cual prepara patrones menores lomando 5, f O, 15 
y 20 ce. y completando a 25 ce. con agua destilada; estas sol u- 
ci, ncs corresponden a 5, 10, 15 y 20 unidades, respectivamente. 
Et e otúa las observaciones folocolorimétricas a 720 mu .. por 
ser la absorción de la hemoglobina y bilirrubina menor que con 
luz a 660 mu. 

el)- Cifras normales.- La mayor parle de autores es- 
l án ele acuerdo en que un enturbiarniento mayor de 5 unidades, 
es enturbiamiento anormal. A continuación se expresan las ci- 
fras encontrados por investigad res extranjeros y peruanos : 

MacLagan (52) .. .. .. .. .. •. .. .. .. 
lc'hank y Hoagland (74) . . . . • . . . . . . . 
Dodds (19) .•...••••.••.••••• 
Me. Cord (12) ..............•... 
Ley y cols. (46) ...•......•.•....• 

Watson y colo. (81) • • • • • • . . 
Besancon y cols. (6) . . .. .. .. .. •. .. 

de o a 4 unidades 
de o a 4.7 
de 1 a 5 
de � a 4 
de 1 a 5 
de o a 4.7 
de o. 6 a3 



St.illerman (75) . . • . • • . • • • . . . . 

K!bTick (40) . . . . . • . . . . . . . . 
Mann (55) •••••••••..•.• 

Mateer (59) •. 

Dreyfus (29) . . • . • . • • • . • • • • 

Ha vens (36) . . . . . . . . . . . . . . 
Fierro del R,o (31) . . . . . • • . . . 
Delgado Febres (18) .. 
Delgado Arenas (17) .. 
Lozano ·Ríos (48) . . . . 
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de O. a 4.7 
de o a 1.5 
de o a 3 
de o "' 4.7 
de o a 4 
de 1 a 4 
de 1 a 4 
de 1 a 5 
de 1 a 5 
de 1 a 5 

Este último encuentra. cifras inferiores a. l (O. 63-0. 7) 
en sueros de recién nacidos (48) -y un gran número de cifras 
superiores a 5 unidades en el suero de un grnpo de enfermeras 
aparentemente sanas (50). 

Concuerda esta. afirmación con la. de Ley y cols. (46). que 
en un estudio estadístico encuentran la leclura de 08.7 unida- 
dos, como la. mayor de entre un grupo ele normalcs v que el 8.5 % 
ele sus controles excedían al límite de 5 unidades, indicado por 
otros autores. 

INVESTIGACIONES CON LA REA<CCION DE MACLAGAN 
EN HEPATOPATIAS 

Diferenciación de ictericias.- La ictericia es un síntoma 
generalmente asociado a. trastornos en el hígado o vías biliares, 
pudiendo definírsele como el estado morboso en el que se acu- 
mula en la sangre abundante bilirrubina, que provoca colora- 
ción amarilla en la piel, esclerótica y mucosas. 

Ducci (22) clasifica las ictericias en: 
Prchepáticas hemolíticas. 
Prehopáticas no hemolíticas. 
Hepatocanaliculares. 

Con obstrucción completa: 
Posthepáticas . 

Con obstrucción incompleta: 
Hepatocelulares. 

Las prehepáticas constituyen un problema hematológtco y 
fo hepatocanaliculares son poco comunes. La reacción de Mac, 
Lagan perrn itc diferenciar las ictericias posthepáticas de las 
f epatooel ulares . 

En las ictericias hcpatocelulares la bil irrubina sr. enrueu- 
lra en la sangre por necrosis de las células hepáticas; se pre- 
sen ta, por ejemplo, en la ictericia catarral, como hallazgo inci., 
dental en la tuberculosis pulmonar, mouonucleosis infeccio- 
sa, etc. 

La necrosis pueden producirla agentes in ícccios os, como 
en la enfermedad de Weil y fiebre amarilla. tóxicos, como el 
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tctracloruro de carbono o sustancias biológicas, como la trusf'u- 
sión de sangre incompatible. 

La reación de enturbamiento con Timol es í recceutemcn, 
lf' posi tiva en esle tipo de ictericias. 

Las ictericias posthepáticas u obstructivas, que. se producer 
por obstrucción completa o incomplela de los conductos nilia 
res, pueden ocasionarlas: · 

a)- Taponamiento calculoso de los conductos biliares 
( Coleütiasis) exudado inflamatorio ( Colangitis), parásitos (As- 

caris ) o neoplasias (Tumores de los conductos biliares). 
b)- Estrechamiento de los conductos biliares causado por 

cir-atr ización ( Colangitis crónica), malformaciones ( Estenosis 
congénita), neoplasmas (Tumores .quc- invaden los concluclos). 

e)- Compresión de los conductos biliares a causa de tu- 
mores inflamatorios del hígado, tumores parasitarios, vascu- 
lares, aneurismas de la arteria hepática, neoplasias (Tumores 
del páncr·eas y de la vesícula biliar (7). 

En las ictericias posthepálicas es con frecuencia negati- 
va la reacción de enturbamiento al Timol, sobre todo en los 
prjm eros días de su evolcción, en que el funcionami�nlo hepá- 
tico es satisfactorio. Si persiste la obstrucción, se produce le- 
sión parenquimatosa del hígado correlativa, con reacción posi, 
uva . · 

La reacción es por lo tanto auxiliar efeclivo en el diag- 
nóstioo, dentro de los primeros días de la aparición de la icteri- 
cia (7). 

En el cuadro que sigue e expone los resullaclos encontra- 
dos por diferentes autores con la prueba ele enturbiamiento al 
'I'rmol en las ictericias: 

Autor Ictericias hepáticas. Icteric. postbepáticas 

Alesssandrí (22) 168 152 90.4 35 12 35.2 
Maclaglan (52) 166 137 82.6 39 3 7.6 
�4ann (55) 19 19 100. 49 7 14.2 
Duce! (23) 3611 221 &1.2 12.l 24 19.5 
Mac Oord (12) 134 125 91.0 39 2 4.7 
Bernard (5) 18 o o.o 
ll�onzinl (13) 68 61 89.6 9 o o.a 
v,,chon (76) 68 26 86.6 21 1 4.7 
füillennan (75) 36 34 94 5 12 5 41.6 
:r-�arner (57) 87 80 91.9 20 2 10.0 
Dodds (19) 27 25 95.1 4 o o.o 
Fierro del Rlo (31) 8 o o.o 

En esle cuadro se ha considerado como posiliva u.na lec- 
lu ra mayor ele 4 unidades. Ducci (23), sin embargo. afirma que 
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o! límite de 89 unidades es el que presta utilidad en el diagnósti- 
co diferencial de las ictericias. 

Los i34 casos de ictericias hepáticas indicados por Me. 
Curd son ictericias por hepatitis inf'ecciosa : este mismo autor 
estudia, además, 32 casos de ictericias postarscnícales, en con- 
trando para éstos sólo 47 % de casos positivos al 'I'irnnl . 

Besan con y cols , ( 6) en el curso de sus investigaciones, 
encuentran dos casos de ictericia de diagnóstico difícil, efec- 
tuando la reacción ele enturhiamiento al Timol, utilizando Iii., 
tros de densidad óptica de 57 y 19 en el fotómetro de Vernos; 
los diagnósticos de hepatitis icterígena y obstrucción de las vías 
hiiiares, respectivamente, tuvieron comprobación anatómica e, 
primero y operatorio el otro . 

En 68 casos de ictericia por hepalopatías, estudiados por 
Bronzioi '(10), comprueba que es mayor el porcentaje de reac- 
ciones positivas en la fase benigna que en la aguda (89. 6 % y 
78. 5 % respe ctivamcnte ) . 

Los casos de ictericia obsl rucl.iva indicados por Vn chcn �' 
Be rthier (76) fueron por litiasis biliar cclcdouiana, 2 casos: 
cáncer del páncreas o ele las vías biliares, 8 casos; cstenosrs 
coledociana inflamatoria, 1 caso, obstáculos en las vías b il ia- 
res, 4 casos; en los 8 de Iitia iis del colédoco la reacción fu,· 
normal, lo mismo en los de cáncer y estenosis del colédoco; de 
los cuatro últimos la reacción fué negativa sólo en tres. 

Stillerman (75) encuentra un promedio ele J 7 u n idadr-s 
en 5 de los 12 casos de ictericia obstru.ctiva, 4 de éstos presen- 
taban una colangilis asociada a la obstrucción; en el quinto caso 
la colangi tis no pudo comprobarse. 

Los 49 casos estudiados por Mann (55) de ictcri -ias obs- 
tructivas por cálculos, e stcnósis del colédoco y neoplasia, dan 
enturbiamiento de O a 2 unidades; sólo en uno el enturbiamien- 
to f ué de 10 unidades. 

Los casos citados por Leonel Fierro del Río (� 1) son ele· 
ictericia obstructiva no complicada, 14 ele ictericia de larga du- 
ración en los que se halla evidente complicación hepática, en- 
contrando cifras normales sólo en 5 casos. · 

La comparación de los resultados obtenidos por diversos 
inves+igadorcs prueba evidentemente que la rea ción de Macla- 
ga n es útil en el diagnóstico diferencial ele las ictericias . .El 
porcentaje de reacciones pos itivas encontradas en las ict e ric ia s 
hepáticas es considerable, siendo el menor ele (i 1 . 2 % dado poi' 
Duce! en 36'l caso . La reacción es por lo tanto Irccue ntern cn- 
te positiva en estos casos. 

En las ictericias obstruclivas hay un pequeño porcen laj» 
c!e reacciones positivas, pudiendo ser casos de ictericias prolon- 
ge das o asociadas a una infección que trae consigo enturbia- 
miento pos itivo , En estos casos es necesario asociar otras re- 
acciones de funcionamiento hepático, para una mayor eviden- 
cia de diagnóstico acertado. 
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La valuación de fosfalasas sanguíneas y de colcsterolemia, 

as cciadas a la reacción de Macl.agan, ha permitido el diagnósti- 
co precoz del tipo de una ictericia (23-51). 

Puede afirmarse que un enturbiamiento intenso del suero 
sung uíneo con 'I'imol, disminución de Colesterol y aumento de 
fusf'asas alcalinas del suero, indican que la ictericia es de origen 
hcpático . 

Se afirma que existe una retactón entre los índices de Ti- 
mol y Colesterol, aunque el primero aumenta antes de que se 
produzca el descenso en la cantidad del segundo y a su vez es 
el úllimo en volver a la normalidad; sin embargo, Me. Cord no 
encuentra relación entre el Colesterol y la intensidad del en- 
turbiami ento con Timol (12). 

En algunos casos, aunque Colesterol y Fosfal.asa se en- 
cuentran dentro de los limites normales, la reacción ele Macl.a, 
gan intensa, suele, a veces, indicar el origen hcpalocelular ele la 
lctericia. Un índice de Colesterol y Timol normales, acompañado 
con aumento ele Fosfatasas alcalinas en el suero, indica con 
f1 ecuencla ictericia ele ortgerr extrahcpútico . 

En período avanzado ele este tipo de ictericia, el índice de 
'I'imol aumenta, disminuyendo el Colesterol sanguíneo, adqui- 
riendo así, las caractcrf stioas de ictcric!a hepatocelular (5). 

Co.mparación de l'.a reacción de enturbiamiento al Timol 
con otras similares, para diferenciar lcter-íoias .- La "reacclón 
ele MacLagan se ha comparado en sus resultados con otras, pa- 
ra formular el diagnóstico diferencial de las ictericias, tales co- 
mo la de Takata (1). Weltrnan (28) y Gross, (24), que se 
hallaron sin valor práctico . La prueba por dilución con agua 
b.rlcslilada la considera Dreyfus (20), como análoga a la del 
Timol, pero Cabello y cols ( i 1), la encuentran di.fíeil de valuar, 
e inconstantemente paralela con la de MacLagan. 

La reacción con Cadmio según Ducci ( 21) no presta nin- 
guna ayuda en el diagnóstico diferencial de las ictericias, pese. 
a la importancia que Wurhmann y Wunderly (83) le atribuyen. 

La determinación de la• relación albúm ina-globulina por 
f'r-aecionam ien to con alcohol metílico es prueba que dá, según 
J(ilbrick (4Cl), magníficos resultados, pero carece de la senci- 
Il ez técnica de MacLagan. 

La reacción con el Zinc de Kunk el ( 45), ha demostrado 
s1•1· útil solamente en la apreciación de las gamma globulin's 
d,:1 suero; es imposible aplicarla en la diferenciación del tipo 
de ictericia. 

Ostrum (68) juzga interesante la prueba dé retención de 
sul fobromoflaleína, pero ofrece dificultades para las determi- 
r.uciones seriadas y de rápida respuesta. 

La reacr ióh del oro coloidal con la modificación de Mac- 
Lagan es de resultados t11n satisfactorios como los del Timol. 
pr-ro las dificultades de preparación del reactivo y su precio 
costoso, hacen que no pueda aplicarse en cualquier laboratorio. 

, 
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En lo que respecta al test de 1-Ianger, hay discrepancias en 
la comparación de los resultados erectuados por algunos auto- 
res. Así, se le encontró frecu.enlemente pos itivo en ictericias 
obstructívas, según 1-Ianger ( 35) y P,hole ( 69) y en sueros de 
individuos normales según Jo afirma Mate er (58), influenciando 
los resultados el grado de madurez de la cefalina y la cantidad 
de luz a la que el reactivo se expone (66-02). Al contrario, pa- 
ra otros es de mejor resultado en la investigación de ictericias 
obs tructivas . Stillerman afirma que la reacción de Hanger· es 
más efectiva, ya que dió resultados negativos en ]os 4 C8SOS de 
ictericias poslhepáticas asociadas o colang itis, en los miemos en 
los que la prueba de Macl.agan dió resultado positivo. Be rnnrd 
(\l) afirma que la prueba de Hang er es más sensible que la del 
'I'imo¡ y a su vez menos fiel. · 

Las reacciones con cefalina-colesterol y Timol, son de me- 
canisrn o diferente e imposible de reemplazar recíprocamonle. ya 
que en los procesos crónicos el Timol es do mayor utilidad, y 
un los agudos la Ce íalina-Colcsterol es de mayor aplicación ('13- 
04). Para di forenciar el tipo de ictericia, la rnarr ióu do Mar-La. 
gan os el test lnsustituible por· su sencillez y rápidas respues os. 
concordantes con el diagnóstico. 

Determinac.ión de la magnitud de lesión del parénquima 
hepático.- La reacción do MacLagan, Jin ser prueba de Iuu- 
cir nam iento hepático, pues es positiva en muchas e n íc: mcdaclcs 
en las que este órgano se encuentra perfectomonto normal, es 
evidente que indica el grado ele lesión clol parénquima hepá- 
tico, en relación con la intensidad de las lesiones que modifican 
el metabolismo proteico, que guarda cierta relación con el mr-- 
canismo ele la reacción. 

Se estudió la reacción en el curso de hepatitis infecciosa, 
cirrosis, cáncer hepático y en enfermedades que sin ser primiti- 
vamente hepáticas, con el tiempo comprometen dicho órgano. 

En el curso. de hepatitis infecciosa o ictericia catarral, que 
suele producirse a veces en forma epidémica, el l sl de Mar-La- 
gfin es frecuentemente po it ivo, sr-gún lo a ürrnnn varios au lo- 
res (19, 53, 55, 76, 52, 63), siendo útil para seguir su. proceso 
evolutivo, pues guarda relación con las lesiones hepáticas. L3 
r,'ilcción es positiva desde el principio de la afección y paralela 
a ta ictericia, quedando positiva aún cuando la coloración a mari- 
:1a ele la piel desaparece y sólo subsiste una ictericia conj uu !i- 
val (76). En el período agudo, la cantidad de reacciones po c- 
tivas aumenta, para disminuir rápidamente casi hasta la norma- 
lidad, y luego aumentar, pero ya no con cifras tan grandes, ma ·- 
teniéndose así has la la total curación. 

De la intensidad y precocidad de la rear-ción es imposible 
dr·ducir la cvolur ión po lerior de la enfermedad, ya que en �1- 
gunos casos en los que sr obtuvieron ci íras a um cn tadas, J� 
ictericia fué benigna y ele rápida curación (76-). 
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En los casos de pacientes aparentemente ya curados ce 
esta en Ierm edad, la prueba con Timol positiva indica la presen- 
cia de residuos patológicos, aunque clínicamente no hayan sín- 
tomas. 

Klastkin ( 42) para comprobar esta af irrmación, real.iz.ó 
esrud¡o de 3,000 pacientes egresados del Hospital, de los. que 
el 50 % no tenían ya síntomas de enfermedad, hallando que 
gran número de ellos daban resultados aumentados levemente 
sobre la cifras normales. 

Para investigar- la lesión hepática subcl ínica, Mateer (59) 
aconncja el uso del reactivo a pH 7. 55, que es más sensible. 

En cirrosis hepática, MacLagan en sus primeras investiga- 
ciones halló 100 .% de reacciones positivas; Stil!erman rcla ln 
4¡¡ casos ele los que 46 dieron resultados positivos, con un pro- 
medio de 20 unidades; de los dos casos negativos, uno se lornó 
luego positivo, permaneciendo el otro negalivo durante todo el 
curso de la hospitalización. 

Si se exceptúan-estos dos autores, la mayoría está de acuer- 
do en que la reacción es un mal índice de lesiones en elJ1ígad'o 
pr i cirrosis (54, 64, 46, 55); Maleer (59) cncue njra positivos 
sólo el 44 % de los casos ; Ley (li6) sólo el 30 %, denominando 
a éstos: "cirrosis ligera"; Dodds (19) sólo encuentra el 75 % 
de posi Livos. ' 

Las pruebas de Hangcr y de Takaía Ara, son más sensibles 
en eslos casos de cirrosis, en los que se regenera la estructur.i 
de los lobulillos ( 70, 76) . 

Vachon y Bcrthier, exponen los resultados-que obtuvieron 
en los diferentes tipos de cirrosis estudiados, que se relatan a 
ci atinuación: En cirrosis alcohólicas ascíticas obtuvo 7, 9, 14, 
1::l, 12, 5G, 6, 3, 3, 3 unidades MacLagan, en los tres últimos é-s- 
la es negativa. Es imposible establecer un paralelismo entre la 
gravedad ele la enfermedad y las cifras positivas, ya que en esta- 
dos graves se hallan cifras bajas, como 4, 5, 6, 7. En cirrosis 
no ascíticas, la reacción es írccuenteruente negativa o entre u, 
r-rites de 4 a 8 unidades En cirrosis pigmentarias, en tres casos 
i ipi cos el en turbiarn i enlo fué poco manifiesto. En cirrosis bi- 
1 iar es, dos con éstasis biliar y uno con litiasis, la reacción f'ué 
intensamente positiva, lo mismo que en el curso de un cáncer 
Je las vías biliarcs . En hígados grasos esclerosos. de enfermos 
con hipertrofia hepática, sin edema ni nscitis y sin signos clíni- 
cos- de insuficiencia hepática, la reacción fué negativa. 

En los casos de alcohol.isrno crónico, la reacción es gene- 
rnlmenie negativa (7), en ciertos casos ele alcoholismo agudo, 
se han encontrado resullaclos positivos, en casos graves de al- 
cohólicos con ictericia, presentando un síndrome íctero-eritema- 
toso y a la vez ascltico, la reacción fué débilmente positiva (76). 
Parece que es posible diferenciar una cirrosis simple alcohóli- 
ca, ele una asociada a hepatitis, pues generalmente en esta últi- 
ma, se obtiene resultados positivos. 
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• 
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En cáncer hepático, la reaccion es negativa según lo afir- 
man la mayoría de los investigadores: Watson ( 81), Man ( 59). 
Maizel s (54), Neefe (64), Vachon y Berthier (76); éste últi- 
mo cncuenti-a sólo dos casos positivos de los 7 estudiados; e n 
cambio, Rccaut, Chargaf, Hanger, Shay, Fierro del Río dicen· 
que la reacción suele ser positiva en ciertos cánceres secunda- 
rios hepáticos. - 

En los Iitiásicos con hepatitis ícter-ig ena, la reacción es fre- 
cuentemente positiva, ayudando en estos casos al diagnóstico. 
ya que se presenta con los caracteres de una obstrucción biliar 
(76) . 

En otras enfermedades hepáticas, en muchas dé ellas no 
pr imitivamcnte hepáticas, una anormalidad en el indice de 'I'i- 
mol indica la disfunción hepMica, que ha sido comprobada en 
muchos casos; a í, en intoxicaciones por diversos agentes s e 
produce una hepatitis con la reacción positiva del en l urbiam ien- 
to con Timol, que es independiente de la lipemia que acompaña 
a muchos casos (8), pese a la af'irrn ajiión _de algunos autores di! 
q11e es paralela a elle (80); en el curso del tratamiento de d ive r- 
sas enfermedades con arsenicales, puede presentarse hepatitis 
por prolongada medicación y efecto tóxico sobre la célula he- 
pática, produciéndose hepatitis postarscnical ; en estos casos la 
reacción da frecuentes resultados positivos. 

El tetracloruro de carbono es otro agente inloxicante cu- 
yr:s efectos han sido estudiados con relación a esta reacción, 
hallándose gran número de casos positivos. Así, en t4 de los 15 
casos citados por Brieger y Friedman (8), la reacción fué po- 
sitiva, o sea en 93. 3 % . Las intoxicaciones citadas fueron por 

. vía oral; Me Cord ( 12) relata casos de intoxicaciones por vía 
par entera! en que la reacción f'ué igualmente positiva. Vil le la y 
Mrlo (80) y Kline y Willi,ams (76) produjeron en ratas he pati- 
f is tóxica, mediante la aclministi·ación de tel.raoloruro de carbo- 
no, pudiendo comprobar la relación de la reacción de MacLagan 
y la lesión hepática producida. 

En general, la reacción suele ser positiva con más frecuen- 
cia en los primeros días de producida la intoxicación, en los ca- 
sos estudiados por Orl.andini (67) quien encuentra que el 03 % 
de ellos eran positivos· al ingreso y sólo 85 % a los 20 días. 

La:s inloxicaciones por agentes volátiles han sido estudiadas 
por )1c Carel ( 13), concluyendo que la reacción de enturbiamien- 
to al Timol puede ser útil en la búsqueda de intoxicacionos in- 
dustriales producidas en los obreros de las fábricas donde se 
labora con dichos agentes. 

No en Lodos los casos de hepatitis por sustancias tóxicas, la 
r,a.-ción de lVlacLagan es positiva; asi MacLagan encuentra só- 
lo 47 % de los casos de hepatitis poslarsenical positivos. En 
«es casos de envenenamiento, uno producido por Fenol y el otro 
por Yodo, la reacción fué normal ( 12). Vachon y Berthier ci. 
tan un ca o do intoxicación con tetracloruro de carbono 
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en el que la reacción fué negativa. Maizels, en cambio, afirma 
que la reacción es siempre positiva en hepatitis tóxica. 

En tirotoxicosis con hepatomegalia, la reacción suele set 
pr-s iüva ( 19). Doclds considera que en los tres casos por él es- 
tudiados, existía una clrrosts adicional a l irotexicosls- 

REACCION DE JIIACLAGAN EN ENFERMli:DADES NO HEPATICAS 

En varias enfermedades en las que el hígado se encue n- 
tri, normal, se ha ensayado esta reacción; en algunos se pudo 
comprobar que en su curso habíase producido lesión hepática; 
cu otras, tal alteración del hígado no se comprobó, lo que es de 
s.ima importancia en la interpretación del mecanismo ele esta 
reacción, deduciéndose que no es una prueba de Iuncionamien, 
to hepático. 

En la artritis reumática, la mayada de autores están de 
acuerdo que 'la prueba de enturbiamiento al Timol es positiva 
con gran frecuencia, ciando hasta 25 unidades ( 12); otros, en 
camb io, afirman que· la reacción es sólo débilmente positiva: 
Ms lzels , Carter y MacLagan, encuentran un porcentaje relativa- 
m e nl e reducido ele reacciones positivas, pues de 34 ca os estu- 
diados, sólo i3 dieron más ele 4 unidades; i.i l lcrm an, en cambio, 
halla i4 casos positivos ele 17 estudiados, Man n y Be reuste in 
confirman que la rracción es positiva en la mayoría ele los casos 
ele- art ri t is reumáLi a. · 

En fiebre reumática aguda, Stillerm au y Carler y Macl.a, 
gnn están de acuerdo que la i-cac ión es anormal; el primero 

-es tudia 11 casos en 6 ele los ruales la reacción es clé·bilmenlc 
positiva, con un promedio ele Q. 7 unidades. 

En Ia insuficiencia cardíaca, es positiva la reacción en los 
compensados y descompensados ( i 7, 19, 13, iO), Sl.illerrnan en 
56 compensados encontró el 48 % de casos positivos con un 
promedio de 8. 4 unidades; Delgado Are ras ( i 7) . cñala como 
cifra media para los descompensados 6. 5 unidades, y para los 
compe nsndos Q. í 

; añade que los resultados del ensayo de 
cúturbia m icnto fueron paralelos a los de la floculación al Timol 
excepto en dos casos. 

,El resultado positivo ele esta prueba en los casos de des- 
compcn ·ación cardiaca, parece tener su origen en un estado eró- 
n.co de clisfun,ción h pática comprobada por la constante pre. 
sonoia de urobilinuria, pero es necesario tener en cuenta que 
la urohili n uria no es necesariament.c de origen hepático (i4). 

La. presencia o ausencia de insuficiencia en la circulación, 
rn diferentes enfermedades cardíacas, .parece que no tiene in- 
f'iuencia en 'los resultados de la reacción de enturbiamiento 
(75) • 

En cliferenlcs tipos· de cardiópatas, la reacción la estudió 
Sl illcr-man, enconlrando 47 .% de casos posiüvos, con un pro- 
medio de 8.4 unidades. 

• 

... 
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En endocarditis bacl e riaua es también la reacción posi- 
tiva ( 55, 75, 13) . 

En tuberculosis pulmonar suele ser positiva ( 10, 75). Vi- 
cent Segonzac y Maizels, sólo obtienen resultados ncgauvos. 

En bronquitis (75) y neumoconiosis (50) con frecuencia 
es posi liva la reacción. 

Ea en f'crrnudad es in f'ccciosas MacLagan, Maizels, · Segun- 
z;1'· a ruman que en general la reacción es positiva en gran nú- 
nuro ele ellas; Hernández de la Portilla y Jesús Villalobos (37) 
opinan que el aumento de gamma globulina producida en éstas, 
concomitante a .eacciones posit.ivas de rnoculación, no puede 
cunsidcrar e como un dato ele disfunción hepática, sino más 
b;f'n como una respuesta inmunológica al agente infeccioso. 
Durante el curso de la mononuclcosis infecciosa, la reacción 
sue l e ser os itiva según lo af irrn a MacLagan, Wa tson y Rappa , 
por+, Cohn y Liclman ( lü) sosteniendo que el enturbiamiento a! 
Timol es el mú constante indicador de 'lesión hepática en estos 
rru.os, encontrancln ·\ t,. 3 u n idudes d uran te la fa. o aguda y 5 .1 
unidudc como mínimo. En Lupus er-iternatosc diseminado, en- 
fermedad en la cual se producen entre otras anormalidades au- 
n.ento ele gamma' globulina en la sangre, la reacción es habi- 
n.alm cnt positiva ( 10). �n la sífilis a partir ele! período se- 

-undn r!o '(50, ·ni) y en linfogranuloma venéreo, es igualmente 
pnsi tiva (50, 75). En diversos tipos ele diabetes la. reacción ha 
s.do investigada, cncon t rándosc resultados variablcs ; así, algu- 
nos encuentran ,·eacción normal en casos do Diahetcs mellitus 
(12); Rccant y Hang r lo confirman. En los diabéticos lipé m i- 
cos, los resultados hallados son casi siempre positivos (7 1). 
E11 otros casos, en los q11C' la reacción e positiva, se supo- 
ne que el hígado tiene parl icipación (76). En un grupo el,• 
psicóticos en lo que Me Cord ensayó la reacción, obluvo siem- 
pre resultados negativos. En malaria es positiva (JO, 50, 75). 
La urobilinuria frecuente en C' la. en Ierrncdad hace pensar en 
el origen he pál ico del resultado positivo ele esta prueba; Gle nn 
(:Jt) afirma que la in te nsida d del cnturbin mtcuto rsti1 tic aCUL'l'- 

' do con la duración do la fi ib re . En ne frosis se obt icueu resul- 
tados positivos en I s casos •'II que e ha producido f'ucrto li- 
pern ia . En m ielomato is (54), fiebre glandular (13), sarcomas 
(f\4), adenitis (54), tifus cx au l c m át ico (21), sarampión (!12). 
e nf'ermedad de Weil (53),anrmia pcrnic iosa ( 13), los resulta- 
dos son positivos. La mayoría ele autores estún de acuerdo en 
que la reacción es positiva en am eb insis (75). 

INVESTIGACIONES PERSONALES 

a) - Preparación del reac,tivo.- La preparación del reac- 
tivo SL' hizo de acuerdo a la té nica ele Muc Lagan, encouf ráudt , 
se al final un pH ele 7.8. El Timol en cristales usado fué marca 

.. 
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"American Roland Corporation New York", e.1 Veronal y Vero- 
ns 1 sódico "Merk". 

b) - Método y calibración.- Sé escogió para valorizar la 
rencción la técnica de Duocí o sea la adaptación al colorímetro 
fotoeléctrico, usando para la calibración soluciones de sulfalo 
de cobre; se hicieron en la forma indicada por éste, no necesi- 
tándose fillración alguna por resultar límpidas. El fotocolorí- 
metro usado fué el ue Evelyn, trabajándose a luz br illaute, aper- 
tura para. 6 ce y a 660 mu. 

Los resultados obtenidos como promedio de varias lectu- 
ras suces.ivas con las soluciones de Sulfato de cobre fueron las 
mismas que encontró Ducei o sea: 54, 73 y 85 unidadea.galva, 
nomélricas, correspondientes a 26, 10 y 5 unidades de Mac l.a- 
g-:1n, respectivamente. 

A continuación expongo las equivalencias entre las lecturas 
galvanométricas y las unidades MacLagan de enlurbiamicnio: 

o 2 3 o 1 2 3 

99 0.4 0.33 0.23 
98 0.7 0.63 0.56 
97 1.0 0.93 0.86 
96 1.3 1.23 1.16 
95 1.6 1.53 1.46 
94 1.9 1.83 1.76 
r,1 2.2 2.13 2.06 
92 2.5 2.43 2.36 
9; 2.8 2.66 2.96 
90 3.1 2.96 3.3 
89 3.5 3.3 4.1 
88 3.9 3.7 4.5 
E7 4.3 4.1 4.9 
85 4.7 4.5 5.3 
85 5.1 4.9 5.7 
B4 5.5 5.3 6.1 
83 5.9 5.7 6.5 
82 G.3 6.1 6.1 
81 6.7 6.5 6.5 
80 7.1 6.9 6.9 
79 7.5 7.3 7.2 
78 7.9 7.7 7.6 
71 8.3 8.1 8.0 
76 8.7 8.5 8.4 
75 9.1 8.9 8.8 
74 9.5 9.3 9.2 

0.19 
0.49 
0.79 
1.09 
1.39 
1.69 
1.99 
2.29 
2.59 
2.89 
3.2 
3.06 
4.0 
4.4 
4.8 
5.2 
5.6 
6.0 
6.4 
6.8 
7.2 
7.6 
8.0 
8.4 
8.8 
9.2 

73 9.9 
72 10.3 
71 10.8 
70 11.3 
69 11.8 
68 12.3 
67 12.8 
66 13.3 
65 13.8 
64 14.3 
63 14.8 
62 15.3 
61 15.8 
60 16.4 
59 17.0 
58 17.6 
57 18.2 
56 18.8 
55 19.4 
54 20.00 
53 20.6 
52 21.2 
51 21.9 
50 22.6 
49 23.3 
48 24.0 

9.8 
10.2 
10.68 
11.18 
11.68 
12.18 
12.68 
13.18 
13.68 
14.18 
14.68 
15.18 
15.65 
16.25 
16.85 
17.45 
18.05 
18.65 
19.25 
)9.85 
�0.45 
21.05 
21. 73 
22.43 
23.13 

9.7 
1'3.1 
10.56 
11.06 
11.56 
12.06 
12.56 
13.06 
13.56 
14.06 
14.56 
15.06 
15.56 
16.1 
16. 7 
17.3 
17.9 
18.5 
19.1 
19.7 
20.35 
20.9 
21.56 
22.26 
22.96 

9.6 
10.0 
l'().44 
11.94 
11.44 
11.94 
12.44 
12.94 
13.44 
13.J4 
14.44 
14.94 
15.55 
15.95 
16.55 
17.15 
17.75 
18.35 
18.95 
19.55 
20.15 
20.75 
21.39 
22.09 
22.79 

e)- Muestras de sangre.- La sangre se extrajo, previa 
desinfección de la zona, mediante agujas esterilizadas con ca- 
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lor seco y se la recibió en tubos estériles y secos, precaucione, 
indispensables para evitar la hcmolisis, que falsea los resul l.a- 
dos. 

Las muestras se lomaron en ayunas, en cinco casos, dos 
veces; una, antes de ingerir alimenlos y la otra media hora des- 
pués de su ingestión; ros resultados en la segunda vez, fueron 
mayores, por lo que el resto de muestras se tomaron de sujetos 
en ayunas. 

Los tubos con el contenido sanguíneo, y en los que previ:i . 
nu-ute se desprendió el coágulo superior mediante una vagueta, 
se colocaron en la centrífuga por 10 minutos a 2,000 r , p.m.; 
el suero libre se toma de la parte superior del tubo, mediante 
pipetas de un décima de centímetro cúbico, estériles y ceas. 

La reacción debe de c íccl.uat-sc con sueros del día, pues 
conservados a O grados por 24 horas, aumentan sensiblemente 
su propiedad ele enturbiar con el reactivo. 

La inactivación ele 'J.OS sueros, por calentamiento a 56• Ju- 
ran le media hora, disminuvo el grado de enturbiamiento, por lo 
que no se usan sueros inactivados . · 

Los tubos con el suero y reactivo, deben agitarse antes de 
ser. ob ervados en el colorímetro fotoelécLrico; se usó como 
blanco en vez de suero fisiológico' el mismo reactivo T'im ol, pues 
se enturbia en épocas de frío en que la tcm porntu.ra del ambien- 
te no permite conservarlo transparente. 

Los tubos del Fotolorímetro Evelyn, se rayan a menudo 
cr n el uso, de manera que a'I. cabo ele cierto tiem po, no deben 
rmplcarse pues se halló di íercncias de 1. ·5 y 2 unidades ele en- 
turbiamiento entre lecturas de un mi mo suero efectuada en 
tubos diferentes. El reactivo 'I'imol, debe filtrarse· antes ele 
usur, para separar los cristales de 'I'[mol formados. Es ncccsa- 
rio cuidar Lodos los detalles indicados para obtener resultados 
valederos- 

d) - Casos normales.- En 23 sujetos mujeres, aparente- 
mc·nte sanas, 'los resultados fueron los que siguen: 
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Edad Unida.des i\1.! cLagan F'lccufae, a 24 h. 

18 años 3.7 o 
28 3.9 o 
22 4.9 o 
15 1.9 o 
24 1.6 o 
24 2.2 o 
29 4.8 o 
25 4.8 o 
21 3.6 o 
30 3.7 o 
16 2.8 o 
25 3.9 o 
11 2.66 o 
25 3.1 o 
23 2.8 o 
21 4.6 o 
17 2.5 o 
12 2.2 o 
13 1.9 o 
26 6.0 o 
29 3.7 o 
21 2.06 o 

En estos casos, se encontró uno excepcional, con 6 unida- 
des, que inclina a suponer que la normalidad en diclha pe rso- 
nn era sólo aparente. 

10 se encontró cifras inferiores a 1 y la lectura mayor 
f'ué de 4. 9. La floculación de los sueros a las 24 horas. fu.é ne. 
0:iliva en todos los casos .' 

No existe ninguna relación entre la edad y el grado de en- 
lurbiamirnlo, al menos entre los J 1 y '>Q años, edades compren- 
dida en lo 23 casos señalados. 

e) - Investigaciones en 97 enfermos ·- Comprenden, pa- 
cientes con ictericia, cardiopatías, tuberculosis, ele. Los re- 
sultados fueron los sig uien les: 

Caso. Diagnóstico. U.U. Floculación. 

r Insuficiencia cardíaca. 9.1 2+ 
2 Perícardítts tuberculosa. 5.9 o 
3 Várices vesicales. 8.7 1+ 
4 Colecistlt!s calculosa. 8.0 1+ 
5 Miocarditis, Artertoesclerosís. 4.0 2+ 
6 Pleuresía. 5.8 o 
7 Pleuresía. 5.1 o 

I 
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Caso Día.gnóstico U. U. Floculacíén 

8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 
28 
29 
30 
31 
32 
33 
34 
35 
36 
37 
38 
39 
40 
41 
42 
43 
44 
45 
46 
47 
48 
49 
50 
51 
52 

Enfermedad mitral, glomérulo-nerrttís , 
Reumatismo pcílarttcular . 
Diabetes Mellitus, hepíglegía , 
Asma bonquíal . 
Amebiasls. 
Brucellosís , 
.Senilidad. 
Brucellosis. 
Hepatitis infecciosa. 
Sífilis, Diabetes Mellitus. 
Brucel!osis. 
Fiebre tifoidea. 
Hepatitis infecciosa. 
Corticopleuritis tuberculosa. 
Parasítosís, Amigdalitis. 
Oolelttíasís, Artertoesclerosís , 
Brueellosís, hepatitis. 
Tuberculosis, pericarditis. 
Brucellosis. 
Tuberculosis pulmonar. 
Glomérulo-nefritls. 
Glomérulo-netritls. 
Colecistitis. 
Pollserosítís, tuberculosis. 
Brucellosis. 
Enfermedad mitral, sífilis. 
Fiebre tifoidea. 
Insuficiencia mitral. 
Enfermedad congénita cardíaca, 
Pleuresía. 
Colecistitls. 
Insuficiencia cardiaca: 
Trastornos clímatérícos . 
Hiper tiroidismo. 
Reumatismo poliarticular. 
Brucellosis. 
Pleuresia serofibrinosa izquierda. 
Pielitis. 
Ga�tritis híposténíca. 
Litiasis vesicular. 
Sífilis, Pleuresía. 
Tuberculosis Pulmonar. 
Fiebre tifoidea. 
Litiasis vesicular. 
Cirrosis hepática, Sífilis. 

,,.. 

2.59 
16.2 
5.5 
7.5 
2.73 

14.3 
4.9 

13 .8 
12.8 

8.3 
9.4 
6.7 

23.i 
6.3 
7.1 
2.8 

12.6 
10.2 
14.0 
7.5 
6.3 

16.4 
4.2 
7.9 

14.0 
4.7 
11.8 
9.0 
4.7 
4.6 
9.S- 
5.9 
4.9 
3.4 
7.7 

21.0 
7.9 
9.9 
6.1 
2.5 

13.3 
6.2 
8.0 
5.6 
5.0 

o 
4+ 
o 
3+ 
o 
4+ 
o 
4+ 
3+ 
1+ 
1+ 2+ 
4+ 
o 
o 
o 
4+ 
4+ 
2+ 
2+ 
o 
3+ 
o 
1+ 2+ 
o 
3+ 
1+ 
o 
o 
1 
o 
o 
o 2+ 
4 
o 
4 
1+ 
o 
4 
o 
1+ 
o 
o 
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53 
54 
55 
56 
57 
58 
59 
60 
61 
62 
63 
64 
65 
66 
67 
68 
69 
70 
71 
'12 
73 
74 
75 
76 
77 
78 
79 
80 
81 
82 
83 
84 
85 
86 
87 
88 
89 
90 
si 
92 
93 
94 
95 
96 

Parálisis del facial superior, tumor cerebral. 
Asma bronquial. 
Pleuritis Izquierda, tumor de la hipófisis. 
Sepsls intestinal, embarazo. 
Tuberculosis pulmonar. 
Tuberculosis pulmonar. 
Fiebre tifoidea. 
Hemiplegla. 
Tuberculosis pulmonar. 
Píelítfs, ptosls renal. 
Asma oonquíal. 
Tuberculosis pulmonar, políserosltís. 
Difilis. 
G•estación, estreñimiento crónico. 
Ictericia catarral. 
corecístíus. 
Brucellosís , 
Cáncer hepático. 
Colel!l íasís. 
Diabetes. 
Bronquít ctasía , 
Brucellosls. 
Fiebre tifoidea. 
Perlcarclltls, derrame pleural. 
Ulcera del duodeno. 
Oolecístttls, arteríoesclerosís, Diabetes. 
Tuberculosis pulmonar. 
Ulcus gástrico. 
Enfermedad de Addison. 
Pieloneü itls. 
Enfermedad mitral, hepatitis. 
Hepatitis, salmonelosis. 
Oírrosís biliar hipetróflca. 

·Colecistitis aguda. 
Ictericia catarral. 
Cirrosis. 
Ictericia catarral. 
Colecistitis. 
Estenosis pilórica. Neoplasia gástrica. 
Tubercu.csís y gtomér uJo-nefritls difusa aguda. 
Brucellcsís, FÚl pura. 
Enfe1 medad reumática. 
Afección de o:-i:en infeccioso. 
ooiectstms ca.culosa. 

15.8 
3.2 
7.5 
4.3 
8.0 
7.5 
4.6 
8.7 
7.1 
9.1 
3.5 

10.3 
7.3 
7.5 

11.4 
4.7 
9.8 

13.5 
1.9 
7.7 

15.8 
3.2 

11.4 
6.5 
5.1 

2.8 
7.5 
5.5 
7.9 
8.8 

19.4 
9.5 

17 .3 
3.6 

21.5 
18.0 
12.8 
6.0 

14.3 
11.3 
18.8 
16.5 
21.2 
7.7 

6.9 

4 
o 
o 
o 
2+ 
o 
o 
1+ 
1+ 
1+ 
o 
a+ 
o 
o 
3+ 
o 
4+ 
3+ 
o 
o 
4 
o 
a+ 1+ 
o 
o 
1+ 
o 
2+ 
1+ 
3+ 2+ 
3+ 
o 
i+ 4+ 
a+ 
o 
3+ a+ 
4+ 
a+ 4+ 
1+ 

• I 

97 Enfermedad mitral. insuficiencia cardíaca, fi- 
br ílacíón auricular. 
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La rcaccion do MacLagan en las ictericias proporcionó lo, 
siguientes resultados: 

Caso. Dtagnéstíce . U.U. Floculación. 

16 Hepatitis infecciosa. 12.8 3+ 
18 Brucellosís , 9.4 1+ 
20 Ictericia catarral. 23.3 4+ 
47 Lítíasis vesicular. 2.5 o 
67 Ictericia catarral. ·" 11.4 3 
71 Colelitiasis. 1.9 o 
86 Colecístítís aguda. 3.6 o 
87 Ictericia catarral. 21.5 4+ 
88 Cirrosis. 18.0 4+ 
80 Ictericia catarral. 12.0 2+ 
97 Insuficiencia cardiaca. 6.9 2+ 
83 Enfermedad nutral, hepatitis. 19.4 3+ 
E4 Hepatit.is, salmonelosis. 9.5 2+ 
85 Cirrosis biliar hipertrófica. 17.3 3+ 
91 Estenosis pilórica. 14.3 3+ 
96 Colecistitis calculosa. 7.7 1+ 

En ictericia catarral o hcpa l il is inf'ecciosn. en 5 casos ( iG, 
20, 67, 6, 87), corrcspondicutes a pacientes con un tiempo de 
huspila!ización no mayor de un mes y edad comprendida en- 
tre 10 'y 28 años, excepto el número 87 con t,1¡ años, la rr-accióu 
Juó positiva entre 11.4 y 2::l.::l unidades, ron un promedio de 
iG. 36 unidades. 

En cáncer hepático, el único caso estudiarlo (70). la reac- 
ción fué intensamente posit iva ; se Iratabn ele un cánr-c r ele ¡; 
meses y 44 días, rl enlmbiamiento de 13. !'í un idud e: está d> • 
acuerdo a las re. puestas encontradas en casos similares por 
Bor+hior (76) y Flcrro del Río (3l). 

En tuberculosis pulmonar, 8 casos, la reacción f'ué posi li- 
va entre 6-2 y 10.3 unidades, con un pr omedio de 8.:, unida- 
tJi>s. Son casos de tubcrculos¡s ron sólo 15 a 30 días de hospi- 
t.rlizaclón, comprobados por ¡,J examen clínico, i-adicgrú íico y 
c!e Iuboratorio . El ra. o l\• :?5 a-or iado a pcr-icm-dil is y el No Gi 
a po lisercsitis, lien •n ambo. un índire de Timol m ás elevado 
que los otros. 
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Reacción de i\.1acLagan en tuberculosis pulmonar. 

Caso Diagnóstico u.u. Floculación Duración dP. 
e.nl'i,nnedad 

39 Insuficiencia cardiaca 5.9 o 2 años 
Insuficiencia cardíaca total e .1 2+ 1 año 

33 Enfermedad mitral 4.7 o 2 meses 
35 Insuficiencia mitral 9.0 1+ 44 días 
5· Miccarditis 4.0 2+ 1 año 

36 Enfem. congén? card . ·1.7 o 114 días 

LA CRONICA MEDICA 

Fiebre lifoidea.- La mayor parle de autores refiere que 
la reacción es negativa en esta enfermedad; sin embargo, en ]05 
5 e-ases estudiados, cor respondie ntos a pacieutcs con 15 a 00 

En 3 casos diferentes de tuberculosis casos 2, 21, y 3l 
la reacción rué- pos iliva ; sólo el hígado del úllimo caso era nor- 
mal, palpándo e a 1 cm. del reborde costal .. 

En pleuresía, es positiva en todos los casos indicados ex- 
cepto en el número 37; la ncacción rué débilmente positiva, con 
un promedio de O. 'l unidades, la floculación Iué negativa en to- 
dos ; el hígado estaba técnicamente normal y e'L tiempo de en- 
Irrmcdad de O a 30 días. 

'Bronquier-tas¡a r asma bronquial.- La enferma con bren- 
quicctasia (caso lo 73) rc íicre antecedentes de reumatismo 
ü"licular por e pació de 5 años; la reacción al Timol. Iué muy 
pusi liva. 
- De los 3 casos de asma bronquial ( casos Nos. H, 54. y 

O:J), sólo 1:1110 dió reacción positiva al Timol; en éste. la en- 
Icrmcdad l e n ia 8 años de durneión. 

Cardiopatías. - En los casos de insuficiencia cardíaca, la 
r,·acción rué posi liva, concordando con los resullados de diver- 
SCJ5 a u lores. Los resultados se indican a continuación: 

Caso Unidades Floculación Tiempo enfermedad 

25 10.2 4+ 60 dlas. 
27 7.5 • 2,+ 60 " 
49 6.2 o 18 .. 

• 57 8 2+ 30 .. 
58 7.5 1+ 30 .. 
64 10.3 a+ 53 .. 
61 7.1 1+ 15 .. 

' 79 7.5 1+ 66 .. 
; 
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días de enfermedad, la reaccion fué positiva en 4 ele eJlos; ea 
los mismos, el hígado era normal, excepto cu el número UJ, 011 
que se palpaba a 4 cm. del reborde costal. 

Los resultados se indican en seguida: 

= Caso Unidades Ffoculactén Tiempo de �fe:medad 

19 6.7 2+ 15 días 
75 11.4 3+ 17 .. �· . � 
34 11.8 3+ 20 .. 
50 8.0 1+ 26 .. ..... 
59 4.6 o 26 .. • • .� ... 

Glom ér-uto-nc Ir'i t is v-c-- De los 3 casos, u110 (Xv 92) csl11- 
vo asot-iado a í uborcu'n is, lanlo en éste como en !os otros dos 
(NM- 28 y 29) la reacción íué po s il iva ; en el N? 28 el hlgado 
,r, eucontraba normal, la. reacción en é sl c e sólo d éb ilrru-nl e 
p0si�iva (G. 3 'unidades); en el N• 2:l el hígado s · palpaba a 3 
traveses de dedo por debajo del I chordc costal, la reacción d ió 
ltí.4 un idadcs . 

Bl'ureJlosis.- De O casos, 8 ofrecieron un promedio de 
14 unidades. 

Los rcsul índns rte la 1'Pa<'ció11 de .\lncLagan e11 Br-ucr-llosls 
r,: n a con! in uarióu : 

Caso Unidades Ftcc.utactén Ticn1.¡:o de enre mcdad 

13 14.3 4+ 35 ·iias 
15 13.8 4+ 255 .. 
24 12.6 4+ 163 .. 
25 7.7 1+ 10 .. 
32 14.0 2+ 114 .. 
43 a.o 4+ 14 .. 
69 9.8 4+ 28 .. 
74 3.2 o 30 " 
93 18.8 4+ 105 .. 

R sumiendo: la rcacvron sirv» para diferenciar las ir tcrr- 
cías e invcs+igur la lr-sión del paró nquima he pútico. F'ué posiü- 
va en ictor+cia c¡¡lai ral, -í uucrr-ulosi», insuf iclr-ncin oa rd iarta, 
plc ur-cs¡a , fiebre Jifoidca. gtomérulo-ne ü-il!s. asrna bronquial. 
brncellosis, cá nce r en el hígado, g¡¡s[1·iéi�, u lcu s o-áslrico �- síl':- 
Iis . 
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MECANISMO DE LA REACCION 

Desde los primeros experimentos con la rcaccion de en- 
turbiamiento al Timol, dcspcrtóso interés por conoc ·r el meen- 
nismo de producción, llegándose a probar el rol que juegan lo, 
componentes del suero sanguíneo en su génesis. 

Se ha sostenido que ui contenido proteico del suero san- 
g uineo es la causa directa de la reacción. 

En efecto, se ha demostrado que la gamma globulina del 
suero sanguíneo licue acción floculanle, en tanto que la ser-iua 
ti, ne acción inhibidora (34, 31!, 00); una alteración en la reac- 
ción normal enLre las mismas, se encuentra frecuentemente e11 
los sueros en los que las reacciones de floculación son positi- 
vas. Estas a l lcrucion cs proteicas, las de term ma g ue ral m cn tn la 
les ión del parénquima hepático: pero en muchas circunstan- 
cias dichas alteraciones no indican perturbación funcional del 
hígado (2i, 37), porque, aunr¡uc este óngano toma parte en el 
metubolis mo proteico, es el sistema retículo cu dol c linl donde 
se supone que se originan las globulinas séricas, puesto que es 
a h i donde, igualmente, se forman los anticuerpo . 

La nl l crnr-ión pro! ica, con la cons ig uientc pcrturhar-io, 
ues en el equilibrio Hsicu.quirniro clrl sur ro, no puede ser la 
única explicación de la f'lor-ula ció n, pur-s, en la� icte ricias ohs- 
tructivas, en las cuales se produce un rn m hio en los componrn- 
tes del suero, estas pruebas son nc gn+ivu (73, 72.). E· ne- 
co sar-lo, entonces pensar que cxi le en el suero 1111 Iar+or in- 
hibid r (83). Mae Laga n in isle r11 esto r·onrrplo (51) al decir 
que: "es extraño que la célula hepática I sionatla por la obs- 
í ruoción biliar e a Ian uniformrmrnlr inonpaz do proclucir los 
cambio proteicos que se asocian a las pruebas ele floculación 
positiva". 

Grar �· Guzmán Barrón (3�) dicen que la gamma g lobu- 
li na por. í sola no I ie ne acción floculan le, pues! o q uc añad i é 11- 
dola a sueros normales, éstos permanecen negativos a las I ea- 
cienes de floculación. Mndrid (20) dice: "e· importan le el co- 
nocimicnto de la composición química ,· molecular ele la scri- 
na y gamma globulinas. sus cargas el 'rlrieas que [ur gan un pa- 
pel importante en el suero sanguíneo, ,· que no S" o nr-ue n lr-n n 
svparadas sino con la hctag lobul i na Iorrnando un n•1·r1�,1,>rn- 
mosaico molecular con cargas ctéct. icas prop-as. e n que l-is ,1;_ 
fcrencias de ellas darían e. las eapacidades de floculación post- 
l ivas en cierla� 01.rnrtunirl::ides. 

La reacción ·ele en lurbiam ie nto al Timol se comporta como 
las reacciones ele floculación, aunque con ciertas difercnciae. 

Análisis del pre.c,pitei.lo obtenido con el reactivo de Timol. 
- M.acLagan y Ca rlr-r han analizado el precipitado obte nido ro n 
Timol en 5 sueros el enfermos (3 con in Ice ióu hepática, i con 
artritis reumaloiclca �· l con cirrosis); lo efecluaron ele lama- 
ncra siguiente: 

.! 
1 

• • 
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Separan median(c una pipeta el líquido sobrcnadanle, for- 
ruado en los tubos por prccipijeción de los sueros con el reací i- 
vo después de 24 horas; el prici pi Lado, Lo cen lri fugan en un tu- 
Lo tarado con :3,00ü r.p.rn. duranlc una i,ora; lavan enseguida 
el precipítado con solución tampón de Veronal; separan el líqui- 
do por decantación y cen lrí lugau ; secan el precipitado a la te m- 
¡wi-atura del medio ambiente sobre anhidrido fosfórico a peso 
cnnstantc . Finalmente disuelven el precipitado con soda y de- 
Icrm inan el Ni tróg eno, Fósforo, Timol y ColcsLcro!.. El Nilró- 
,..rno total se xpi esa en prot.einas; el Fósforo en lecitinas y e! 
Colesterol se mulliplica por factor t. 4 suponiendo que una par- 
t,· se halla e ·1r,·ificada y teniendo en cuenta el peso del Timol 
hullndo. Los resultado se hallan en cguida: 

Diagnóstico lnfecc.ió,n lni.'ección Infección Artritis Chrrosís Promedio 
Hepática Hepáti<'a. Hepática Reumática 

rrg. de pp X 
100 ce suero 1,050 1,4-00 1.200 1,700 1,330 
U.U. Timol 8 16 9 27 13 14.6 
Proteínas % 33.8 29.4 41.8 40 45 37.5 
Nitrógeno o/o 5.4 4.7 6.7 6.4 7.2 6.0 
Lecit!nas % 10.9 11.4 7.3 6.5 4.5 8.0 
Fósforo o/o' 0.45 0.47 0.30 0.27 O .18 0.33 
T!mol o/o 35 32 31 32 30 32 
Colesterol 

(xl.4) 14.7 20.4 14.7 19.7 13.6 16.5 

Por estas c i f ras se infiere que el_ pre e.pitado es probable- 
n.cnto un complc]o pr-oto iun-T'irnol-Fos.Iclipido en la propor- 
c.ón 02 a 90 % del peso total del pr-ecipitado . 

La gamms: globulina )' serina en el mecanismo de entur- 
biamiento. - Estas fracciones cid s uo ro e posible que inter- 
v-n.gan en la reacción de MacLaga n. �:I hecho de ser positivo ,1 
cnturbiamienlo o n sueros de _enfermos con hepatitis, en los que 
c!··�ck hace ticm po se ha demostrado que' hay aumento de g a m- 
rn« globulina (30) y I hecho que las variaciones de la gamma 
g!r,bulino del suero están en rrlnci ón con C'I cnlurbiamicnlo, ha- 
n· so po cha r In indudable pn rt ici pac ión de esta globul.ina en 
el frnómeno dC' culu rbiam icnt o ; pero Gray y Guzrná n Barrón. 
dc·duccn dl' 11 l'xprriC'ncias que la gamma globulina carece por 
sí sóla de la imporlancia que podría adjudir-ársel e . Me Cord y 
cols. ( 12) conrlrrnan ésto median le sus experiencias, empican- 
do soluciones acuosas de gamma g lobulina purificada y compro- 
bando u acción nu'a en el cnturbia m lcnto . La adi ión de Lra- 
7.'IS de gamma globulina a sueros de reacción débilmente posif i- 
va. aumenta rl l'C' ullado. hur ic ndo sunonc r que influencia de 
ulgún mndo en rl rc:1ómeno, sin constituí,· el prr-clpi tado princi- 
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¡,al; la ser-ina, igualmente, en ensayos "in vitre" ha d e mostru- 
Jo no tener acción sobre el enturbiamiento ( 44); en mucha, 
cn Iermedade s agudas del parénquima hepático se estudiaron 
'los cambio en la scrina, cornprobúudoso que no alteran los re- 
sultados. 

Rol de la beta gloDulina.- Cohcn y cols , ( 15) han auali, 
xado los sueros antes y después de la precipitación de los mis- 
mos con el reactivo ele MacLagan, con el aparato clcctro roré üco 
de 'I'iselius, comprobando que disminuía la be la g lobuliua en 
mayor proporción que la gamma g lobu.linu (50 y 40 % rcspecti- 
vamcntc ) . 

Corno la cantidad de esta globulina es la m isrnn en sueros 
normales y palotógicos, Cohen piensa que la diferencia e n l ru 
In beta globulina normal y anormal es la cantidad o calidad u,·! 
J'osfolípiclo qulrnica rn cu to unido a la proteína; l'í icum eu to a m- 
bas globulinas no se diferencian. 

El aumento de beta g lobul in a en los sueros patológ ícos 
gr-arda relación con el e ntu rb inrnicu í o al 'I'imol ; el de la gamma 
gk bulina, aunque mayor, no guarda relación alguna con el en- 
turb iam ien lo. 

Rol de los lípidos.- Aceptando la participación de la br-- 
la globuuna en el m e cani mo de esta reacción, debe pe nsa r: e 
que los lípidos también partir ipan en ella, pur la beta g lnhuli, 
na, como indica Cohen, se halla unida a una f rnr-ción cié' 'Ipirlos, 
ro que se de mue l rn extrayendo los lípidos d cl suc i o co m prri- 
bn ndo después la disminución ele ln s bel a g lobulinas ( 114 j. 

Cárter �- Macl.agan al efectuar el nnálisis del precipitado 
obtenido con el Timol, encuentran la nnrt ici pnción in dudabl , 
de los I ípidos. 

Recanl (7 l) separando, por ccntrirugución, el suo ro ,•n 
11 es capos, halla que la . upe r ticial con abundan Les a lbúru in a , 

1E reacciones ncgatívas con el 'I'irnol ; ig ua lm c ntc, el reslduo : 
sólo la media, ron abundantes proteínas y l ipido s dá rcsulíndos 
posi tivos . 

Extrayendo por medio ele la técnica de Mac Fatl a n e lo; 
lípielos del suero con reacción positiva al Timol, convirt ió é la 
en negativa; adicionando pequeñas cau tidadcs de suero nor- 
111:11 o de enfermo con hepatitis, o una ¡wq11eña porr ión de sus- 
r•·1)sión ele colesterol, rea parece la reacción pos i liva, pues pa- 
roce que la naturaleza ele los Jípiclos no tiene importancia en In 
reacción. 

Var ho n y Bcrthior (7<l) a f'ir man que la e m ul iones ele 
grasas por sí solas son incapaces ele producir una reacción p()- 
sitiva, siendo In copulación l ipido-prote lna sobre In que actúa 
el Timol para formal' el complejo llnldo-p rcto inn-tl mol . 

lnflencia de la concentración iónica en el mecanismo de 
la reacción.- Si se aumenta !;1 conr-r-nlración iónicn. pro pru-nn- 
do, por ejemplo, el reactivo Timol con suero fi,ioló'l'ico en vez 
<'e agua destilada, tocios los sueros positivos se vuelven negali; 
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vos : es ncr-esar¡o. pues, un medio hipotónico para que pueda 
t•r<:clua,·se la rl'aC'ción. 

Por lo visto, es evidente la influencia ele la beta globul ina 
)" :ns lípidos del suero en el mecanismo do la re ac ióu de Mac- 
J 11¡yan, supouiéudosc sie rn pro que cx is!a un ínclor anormal 
cou ürrnru!o por ln prc paración de an l igc no en conejos. lo, que 

·¡,11 rec hnzndns Iu e rtem e n t e en sueros normales, no así en los 
que ciaban rearcione. po ilivas al Timol (44). 

A pc sar de las invesligaciones Il cvudns a cabo, el mcca n i s- 
mn ínfimo ¡· la naluralczn del Iactor anormal que inlerviene 
eu la ri-a ción es aún desconocido. 

CONCLUSIONES 

i .- La reacción de e u turbia m io nto al Timol en el suero 
sang uíneo, id rada por .\lacLagan, es reacción úlil y nueva, ul i- 
Jixada para dif'e reucin r las icl e ricins . 

2.- La arlapl a ciún de la tócuica al folocolorímclro ele 
Evr l yn, es el prurcdi rnic uto mús prcci o, sencillo y rápido para 
d.Jlcrmin::irioncs numero as- 

3. - Comparando con ol res reacciones si rn ilarc s : oro co- 
lnldal, ce ratina-colest»¡ ol, 'I'ak a!a Ara, tiene mayor eficiencia 
G I l ra iar e de ictc ncias e inve st igucióu de la lesión parcnq ui- 
n.nt osa hr pál ica . 

4 .-La reacrión d,· .\IRCLflgan no e un c nsavo dr íuncio., 
na m ie nto hepúl ir-o, pues es posrtiva en un grupo rll' cn l'o rrn cda , 
11t·s que no 2uarda11 relación con este órgano (arlrlitis rc urnú í.i; 
ca. insu.lh-icnc in currlinca. etc.). 

5.- Se c xpc-ri nn-u ló la r·eacción c·n 120 sujetos. 11111jí'1't'S, 
2:1 n parc n t o m c nte sana, y íl7 ron clifcrrntr, ruoccsos morbosos, 

G .- Sf' nco plnn ,0111110 , csultados normales aq ue llcs corn- 
prrndidus cntr,· f,(l y 4. 8 unida dr s .\lacLagan, con un¡ romr-dio 
d•· :l. 14 1111id,1d,•,. Nu cx is!« ninguna r •. Jalió:i entre edad y gra- 
do, dí' r-nrurbin micuto . 

7 .- Los sueros couso rvndos 24 horas a O•C .. así como lo, 
i:1:oclivados, no deben acrpla1·sr• para ,·;;la reacción, debiendo 
,·n1plf'a1·,.,• únicamenlr los dPI día. toiuados ele! cu rc rrno en a yu, 

S.- En 1•1 grupo de enfermos con iclr rici a hr pática, l.1 
,·,,;-.rción fue'· pos it ivn ,•n 100 % dp los casos . o n r-amb io, f'ué 
11, gal ira 1'11 ¡.,dos los «ases ele ir l eririn post-he púí ica, cxccp- 
lunndo UIIO. 

0.- Se halló positiva esta ri·nrción en el suero de c n f'e r- 
1,i;;,. con tubr-rculosi s puhnonnr. insuficiencia cardíaca, g lom é- 

ru lo-ne íriüs, fi,·brr lifoid 'a, pleuresía, r nf'crmcdudos infeccio- 
sas, r.lc. 

10.- El m cr-a n ismo dr la reacción es im pcrf'c cta m e n te 
,., . .u orirln ; la IJ,•f¡¡ globulina, los Jíp\do;: y 1111 far tor anormal de 
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na lu ralcxa no dcto rrn inada, juegan papel imporlantc en la 
g cn esis de la reacción de Mact.ag an . 
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Nuevas teorías sobre la patoqenia del tartamudeo, por M. SEE- 
.\1..\i'í. - "La Presse .\11 dicale".- No. 9, pág. 1611.- , 
Paris 1951. 

La concepción del autor sobre el papel que juega el "su-io, 
pall idum " en el¡ a roxismo del tartamudeo e tú de acuerdo con 
las opiuiones Lle Sza rbó, Brown, Mc ig c, Lan Irunco Cia m pi, Szon. 
di, Luch ing cr Arriold y ol.ros. 

Los tartamudos sufren ele una gran labilidad afectiva y las 
emociones ,·iolenlas agravan sus Lraslornos. Un síntoma ob¡c- 
tivo ele esta hipara l'cctividad on las discrasia vcgotatívas. La 
i·_•ritabiliclacl del o rlus im pút ico e par't iru ln rm c n l e caractet'isti- 
ce. El re g istro csrigrnográ ñco del pul o prcscn!a durante el pu- 
rnx ismo dr-I l artam udco, la curva típica del reflejo solar. Se ha 
comprobarlo lambién durante el acceso, dilatac ión ele las pupi- 
J¡¡s, es deeir, irritación del simpático. La orlosimpalicotonía 
jur g a papel nrc poude ru n l c en La patogcuia del Larlamudeo. Hay 
quo instituir tratamiento mcdicarncntoso, para ayudar la psico- 
t, ra pia sin In rual no pue le ix is í i r tral am ic n!o serio y eficaz 
r!r·I Jariamucleo. 
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