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INTRODUCCION

El problema del diagnéstico precoz de la gravidez, es tan antiguo como
mederno y ha palpitade con interés inmenso en todos los tiempos.

Con los adelantos cientificos ha progresado y tltimamente a pasos gigantes,
hasta eolocarse en un lugar tal, que facilmente nos responde a lo interrogado.

El espiriturinquielto de infatigables investigadores no cesé de escudrifiar en
los laberintos de la biologia, hasta darnos una respuesta en que podamos tener
fe abscluta; y hoy gracias a ellos, podemos sentirnos seguros y llenos de opti-
misme, con los nuevos métodos bicldgicos. ‘

Deslumbrado por estas adquisiciones tan sugestivas, quise poner mi grano
de arena, llegando aunque fuera superficialmente, al conocimiento de ellos y a
su divulgacién ; para mostrar todas sus bondades y ventajas, de las que se pueden
obtener ‘grandes beneficios. -

Al entrar en ccntacto eon los métodes bioldgicos, he comprendido la nece-
sidad de que sean conocidos por todos, y asi marcar una nueva orientacién al
intrincado problema del diagnéstico de la gravidez entre nosotros.

Muchos ¥y muy numeroscs son los casos en que se recurre al Médico, pre-.

guntandole si hay embarazo. No podemos pasar inadvertida la inquietud que
por vez primera, experimenta una mujer, que deseosa de ser madre, anhela
el momento de saber que en sus entrafias vive y germina un nuevo ser humano.

La noticia precoz de un embarazo decidira el tratamiento y tal vez la vida
de una cardiaca, nefritica o tuberculosa.

Nada méas desagradable que abrir un vientre por haber diagnosticado un
tumor y encontrarse con el Gtero gravido; y afin una vez abierto, la confusién
es posible, eomo sucede en los miomas blandos. Si es generalmente facil diag-
nosticar un embarazo cuando los signos fetales aparecen, en las primeras semanas
de la gestacidn, al eontrario, la clinica es insuficiente por si sola para responder
satisfactoriamente. Entonces es cuando los métodos biclégicos prestan su eficaz
colaboracién en el campo del diagnéstico. _

El huevo al anidarse en el endometrio, es un elemento agresivo que
para asegurar su vitalidad, provoca una intensa citclisis, cuyos produectos seran
vertidos en el torrente cireculatorio; asi como también, los residuos de su intenso
metabolismo. La madre por su parte tratard de defenderse contra estos pro-
ductos, lo que no conseguird sin una adaptacién especial del organismo para
ese cbjeto. Estos fendmenos, producto de la simbidsis fetomaterna, traen apa-
rejadas modificaciones fisico-quimico-biolégicas en ecuyo descubrimiento, se basan
las reacciones para ¢l diagnéstico biolégico del embarazo. Estudiando las modi-
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tancias de tipo lisinag, preelpmnas ete. La 1nvest1gaelon de estas substancias,
circulando en el plasma s sanguineo maternc y el estudio de las modificaciones
estructurales, que a los tejidos imprime el estado de embarazo, constituyen los
distintos métodos del diagnéstico biolégico. Trataré de hacer una revisién de
las reaceiones que se han usado hasta nuestros dias en materia de grav1dez para
entrar luego a les métodos hormonales, dltima conquista de 1a endocrinologia.

DIAGNGSTICO BIOLOGICO DEL EMBARAZO

HISTORIA

El diagnéstico precoz de la gravidez, interesé a los investigadores desde la
cdad més remota. Hace 8,500 afios en un papiro egipeio aparecia lo signiente:
“Una mujer puede averiguar si estd embarazada o no, sembrando una pizea
de cebada y agregando, cada dia un poco de orina. Si la cebada crece es sefial
de que estd embarazada, y si no se desarrclla, quiere decir que su vientre, no

es portader de una nueva criatura. . . ., ete.”’—(Menascha).
En el afio 1350 antes de Jesueristo expuso Papyrus Beeolinensis los signos
del embarazo de la manera siguiente: ‘‘Si una mujer va a parir o no, siembra

avena y cscanda, las cuales riega diariamente con su orina; ecuando crecen ambas,
parird, cuandc crece la avena, serd un varén; si crece la eseanda, una mujer,
v sl no creee alguna de las dos no dard a luz.”’ Los egipeios mencionaban
también elertas particularidades de la orina y de la sangre, que permitian antes
de todo 51gn0w ehmeo descubrir el principio de la gestacién.

Hipéerates que habia observado los fenémenos anteriores y camblob en la
coagulabilidad de la sangre, en la mujer gravida, les daba poca importancia.
La ausencia de reglas, excluyendo los otros estados que pueden producirla, era
para él ¢l Gnico dato verdadero. )

A fines del sigle XV, Savanarcla sefiala el aspectc particular de la orina
de la grdvida, que se recubria de una pelicula irisada ecaracteristica. Algtin
tiempo después Nauche y otros descubren con el nombre de ‘‘Kyestina’’ una
substaneia que se revelaba por sus propiedades fisicas analogas. Dicha subs-
tancia llamé grandemente la atencién y la consideraban en ese entonce como
cepecifica del embarazo.

En el afio 1693 encontramcs en el ‘‘Manual de Cirugia’’ de Cornelius
Solingen, las siguientes comunicaciones sobre el embarazo: ‘‘Fernelius toma la
orina de la mujer y la mezela con vino; si se pone turbia, comparandola al agua
que ha hervide ecn judias, la mujer estd prefiada.”” Sclingen, agrega con sar-
casmo ‘‘que scmejante cosa, s6lo se la haria ereer a sus gansos.”’

Actualmente, el Doctor H. Kustner comprueba las antiguas ideas de los
é’gipcios dieiendo: ‘‘que la adicién de orina de mujer gravida a los retofics de
cebada, bajo iluminacién de luz roja, frente a testigos regados con agua u orina
de mujer no gestante, presenta mejor tiempo de erecimiento y de energia.’

Encontramos en los investigadores el empefio de busear algfin signo espe-
cifice, que permita afirmar el diagnéstico de la gestacién, antes de la aparieién
de los signos maternales y fetales. El desarrollo de la medicina cientifica,
substituye a los métodos empiricos, por ideas precisas. Se trata de aplicar cier-
tas particularidades del estado de gravidez al diagnéstico del embarazo. Fué
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primero la ovioquimica: mvestigaciones sobre el metabolismo general, sobre el
equilibrio nutritivo, sobre la eliminacién de ciertos cuerpes quimicos o sobre su
reteneién ancrmal en el medio sanguineo; y més tarde, los adelantos en fisiologia,

“ccuncretando las particularidades del funcionamiento de algunos 6rganos en el
curso de la gravidez, alguncs de lcs cuales parecian especificcs. 3 No podrian ser
utilizados también para el diagnéstico precoz?

En la era pasteuriana nace la Inmunologia, precedida por el estudio de los
fermentos. Se estudian entonces las reacciones del organismo maternal, frente
al embrion, y de innumerables trabajos se erean los métodos de diagnéstico casi
especificos.

Las investigaciones sobre el equilibrio coloidal, los humores, la floculacién,
el perfeccicnamiento de las téenicas fisico-quimieas, aportan al problema del
diagnéstico del embarazo marcados progresos.

Los experimentos biolégicos modernos, empiezan con los trabajos de Johan-
nes Veit, quien traté de adoptar la teoria de las cadenas laterales de la inmu-
nidad, de Ehrlich, al diagnéstico de la gravidez

W. Liepmann por inyecciones de albtiminas placentarias en el suero de
conejos, hizo aparecer anticuerpos especificos que preeipitan dichas albiminas
en los suercs maternos; pero no pudo sacar algiin método practico, para inves-
tigar el embarazo. ,

Veit también encuentra una precipitina, pero no d4 mas datos, sobre inves-
tigacicnes mas elocuentes.

Puede decirse que hasta estos tiltimes afios el diagnéstico biolégico del emba-
razo no podia apoyarse sobre algtin método verdaderamente infalible.

Una de las dltimas adquisiciones entre las ciencias biolégicas, la Endoeri-
nolegia, enriquece considerablemente nuestros conocimientos sobre el meeanismo
biclégico e intimo del embarazo; aportandenos la prueba decisiva, tan largo
tiempo esperada. '

Las primeras investigaciones fueron confusas; el descubrimiento v aisla-
miento de la foliculina, de la luteina; el estudio de las funciones endocrinas de
la prehipéfisis y de 1a placenta, imprimen tales progresos a nuestros conocimien-
tes, que el problema se encuentra resuelto.

Estamos en posesion, gracias a estos trabajos de métodos verdaderamente
especiﬁeo‘s que permiten establecer un diagnéstico preciso, desde las primeras
horas de 1a gestacién. :

) ' Lios métodos recientes, salidos de los trabajos de Aschheim ¥ Zondek, inves-
tigadore‘s fecundos que se han cubierto de gloria, pueden considerarse actual-
mente como perfeetos y capaces de.dar resultados decisivos en los casos més
intrincados.

En Guatemala fué el Doctor don J os¢ Maria Padilla, quien en 1931 hizo
con motivo de su tesis de investidura, los primeros trabajos sobre la reaccién
clasica de Aschheim-Zondek, habiendo obtenido resultados satisfactorios,

El estudio de los métodos biolégicos del embarazo; lo dividiré en dos part
de desigual importancia.’ '

La primera eomprenderé la exposicién de los métodos basados sobre clert
reacciones quimicas y biolégicas, sobre las reacciones de defensa del organisn
materno frente al producto de la coneepeidn, sobre ciertas modificaciones hem
tologicas de la gravida. Ninguno de estos métodos es verdaderamente espeecific
del embarazo. La mayor parte son conocidos desde hace mucho tiempo. Es
primer estudio, me parece necesario para comprender eémo la perseverancia
ingenio de los investigadores, en su deseo de poseer un método seguro y efic:
de revelar un embarazo en evolucién, han llegado a conclusiones cada vez mi
exactas, hasta los actuales momentos de verdad vy de éxito. Al revisar estc
métedes, daré més importancia a los que gozaron de mas favor en su époc:
tecando ligeramente los de menos valor cientifico. -

En una segunda parte, describiré los métodos especificos del diagnéstico d
la gravidez, las reacciones basadas sobre las propiedades hormonales de la orin
vy sangre de la grivida.

De descubrimiento reciente; pues la primera, la de Aschheim-Zondek, dat
de 1928 ; presenta un interés préctico considerable por su preeision, eonstanei
Y especificidad. ~ , , :

Después de algunas consideraciones generales sobre las hormonas genitale
expendré los diferentes métcdos hormonales, haciendo luego un estudio eritie
y-de valer praetico de estos nuevos métodos. .

Relataré en seguida el resultado de mis easos personales con su documenta
cién respectiva. Estudiaré ademéis, las aplicaciones de estos deseubrimiento
biclégicos, tanto desde el punto de vista obstétrico, ecomo médico, quiriirgico
médico legal.

Veré también las tendencias nuevas de los métodos hermonales, eomo sor
la dosificacién de las hormonas en la gravida y todo el partido que se pueds
sacar de ellas.

No descuidaré también el estudio del diagnéstieo intrauterino del SexX0, expo
niendo los métodos mis usuales y mis resultados personales.




PRIMERA PARTE

METODOS QUIMICOS Y BIOQUIMICOS

«,.Jol embarazo produce un trastorno profunde en el metabolismo. Las grasas
. les lippides se encuentran aumentades en la sangre.

PRIMERO: HIPERCOLESTERINEMIA

.o L Hipercclesterinemia es casi constante en la gravidez (Hermann y
Neumann, Grigaut, Ecalle, Benda). Barsony que se ha empefiado en el estudio
de la colesterinemia en el curso del embarazo, ha demostrado que la cantidad de
colesterina en la sangre, es de un gramo treinta a un gramo cincuenta en los
tres primeros meses; de un gramo cuarenta a un gramo ochenta en los dos
meses siguientes; y de un gramo cincuenta a dos gramos. treinta, entre el sexto
y noveno mes.  Hsta hipercolesterinemia, como la hiperlecitinemia, no tienen un
valer diagndstico especifico y no pueden establecer un diagnéstico de gravidez.

Lo mismo sucede con la retencién céleiea y el equilibrio deide bavlco Ade-
mas los resultadcs varian considerablemente sewun los autercs.

SEGUNDO: PRESENCIA DE ARGINASA EN LA SANGRE

La arginasa es un fermento que se encuentra en la sangre de la gravida
y tiene ecmo prepiedades, transformar la arginina en urea y ornitina. Wehe-
fritz y Gierbake han creidc encontrar en el metabolismo intermediario de la
arginina, un test biclégico para el embaraze. Hstos autores recuerdan que la
placenta humana es muy rica en arginina y arginasa. La arginasa de la sangre
de la grivida, provendria de la placenta, a menos que no sea un fermento de
defensa contra la arginina placentaria; asi la desintegracién de la arginina seria
una prueba para el diagnéstiec de la gestacion.

TERCERO: LA GLUCOSURIA FLORIDZINICA
Reaccién de Kamnitzer y Joseph.

» En 1921 Kamnitzer y Jeseph, al estudiar la gluccsuria proveeada por la
fleridzina, han demoetrado que en la mujer normal una inyeceién endovenosa
de cineo miligramos de floridzina, en solucién al uno por mil, determina una
gluecsuria muy neta ¥ que con la gravida una dosis inferior .(dos miligramos
y medic) era suficiente para provocar una glucosuria transitoria, media hora
después de la inyeceién. Dichos autores creen que son las modificaciones gra-

" vidieas del epitelio renal, las que producen un descenso en el umbral de la

eliminacién de la glucosa, en la sangre de las grividas normales, con glucosurias

normales, en un poreentaje que ellos consideran de 100 %. Rouvier y Zampa
que la han ensayado, confirmaron los resultados de Kamnitzer y Joseph, eon-

cluyendo ademas que no es especifico del embarazo, sin¢ Gnicamente debido a un
trastorno de la regulacién de la glicemia bien estudiada por M. Labbé y Mouza-
ffer-Chevki, hace algunos afios.

Vignes que también la ensayé, obtuvo pocos éxitos en un total de 34 no
grévidas, comprebadas elinicamente, sélo obtuvo un porcentaje de 50 % de resul-
tades negativos. _

Durante la gestaciéon el metabolismo se altera, disminuyendo el umbral de
la eliminacién renal de los hidratos de carbono, lo que producird la presencia
de azieares, después de la inyeccién de floridzina en las mujeres embarazadas.

Per lo que se vé, concluiré que dicha reaccién no es especifica, puesto que
existe con cardeter positivo en mujeres fuera del embarazo, faltando en otras
donde el examen clinico confirma la gravidez.

CUARTO: LA GLUCOSURIA ALIMENTICIA

L : Reaccién de Frank y Nothmann,

En las gravidas existe una tolerancia mencr por los hidrates de carbono, es
decir que existe un descenso del umbral a la eliminacién de la glucosa. Después
de ingestién masiva de aziear de uva, una mujer gravida devuelve glucosa por
la orina. Por la facilidad de la climinacién -de la glucosa en la gestante, por
un régimen alimenticio adecuado esta prueba puede ser utilizada, pues el meca-
nismo de la glueoregulacién se encuentra perturbado.

Esta misma cantidad de glucosa no seria capaz de proveecar la glucosuria
en mujeres normales. La glueosa es puesta en evidencia por el licor de Fehling.

En esto se funda el método de Frank y Nothmann, que daun 70 % de
éxitos. Frank asegura que esta glucosuria es de origen renal, fundindose en
que la glicemia se mantiene entre los limites normales. Nothmann administra
100 gramos de glucosa con lo que consigue elevar la proporeién de los resultados
positivos al 96 %.

Esta reaccién no es especifica, pues se observa con frecuencia, fuera de la
gravidez, ademés no es ccnstante, pues falla en un gran nimero de embarazadas.

QUINTO: LA GLUCOSURIA ADRENALINICA

&

Reaccion de Roubischeik.

Esta prueba se basa en el descenso del umbral de la eliminacién renal y

" medifieaciones del metabolismo, con respecto a los azlcares, durante la gestacién.

La adrenalina a pequefias dosis, es la substancia empleada como reactivo.
Con tres décimos de miligramo es suficiente para proveear en la gravida el paso

-de la glucosa a la orina; cosa que no se verifica en la mujer normal.

Existe también una marcada tolerancia en la gravida, frente a la inyeccién
de adrenalina, pues una .dosis de un miligramo no dé en ella, la reaccién tan
ccmun ‘que aparece en la mujer no ge@tapte ¥ que cons1ste en temblores, palidez,

'palpltaclonle's sudores, ete, .. R e e et e




Esta tolerancia proviene de la hipertrofia e hiperplasia de las cépsulas
suprarenales, que tendrian durante la gestacién un hiperfuricionamiento.

Esta reaccion dista mucho de tener un valor digno de tomarlo en cuenta,
por su elevado porcentaje de errores, y lo tinico que demuestra es la marcada
tolerancia de las gravidas frente a la adrenalina y que ésta provoea una faeil
eliminacién gluecostirica, fundamento de la prueba. :

SEXTO: REACCION DE DIENST

Esta reaccién se funda en que, durante la gravidez hay un aumento de
antitrombina en la sangre, y en la accidén de la orina sobre la ninhidrina.

Fué presentada al congreso de ginecologia en Insbruck por Dienst, en el
afio de 1922, eonociéndose desde entonces con el nombre del autor. He aqui su
téenica: a 10 c. c. de orina, recogida por cateterismo, en ayunas durante la
mafiana, se agregan dos miligramos de ninhidrina; se le hace hervir durante
25 4 30 segundos. Si la reaccion es positiva la mezela toma una coloracién lila
claro, que se obscurece en seguida y si es negativa el tinte seria azul-violeta Elisa-
beth Derankowa, que ha estudiado particularmente esta reaccién en 111 casos
ha demostrado que no es especifica; los resultados son mediocres al principio del
embarazo y son positivos hasta en los ltimos 6 meses, cuando hay 93.7 % de res-
puestas exactas; sin embargo, existen resultados erréneos con las no gravidas
(4 casos sobre 8).

SEPTIMO: REACCION DE MANOILOFF

Manoiloff, public6 en ‘‘Archiv fiir Gynaekologie’’ en el afio de 1930, la
reaceién que lleva su nombre, para el diagnéstico serolégico del embarazo, des-
pués de un estudio profundo del problema y desde entonces han sido bastante
numerosas las comunicaciones que se han hecho sobre este asunto.

La técnica del autor es la siguiente : .

Reactivos—Primero.—TUna solucién de dluretma (salicilato sédico de teo-
bromina) al 2 %.

Segundo.—Una solucién aleohdlica de azul de nilo (Nilblau Griibler)
al 0.2 %.

Técnica—A tres décimas de centimetro cabico de suero se le afiade un
centimetro ctibico de.la solueién de diuretina, que debe ser transparente, se
agita el tubo, agregédndole luego una gota del segundo reactivo. Se agita nue-
vamente el tubo hasta obtener una mezcla completa. El resultado es leido de
algunos minutos a una hora después. Se debe cuidar que log tubos estén bien
secos y sean del mismo calibre.

El color que d4 la reaccién positiva es seglin Manoiloff, amarﬂlento‘ 0 rosa-
amarillento y cuando es negativa azul, azulado y hasta résa-azulado.

Para J. Lebn, que es sin duda uno de los autores espafioles, que mas ha
trabajado sobre el tema, d4 un color anaranjado en los pos1t1v0s un color lila
0 Vlolaceo en los: negatlvost y admite color rosado en Ios 1ntermed10s‘ ‘
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Moskow admite que en el momento_de la mezela la solucién adquiere un
tinte amarillento, cuando es positivo y que este color pasadas 12 6 24 horas es
vicldceo y que en las reacciones negativas el color es azul.

Es indudable que la tonalidad de los colores varia mucho y algunos autores
como Rodecourt y Jernakoff, de la clinica de Karlsruhe, llegaron a la eonclusién
que no es espeelﬁca por esta causa.-

Fundamento.—Existe un hecho positive, que el azul de nilo se decolora
cuando la reaceién es positiva, y muy poco o nada cuando ésta es negativa ; expli-
cando este fenémeno Manoiloff, emitié la hipétesis de que el azul de nllo‘, no es
més que un indicador muy sensible dg la variacién del pH. sanguineo en el
embarazo. ,

El hecho de que recientes trabajos, entre los que merece destacarse el de
Wirts, hablen de que las variacicnes de éste no traspasan los limites normales du-
rante la gravidez, merced a las substancias que, chrandoe como ‘“tapones’’, neutra-
lizan los &cidos que se producen en exceso, y ademis ¢l que por la adicién de
diuretina se alcalinice la solucién ; estd en contra de que sea éste €l mecanismo.

Sidentopf y Eisner encontraron un aumento de la reserva alcalina en el
embarazo, aumento que segfin ellos puede ser la causa que explique la reaccién.

Manoiloff mismo, apunta en su trabajo original, la posibilidad de que sea
un fenémeno de oxidacidén, produecide por una enzima, que existiese en el em-
barazo. Pensando en la posibilidad de que fuesen causas hormonales Goldschmidt
y Fustner han mezelado al suerc de no embarazadas Prolin y Progynén Sche-
ring, no habiendo cbtenide resultados positivos.

Resumiendo podemos decir que la causa estd todavia sin esclarecer.

Por mi parte observé que en los casos positivos, la solucién adquiere un
tinte anaranjado, y lila o violaceo en los negativos. Los resultados los leo una
hora después y en casos raros hay que esperar 2 horas. La reaccién en emba-
razos de los Gltimos meses es tan intensa que a los 15 minutos ya se puede dar
una respuesta positiva. Observé que 8 horas después de efectuada la reaceién
las diferentes coloraciones han cambiado y ya no pueden apreciarse para el
diagnéstico. Examiné 60 sueros de log cuales 30 pertenecian a mujeres no em-
barazadas y hombres; en todas ellas la reaccién fué negativa. En los otros 30
casos, 20 eran de enfermas, cuyo embarazo se encontraba entre el 3° y el 9° mes;
todos dieron una reaccidén francamente positiva. De los otros 10 casos, 5 eran
embarazcs de mencs de 3 meses, 2 fuercn positivas y 3 negativas; los otros 5, eran
de amenorreicay no gravidicas y las 5 fueron negativas. En total, 60 sueros
examinados, 95 % de resultados exactos y 5 % de fracasos. Los resultados obte-
nidos por otros autores han sido lox siguientes: Manoiloff en su primer trabajo
examiné 696 sueros de embarazadas y no embarazadas, obtuvo un 94 % de resul-
tados positivos; y en un segundo trabajo 2,283 casos, obtuvo las mismas cifras.
Como justificacién de estos errores Manoiloff aduce que en todos ellos habia
fiebre ; agimismo encontrd positiva la f‘eé’mcéién en las salpingoovaritis, cardiacas
descompensadas y procesos tuberculosos en evolucidn.

Conclusiones: - La’ reaccién de Manmloﬁ en los 3 primeros meses del em-
barazo no tiene ningtn valor, a partir del 4° mes, d4 casi siempre un ‘resultadg
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pesitive, fuera del embarazo es generalmente negativa, exceptuando los easos que
indicamos. En resumen, es un date més de probabilidad del embarazo; pero
no de certeza.

*
* *

METODOS BASADOS SOBRE LAS REACCIONES DE DEFENSA
DEL ORGANISMO MATERNO, ANTE EL PRODUCTO
DE LA CONCEPCION.—FERMENTOS DE DEFENSA

PRiMERO: REACCION DE ABDERHALDEN

La penetracién en el organismo de substancias extrafias llamadas antigenos
preduee la aparicién de anticuerpcs, ésta es una de las nocicnes mejor establecidas
en fisiclogia general. )

- BE. Abderhalden ha aplicado estas nociones a la gestacién. Demuestra que
la placenta fetal se conduce como un antigeno v que las substancias constitutivas
de este 6rganc podrian proveear en el crganismo materne, la aparicién de anti-
cuerpos dotados de propiedades fermentativas frente al antigeno placentario.

Toda substancia extrafia introducida en el corganismo, fuera de las vias
digestivas, determina la fermacién de ‘‘fermentos de defensa’ (Schutzfer- -
mente Abwehrfermente de Abderhalden), que destruyendc esta substancia faei-
litan su asimilacién ¥ su reconstruceién segun el plan quimico espeeial a cada
especie animal; una albfimina inyectada es progresivamente despojada del
cardcter de la especie de donde proviene; sufre una demolicién, una desinte-
gracién en elementos simples, log 4cidos aminados. Vuelve a construirse par-
tiende de estos dcidos aminados en una molécula albuminoidea compleja, cuyo
tipo corresponde exactamente al animal inyectado, asegurando asi, por esta
estrecha asimilacién la especificidad de la especie. : ,

La placenta conduciéndose como un antigeno o una albiimina extrafia deter-
mina la preduccién en el organismo materno de fermentos proteoliticos espe-
cificos de las albliminas placentarias.

Este método largo tiempo discutido merece ser descrito por su importancia
doctrinal. , B

La vellosidad placentaria estd formada por un eje conjuntivo recubierto
de una capa de células, las células de Langhans que desaparecen rapidamente;
debajo de estas células se encuentra el Sincitium que persiste durante toda la
gestacion. ' o S

El Sincitium por proliferacién invade activamente los lagos sanguineos
materncs y expulsa en la sangre sus productos de secrecién, absorbe y ataca, por”
medic de sus fermentos, ciertas células maternas (células deciduales, glébulos
rcjos).

El Sincitium se conduce como un verdadero parisitc en estado de agresién
permanente, contra el organismo materno. De esta actividad resultan reaceiones
que haeen que las albiiminas sincitiales se conduzean como antigencs, encon-
trandose en el crganisme maternc fermentes correspendientes a estos antigenos.
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i De qué manera pueden ponerse en evidencia estos fermentos? Abder-
halden utiliza dos métodos: el método éptico y el método de didlisis.

A—METODO OPTICO

El método 6ptico estd basado en el hecho siguiente: si se mezelan intima-
mente suerc de un individuo normal con una alblimina, el plano de ‘polariza-
cibn es desviade inmediatamente un cierto nimero de grados; si el sujeto ha
sido preparado por una inyeceidn anterior de la misma alblmina el plano de
polarizaeién se modifica en las horas que siguen a la mezela, debido a les eambios
sucesives de la albGumina por los fermentos proteoliticos del suero.

El polarimetrc debe ser muy sensible.

Abderhalden utiliza peptonas obtenidas por hidrolisis de albimina placen-
taria. La transparencia del medio es fundamental, para que sea ‘posible anotar
las méas pequeiias desviaciones en la escala del polarimetro.

El experimento se efectiia con la solucidén de peptonas disueltas en suero
fisiol6gico, haciendo actuar en este medioc el suero de la mujer, cuya gravidez
se investiga. Puesto en el tubo del polarimetro es llevado a la estufa a 37 °.
Los resultados son leidos cada 4 horas hasta las 24 que dura la experiencia, se
anotan las desviacicnes polarimétricas que son cada vez mayores, si el suero a

" examinar contiene fermentos que desdoblen las peptonas, es deeir, si proviene

de una mujer embarazada.
El método 6ptico d& buenocs resultados, siendo dificil su ejecucién por la
dificultad de obtener la hidrolisis de la albimina que se va a emplear. )

B.—EL METODO DE DIALISIS

El métedo de dialisis se basa sobre el principio siguiente: la albdmina
puesta en contactc de fermentos proteoliticos se desagrega transforméandose en
dcidos aminadcs y peptonas; estos elementos de moléeulas mis sencillas que las
moléculas albuminoideas, son dializables.

Se colocan en un ccnoe dializader, albimina placentaria y suero de la gravida;
ge pcnen en la estufa a 37° durante 17 horas vy si el suero ccntiene fermentos
protecliticos la albimina se transforma en peptona y 4cidos aminados; estos
productos atraviesan la membrana dializante, pudiéndoseles caracterizar en el
liguide dializade por la reaccién de la ninhidrina. Basta agregar-a 10 ec. e.
del dializade, 2 centésimos de centimetro clibico de una solucién de ninhidrina
al 1 %, se deja hervir un minute, dando wna coloracién vicleta méis ¢ mencs
intcnsa, si es positiva. ,

Las manipulaciones deben ser hechas asépticamente; las mayores dificul-
tades residen en la preparacién de la albimina placentaria.

Para Abderhalden y sus colaboradores la reaccién d4 buenos resultados;
sin émba.rgo, otros experimentadores obtienen errores.

Ecalle, que ha estudiado bastante la reaceién, afirma que el suero de la
gravida puesto en presencia de la placenta, desdobla siempre la albtimina pla-
centaria, determinando la produccién de substancias dializables, que reaccionan

2
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por la ninhidrina. Estudié el suero de 109 gravidas y encontré 109 reacciones
positivas. Pero sobre 63 sueros de no grividas, la reaceién fué positiva en 20
casos o sea un tercio de resultados errénecs,

La reaccién es positiva desde el primer mes de la gestaciéon y se vuelve
negativa 15 4 20 dias después del parto.

En el embarazo extrauterine 1a reaccion es siem
encuentra vivo, y negativa si se encuentrs muerto.
formas graves de vémitos incoercibles.

Di6 resultados positivos fuera de la gravidez en mujeres con pérdidas abun-
dantes, coleceiones purulentas o atacadas de cancer.

En consecuencia una reaceién ne
embarazo; una reacecién positiv
existencia de gravidez.

Ultimamente se han emprendidc nue
han mecdifieado, siende mas precisas.

pre positiva, si'el huevo se
Se vuelve negativa en lag

gativa permite afirmar la ausencia de
a por el eontrario, no autoriza a concluir en la

vas investigaciones y lag téenicas se

Huge Sellheim que revisa los diversos tests biolégicos del embarazo, afirma
que el método de Abderhalden modificado por Tuttge ¥y Von Mertz da 90 4 95 %
de resultados exactos. '

C.—INTERFEROMETRIA

En estes tltimos afios, trabajos muy importantes, basados en la investiga-
cién de los fermentos de defensa de Abderhalden, han side ejecutados por auto-
res diversos y en particular por el Profesor Hirsch, de Oberursel. Este autor
cmplea el métede 6ptice de interferometria. El tuero en estudio es puestc en
presencia de una albdmina especifica, en una microcdmara de Lendel. El ataque
fermentative de la moléenla albumincidea, produee un cambio de concentracién
del medio, que modifica la Iongitud de onda del espectro interferencial, El
métedo es de ejecucién delicada, pues se opera scbre volimenes de -suero de
medio centimetro clbico, y es suficiente un aporte de peptona scluble de un
centésimo de miligramo para dar resultado positivo.

Abderhalden asegura cbtener una proporeion de 90 4 95 % de resultados
reales, pues los procesos neoplésicos vy coleceiones purulentas falsean log
resultados.

Este método no estd suficientemente extendido todavia, para que se puedan
obtener datos indiseutibles.

SEGUNDO: METODO DE DESVIACION DEL GOMPLEMENTO

La btisqueda de las reacciones de defensa maternales frente a las albuminas
placentarias y fetales se ha efectuado por otros métodos.

Se ha tratado de aplicar el prineipio de Bordet-Gengou al diagnéstice de
la gravidez.

El antigeno estd constituide por la placenta; y se ha tratado de poner en
evidencia anticuerpos placentarios. Si la reaceidn  es positiva, la fijacién del

complemento por anticuerpos especificog impediria la hemolisis del complejo
hemolitico.
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Las primeras investigaciones las hizo el Profesor Bar en 1907 ; después
Chririé y Beauvy en 1908, Frank en 1909, Fieux y Mauriae en 1910, aportaron
resultados que parecian bastante eoncluyentes

Bar, Daunay y después Ecalle repitieron la reaceiéon con antigenos placen-
, tarics y sobre 93 reaccicnes practicadas en gravidas, en 6 solamente fué positiva
: ’ y en 5 dudosa.

‘ Reaceicnes efectuadas con antigenos fetales, dieron los mismos resultados.
3 La reacéién resulta débil y fugaz.
E Leith, Murray, Faleo, que también estudiaron la reaccién, llegaron a con-
clusiones anilegas, El métcdo de desviacion del complemento es poco fiel, para
ser utilizado en el diagnéstico biolégico de la gestacion.

Algunos autores propenen otras reacciones para poner en evidencia en el
suero, los anticuerpos placentarios. Scholten y Veit, Ascoli y Weichardt logra-
ron aunque imperfectamente deseubrir una sincitic-lisina, en el suerc de las ges-

tantes que es muy activa scbre loz elementos de la placenta.

Licpmann, Kawasoye y Kiutsi, nc llegarcn a pesar de sus esfuerzog, a poner
en evidencia una precipitina activa frente a la alblimina sineitial. Ecalle llegd
* a las mismas coneclusiones que los autores mencionados. Tedricamente, Freund,
Schenk, Weichardt llegaron a la demostracion de la existencia de una antitoxina;
pero no les fué posible aplicar esta‘s‘ideas al diagnéstico préactico de la gestacion.

TERCERO: SENSIBIf.IDAD ANAFILACTICA O ALERGICA
EN EL EMBARAZO

‘ ; La gestacién en la cobaya hace desaparecer la sensibilizaciéon anafilactiea.
B , Duran Raynals, Lumiere y Couturier han demostrado que las mujeres gestantes
| ‘ pierden también su sensibilidad anafilactica. Ademas no reaccionan a la inyee-
cién de substancias inertes capaces de proveocar fenémenos de shock.

En el terreno de la anafilaxia local, este fendmeno se observa igualmente: es
asi como el fenémeno de Arthus observado con la coneja después de inyeceiones
sucesivas de proteinas extrafias no puede ser provocado segn Lumiere, con la
coneja gravida. ‘

Hay que catalcgar entre estos fenémenocs de desensibilizacién gravidiea, la
desaparicién cbservada frecuentemente de la alergia en el embarazo. Segin
Nobéccurt y Paraf, la alergia tuberculinica desaparece hasta el sexto dia que sigue
al partc. Sin embargc, estas manifestaciones anérgicas no son constantes, para
permitir un diagnéstico de la gestacién.

CUARTO: METODO DE LAS CUTI E INTRADERMO REACCIONES

Aungue la ausencia de reacciones alérgicas sea considerada eomo frecuente
en el embarazo, se ha tratado de poner en evidencia por cuti e intradermo reac-
ciones, una sensibilizacién especial de la gravida frente a ciertas proteinas
especificas. En 1915 Schlesinger, Freeland y Bronfenbrenner verificarcn una
prueba sériea cutinea, basada en la formacioén de una anafilotoxina y en la aceién
local de ésta sobre la piel. La téenica es la siguiente': se inyectan 2 ¢. c. de suero
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de mujer a un cobayc, cuyo suero es recogido a la mafiana siguiente. Dicho suero
se mezela con placenta. La mezecla inyectada en la piel determina una reaccién
local que consiste en una zona inflamatoria, rubor, dolor, ete., que no aparece
si la mujer no se encuentra gravida.

La prieba de Prausnitz-Kustner consiste en una reaccién analoga.

Porges y Pollaczek, inyectan en la piel extractos hipofisarios en vez de pla-
centarios. Segtn dichos autores la reaccién es positiva tanto en las grividas
como en las no grividas. Entre las reacciones cuténeas mencionaré la de
‘Obladen, que consiste en que la urticaria producida por el normosal, desaparece
més rapidamente en la gravida que en la mujer nermal.

QUINTO: REACCION DE KOTTMANN

Kettmann cbservé que la combinacién de una albiimina placentaria con sales
de hierro, podia bajo la influencia del suero de las gravidas, movilizar este metal
y ser revelado por reactives simples. Bl hace reaccionar el hierro que contienen
en eombinacién las albéiminas placentarias y ponerlo en evidencia por medio del
aeide clerhidrico y ¢l Rhedan. © Piensa también que no hay formaeién de fermen-
tes, sino que es una liberacién del ecomplejo metalico de las albtiminas. Los resul-
tados satisfactorios de Kottmann, fueron demostrados por Hiirzeler en la clinica
de Guggisberg y aleanzan casi el ciento por ciento de éxitos.

A pesar de la bendad de este método, sblo se observa en los tiltimos seis
meses del embarazo, cuando la practica nos exige el diagnéstico de la gravidez
en sus primeras semanas; dicho método es por consiguiente nada practico.

SEXTO: PODER ANTITRIFTICO DEL SUERO

Nermalmente el suero posée un poder antitriptico que retarda o impide la
digestién de los albumincideos por la tripsina. En la gravida el poder antriptico
se cneuentra aumentado. _

En el métode de Mareus, el suero es mezelado a dosis progresiva de tripsina
y enseguida depositado en suero coagulado en cajas de Petri. Se nota la diges-
tién al cabo de 18 4 36 horas. Si el primer pozo, (eanjilén, depresién, hundi-
miento) aparece a la dilucién de una gota de suero por 5 gotas de tripsina, se
dice que el poder antitriptico es de 14, puesto que una gota de suero ha impedido
la accién de 4 gotas de tripsina.

Gréafenberg demuestra que el poder antitriptico del suero que es de 14 al
estado ncrmal, se eleva a un sexto y a un octave en la grivida. El peder anti-
triptico aumenta progresivamente a partir de los primeros meses del embarazo
para aleanzar un maxime hacia el término de la gestaeién ; decreciendo eniseguida
rapidamente, hasta la segunda semana después del parto. Franz que también
ha estudiado la reaccién en 200 suercs, aleanza eon su téenica, de 1/4 4 1/6 con

las mujeres normales, y de 1/6 4 1/20 en las gravidas. Ecalle en su tesis, llega
a los mismos resultados. ' o
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Sin embargo, este aumento del poder antitripticc del suero ha sido cbservado
en afecciones distintas del embarazo: inflamaciones agudas, nefritis, cancer, quis-
tes del ovario, fibromas uterinos, anexitis y boeios.

Esta reaccién no pwede utilizarse para el diagnéstico del embarazo.

SEPTIMO: REACCION DEL VENENO COBRALICO

Calmette cbservd que existe en todo suero inactivade a 58°, una substancia
termoestabil que activa mis o menos la hemolisis de los glébulos rojos, por el
veneno de cobra; Bauer y Lichendorf observaron también que una solucién de
veneno ccbrilico, puesta en presencia de glébulos rojos de ecaballo, perfectamente
lavados, no actuaba. Calmette, Masscl y Breton, estudiarcn este poder activante
del suero en la tuberculosis. Bauer, Lichendorf y Heynemann, y Eealle lo
aplicaron a la gravidez.

Las investigaciones moestrarcn en efecto, que €l suero de la griavida es mas
activante que el suero normal. Esta propiedad activante del suero es debida
a la lecitina; la cual bajo la influencia del veneno de cobra, d4 una substancia
de gran poder hemolitico: la lisocitina, bien estudiada por Delezenne y Fourreau.
El poder activante del suerc aumenta a partir del terecer mes, llega a su maximun
hacia el sexto mes, conservindose a este nivel hasta el parto; estd particularmente
aumentado en la mujer atacada de una auto-intoxicaciéon gravidica; pero no es

especifica del embarazo, se le encuentra también en la tuberculosis, ﬁbromatoms
uterina y quistes del ovario.

METODOS BASADOS SOBRE CIERTAS MODIFICACIONES
HEMATOLOGICAS EN LA GRAVIDA

El embarazo ‘produce modificaciones hematolégicas que han sido conside-
radas por ciertos autores como suficientemente especifieas, para servir al diag-
nostico de éste.

El aumento de leucocitos, la disminucién de eritrocitos, las modificaciones
del tiempo de hemorragia son demasiado banales para ser susceptibles de aplica-
cién diagnéstiea.

Dos fendmenos, por el contrario, han mereeide la atencién de los investiga-

dores: el aumento de plaquetas sanguineas y la mayor rapldez de sedimentacién
de los hematies,

Hematoblastos.—Benhamou y Nouchy, han demostrado que desde el segundo
o tercer mes del embarazo, el niimerc de las plaquetas pasa de 400,000 y que
esta cifra es superior a 500,000 en los dos tercios de mujeres a término. Estos
autores consideran estos signos, como un elemento para el diagnéstico biolégico
que faltaria en las fibromatosis uterina y quistes del ovario en los cuales el
nimero de plaquetas es menor que ncrmalmente.

Desgraciadamente estas investigaciones estdn en desacuerdo con las de
Brookesa, Bland, First, Goldstein que encontraron en 250 mujeres gravidas,
cifras normales en un 77 % de los casos.
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REACCION DE FAHREUS

Sedimentacion globular—La sedimentacién de los hematies es un fenémeno
que ha llamado la atencién de los médicos desde los tiempos de Hipéerates, quien
la, descubrié y nuestros antecesores del siglo X’VIH; conocian bien la ‘‘crusta
phlogistica’” que aparecia en la sangre proveniente de las flebotomias. Hunter,
Muller, Davy y Nasse, Mossler y Welker la estudiaron experimentalmente.

En 1904, Hober cbserva el papel de la carga eléctrica de los hematies en
su sedimentacién y Fahreus estudia las modalidades de este fenémeno; relacio-
néndolo a reacciones coloidales. ‘

La aplicacién clinica del método fué realizada por Biernacki en 1897, des-
pués per Fahreus, Westergren y Linzenmecier.

Durante el embarazo la rapidez de sedimentacién se eleva de 13 4 15 mili.
metros hacia el segundo mes; a 20 milimetros durante el tercer mes y lega a 50
milimetros en el octavo mes. Segtn las investigaciones de Fahreus, Levy-Solal,
Vignes y Hermet, tode pasa como si existiera una relacién entre ‘‘la intensidad
de la sedimentacién y la importancia de las expoliaciones, ejercidas por el feto
a expensas de la madre.”” La sedimentacién globular estd disminuida en la
sangre del eordén y en los nifios de un mes. Las investigaciones de Bela Falta,
Maria Arcieri, Salomén, Potter y Valtz, Popper y Kreinler, han demostrado que
la sedimentacién de los hematies es debida a fenémenos muy complejos, en los
cuales intervienen a la vez factores de orden fisico-quimico (dispersién plasmatiea,
carga eléctrica, viscosidad, tensién superficial), de orden fisico (densidad, mag-
nitud, niimero de hematies) y de orden quimico (eolesterina y electrolitos).

Esta reaccién no es constante y sobre todo no es especifica: aumenta en
efecto durante la menstruacién, supuraciones, fiebres, shocks, infecciones agudas
y crénicas (sifilis y tuberculosis) y tumores neopléasicos. .

Practiqué la reaccién de Fahreus y he aqui la técnica seguida:

1°—Toma de la sangre, por puncién venosa; se extraen 4’5 c. c. de sangre
que se vierten en tubo de ensayo que contenga 30 centigramos de citrato de sodio
anhidro—Agitar.

2*—Poner en el tubo capilar (2 mm. de didmetro de luz y 30 ctms. de lon-
gitud) 2 c. c. de la sangre a examinar.

3*>—Hacer una primera lectura a los 15 minutos.

4*—Hacer una segunda lectura a los 60 minutos.

Westergren dé las cifras normales siguientes: velocidad de sidementaeién
3 & 6 mm. por hora en el hombre adulto normal; 3 4 8 mm. por hora en la mujer
adulta normal. '

Por mi parte investigué la sedimentacién en 20 mujeres grividas de las
cuales 14, se encontraban en los Gltimos 6 meses ¥y encontréun promedio de 40 mm.
a los 15 minutos; y 100 mm, una hora después.

Las otras 6 se encontraban en los 3 primeros meses de embarazo y obtuve un
promedio de 5 mm. a los 15 minutos y 15 mm. una hora. después.

Como puede verse, es en los dltimos 6 meses del embarazo, cuando la velg-
cidad de sedimentacién se encuentra aumentada.
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En los 3 primeros meses no tiene valor alguno.

En resumen el aumento de la velocidad de sedimentacién en el embarazo
es un signo mas de probabilidad ; pero no de certeza, pues como vimos anterior-
mente, nc es censtante ni especifico. ‘

EL SIGNO DE DIFUMINACION EN LA REACCION DE FAHREUS

F. Scriano publica en la revista Espafiola de Obstetricia y (¥inecologia, en
Julio de 1932, que siempre que haeia la reaccién de Fahreus en alguna gravida,
le llamaba la atenecién no poder hacer una lectura exacta en el tubo de Wes-
tergren, debido al gran difuminado, existente en el limite de separaciéon entre
el sedimento y el suero. Esto lo hize busear en miltiples embarazadas y los
resultados fueron siempre positives. Cita ademas 200G casos en los cuales sélo
en uno, no aparecié la zona difuminada; mencionando el hecho que ésta, hacia
3 dias que no sentia el feto, dando a luz, algunos dias después, a un feto ma-
cerade. Se cree, agrega Soriano, que el signo de difuminacién es debido a una
relacién entre el fetc y la madre. Ademés el signo de difuminacién. aparece
segun &1, muy precozmente; citando el caso de una enferma en que aparecié 11
dias después de la suspensién de reglas,

Esta reaccién se observa también en las tubereulosis graves, tumores malig-
nos y en un caso de fiebre de Malta. Sorianc llega a las siguientes conclusiones,
respecto a su reaceién:

Primero—Que es constante en el embarazo.

Segunds.—Que aparece en el comienzo de la gestacion.

Tercero—Que cuando el signo de difuminacién es negativo el embarazo no
existe, salve en casc de feto muerto.

Cuarto—Que puede servir para comprobar la vitalidad del feto.

Por mi parte observé que el signo de difuminacién en la reaccién de Fahreus,
no es constante, pues s6lo pudo observarlo 6 veees en los 20 easos examinados.

MODIFICACIONES DE LA CONTRACTILIDAD UTERINA

Se sabe que la contractilidad uterina sufre modificaciones durante el
embarazo. Hstas variacicnes son perceptibles si se estudia in-vitro el funeio-
namiento espontdneo del masculo uterino. Las contraecicnes son puestas en
evidencia, cuando se observa la respuesta de este musculo a ciertos excitantes,
en particular el extracto del 16bulo posterior de la hipéfisis. »

A dosis iguales de principio oeitécico contenido en este extracto, la respuesta
del musculo uterino es mas acentnada durante la gravidez. Se sabe en efecto
que durante este estado, el Gtero posée contracciones espontineas, las cuales
a partir de cierto tiempo ‘permiten hacer el diagnéstico. La respuesta del
musculo uterino gravide a la acecién del extracte del 16bulo posterior de la
hipéfisis es igualmente medificado.

Ha sido estudiado por Sorinez y recientemente por Kustner, quien ha “pro-
buesto el empleo de este método farmacodindmico, para hacer el diagnéstico de
la gestacion,
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El prineipio de la téenica es ol siguiente: la inyeceién endovenosa .de una
pequefia desis de extracto del 16bulo posterior de la hipéfisis (5 4 10 unidades
Voegtlin) no determina sobre el Utero normal alguna contraceién perceptible a la
palpacién; al contrario en el dtero gravido se observa después de medio a un
miliuto, una eontraceién que dura de 3 4 5 minutos v que no perjudica al feto.
Esta contraccién falta en los micmas ¥ en los pélipos uterinos.

H. Simonnet ha hecho diagnésticos precisos en ecasos dificiles con este
métedo; citande un caso de retroflexién con hematoeele retrouterino, en el que el
resultado fué negativo por la palpacién y el tacto vaginal.

SEGUNDA PARTE

Los trébajo-s de estos tltimos afios han demostrado que las funciones geni-
tales estaban regidas por hormonas elaboradas por ciertag glandulas endocrinas :
ovario y Iébulo anterior de la hipéfisis. Lios estudios sobre la secrecioén interna
del ovario nos hacen llegar a la eonclusién de que los procesos ritmicos que se
desarrollan en el aparato genital de la mujer, son finica v exclusivamente de
origen hormonal. _ :

La mucosa uterina experimenta cambios ciclicos que son paralelos ¥y depen-
dientes de las modificaciones funeionales, que sufren los foliculos ovéricos madu-
ros y los cuerpos lateos resultantes; asi pues, el ciclo utering estd subordinado
al cielo ovarico. , :

El estudio de las hormonas comenzé cen la auto observacién ‘de Brown-
Sequard, quien después de la inyeceién subcutidnea de Jugo testicular, observé
en si mismo, un rejuvenecimiento que se manifestaba por un ineremento del
rendimiento fisico, sexual y cerebral ; atin cuando dicho experimento no resistié
a los embates de la eritiea, que lo consideraron como un fenémeno de auto
sugestién, quedaba sefialado el camino de la  sustitueién parenteral de una
glandula endocrina. o

L. Adler en 1912, demuestra la accién de los extractos ovaricos sobre los
0rganos genitales de los animales. Con la inyeccién de extractos ovaricos, Adler
observé en los genitales de cchayas virgenes, especialmente en el Atero, altera-
ciones muy parecidas a las del celo, exteriorizdndose por procesos de hiperemia
Y secreeién. Iscovesco en 1912 y Fellner en 1913, lograron resultados semejantes
¥ consideraron el desarrollo del fitero como un proceso especifico de la actividad
hormonal ovérica y utilizan por primera vez el estado de desarrollo de aquel
érganc, como indicador de las funciones ovaricas. En 1913, Hermann comunicé
al Congreso de Ginecologia de Halle, haber lograde extraer en el laboratorio de
Frankel, un fosfatido del cuerpo liteo y que la inyeceién de un centigrAmo de
éste, durante 6 dias eonsecutivos, producia gran hiperemia en el aparato genital
de la coneja joven, reblandecimiento ¥ tumefaceién de la mucosa uterina, asf
ecmo la secrecién de las glandulas uterinas y de las mamas. Comprobé también,
que la placenta contenia ese prineipic active y en mayor cantidad que el cuerpo.
amarillo, :




Stoekard y Papanicolacu, deseubrieron y confirmaron en 1917 en las  cobas
vas, Long y Evans en 1922, en la rata y -Allen en el ratén, alteraciones de la
mucosa vaginal dependientes de la funcién ovarica. Por intermedio. de ésta;
ésto es, durante el ritmo de dicha funecién, se produce una destruceién y rege-
neracién de la mucosa vaginal, exteriorizdndose en su secreciéon. Mas tarde
Allen y Doisy, utilizarcn el ratén castrade como testigo.

El ideal de todo investigador ha sido siempre encontrar un cuerpo espe-
cifico en el embarazo. En el afin de encontrar este cuerpo han progresado
mucho los métodos biclégicos. El andlisis quimico de ciertas substancias espe-
ciales, que eirculan en gran cantidad en la sangre de la gravida, que son evacua-
das por la orina y que provoean el celo en los roedores castrados, llegd a las
siguientes adquisiciones. Butenandt cbtuve de la orina una substancia que hace
aparecer el oestrus y que seglin su andlisis eontiene C*' H3® 02 un gramo de

esta substancia cristalina (‘‘Progynén’’) contiene -cche millones de unidades

ratén. Marian extrajo también de la crina de embarazadas ctra substancia euya
férmula es de C** H2** (OH)? que denominé ‘‘Oestrin’”; que tiene también poder
estrégenc v un gramo de dicha substancia contiene un millén y niedio de uni-
dades ratén. ’

Ambas substancias aparecen en la orina de las grividas, eome-lo demostra-
ron dichos autores, quienes lograrcn transformar la Oestrin en Pregynén. Bio-
légicamente ambas substancias son idénticas, cualitativamente tienen el mismo
efecto, sdlo por el examen cuantitativo (quimice), se notan las diferencias; eomo
lo comprueban sus diferentes férmulas. Es posible que en el organismo se trans-
ferme el Progynén en Qestrin ¢ viceversa.

; Existe en realidad algo especifico en el embarazo? Hasta ahora no se ha

encontrado placenta sin embarazo aunque no debe desecharse esta idea. ;Se

podria en el teratoma encontrar restos placentarios? La constatacién de tejidos
del cordén umbilical en el teratoma se ha logrado. La formacién del cordén es
anterior a la del Corién, segfin Robertc Meyer. Restes placentarios ne han sido
jamés encontrados en el teratoma y por lo tanto debemos considerar aquellos
como especificos del embarazo. Pero recordemos que existen tumores de tejido
epitelial de las vellosidades coriales, y hay tumores malignos de esta clase en el
testiculo y ovario (Pick-Schlagenhaufer) que son idénticos a los que se des-
arrollan en el sincitio de las vellosidades, de tal manera que cualquiera anatomo-
patéloge por experimentado que sea, no podria distinguir un epitelioma ecorial
de crigen placentario y un epitelioma corial de origen testicular.

De lcs exdmenes de estos tltimos anos se dedujo, que en ambos tumeres, los
de origen teratobldstico y los del embarazo (a veces molas), existen las mismas
substancias hormonales en el organismo de los enfermos y atin en los tumores
mismos. '

s Lia comprobacién del feto es especifica del embarazo? Ciertamente el feto

desarrcllado normalmente sélo existe en el embarazo. Pero se han encontrado
en los teratomas del ovario, restos fetales, deformacicnes de la pelvis, de la eolum-
na vertebral y restos de extremidades. Para que una substancia sea especifica
del embarazo (quimica o biolégicamente demostrable), debemos esperar que per-

i
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mita comprobarse siempre en caso de embarazo y s6lo durante el embarazo. Ni la
especificidad de los fermentos contra las albliminas placentarias, ni la de las
precipitinas pueden tomarse como verdaderas. Tambiént las hormonas que apa-
recen en la orina de las gravidas, sobre las que descansa el diagnéstico de la
prefiez, no son absolutamente especificas.

Hasta ahora no se conoce substancia alguna que sea especifica absolutamente
de la gravidez; asi, pues, tendremos que trabajar con substancias relativamente
especificas, que con las técnicas perfeccionadas pueden dar hasta el ciento por
ciento de buenos resultados, siempre que se siga la estricta téenica del autor.

Garcia Trevific en 1925, presentd a la Academia Médico Quirtrgica Espafiola,
un nuevo método biclégico para el diagnéstico de la gestacién, marcando una.
orientacién nueva al diagnéstico de la gravidez. Xl métode consistia en inyectar
suero de mujeres gravidas, a ratones hembras impTiberes, traduciéndose los resul-
tados por el aumento macroseépico de los genitales internos. Atribuia dichos
fenémenos a una hormona de origen ovirico y posiblemente del cuerpo liteo,
estimdndola especifica de la gestacion.

Zondek y Aschheim, lograron después de pacientes investigacicnes, desenca-
denar el celo en ratones castrados, por la implantacién de tejidos glandulares
(ovario y 16bulo anterior de la hipéfisis), o por ingestién e inyeeciones de liquidos
glandulares que dieron por resultado el aislamiento de las hormonas- ovaricas
e hipofisarias. Smith, Zondek y Aschheim, deseubrieron las funcicnes del 16bulo
anterior de la hipéfisis y su influencia sobre la actividad hormonal del ovario,
colocando el problema de la regulacién del ciclo genital sobre bases mas firmes.
Se puede afirmar que el ciclo uterino es regulado por el ovario y estd a Su_vez
subordinado a la funcién del 16bulo anterior de la hipéfisis. '

Estudiaremos ligeramente las hormonas cvéricas y del 16bulo anterior de
la hipéfisis.

HORMONAS OVARICAS

Existen dos: la foliculina y la luteina.

Primero: hormona folicular o foliculing. )

Allen y Doisy, publicaron en 1923 los resultados obtenidos con la inyeccién
del liquido folicular a las ratas castradas, en las que se producia el celo, a las
48 horas siguientes a la Inyeceién, siendo posible su identificacién biolégica, mer-
ced a dichos trabajos. Ademaés lograron producir la madurez sexual en los
ratones infantiles, inyectando liguido folicular. _

Reactivo biolégico.—Los trab/ajo‘s de Allen y Doisy se han utilizado poste-
riormente para poner en evidencia 1a foliculina, pues la inyeceién del producto
que la contenga al ratén hembra o a la rata, previamente castradas, determina
la aparicién del celo en dichos animales. Haciendo un frote de 1a secrecién
vaginal de estos roedores, se ve que existe células pavimentosas _quera‘tinizadas,
desprovistas de nicleos (que los alemanes llaman Schollen o sea ““témpanos’’)

Y que se tifien fuertemente por la eosina, No existen células epiteliales ni\
leucocitos,
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La secrecion vaginal contiene células epiteliales nuecleadas y leucocitos. fuera
del celo.

La cantidad minima de hormona capaz de desarrollar la reacciéon del celo
en los roedores se llama unidad ratén.

La foliculina o estrina de los autores americanos, existe ademés en el cuerpo
lateo en la primera fase de su desarrollo, en la placenta humana, en el liquido
de los quistes del ovario y en el liquide amniético. Se encuentra también en
el suero sanguineo, tres dias antes de la menstruacién. En el embarazo aumenta
notablémente el contenido de la sangre en foliculina y también se encuentra en
cantidades enormes en la orina de las gravidas; pudiéndose eliminar de 8 4 10,000
unidades en 24 horas. Ademas existe hiperproduceion de foliculina en algunas
formas especiales de hemorragias uterinas y en la primera fase del climaterio
(eliminandose hasta 1,000 unidades por litro). ‘

Caracteres quimicos.—La folieulina cristalizada fué obtenida por Butenand,
extrayéndola de la orina de las embarazadas. En el comercio existen preparados
diversos y en forma cristalizada y de enorme concentracién biolégica, (bajo el
nombre de ‘““Progynén Schering.”’) La foliculina no se altera con las tem-
peraturas extremas (calor y fric), ni con la aceién de acidos ni alealis fuertes,
es soluble en el agua y en las grasas, carece de colesterina, nitrégeno, fosforo
y azufre. La luz ultravicleta la vuelve inactiva, activindola por el contrario
la luz roja; los rayos X no la modifican.

Papel fisioldgico—Produce turgescencia y congestién de la mucosa uterina;
de este modo prepara la accién de la luteina de la que ‘puede considerarse como
precurscra. Por esta razén inyectada a dosis suficientes puede determinar el
aborto en el embarazo. La foliculina pasa directamente a la sangre y a otros
liquidos orgénicos; por lo cual en el liquido folicular, el analisis la encuentra
en pequefia cantidad.

Las experiencias de Parkes y Fielding han puesto en claro que en el ovario
del ratén irradiado, con destruceidén de todos los foliculos, contintia produciéndose
foliculina a expensas de la proliferacion del epitelio germinativo, que se produce
después de la irradiaciéon. Si se suprime este tejido el celo desaparece brus-
camente.

Técwica de investigacion de ta foliculing-—Puede realizarse en la sangre y
en la orina. Te6ricamente debiera darse la preferencia al examen sanguineo,
porque la determinacién de la foliculina en la orina, sélo nos demuestra la can-
tidad eliminada y no la cantidad de foliculina que existe en el organismo. Sin
embargo, en clinica se prefiere la investigacién urinaria, en la gestacién avan-
zada, la cantidad es tan grande que un centimetro ctbico de orina basta para
ponerla en evidencia. Fuera del embarazo es muy escasa y se encuentra en
cantidades infimas en la sangre circulante; y habria de extraerse por lo menos
40 ¢ c. pai'a realizar su extraccion en cantidad suficiente para el examen; y
como un sélo examen seria poco concluyente, seria peligroso extraer varias veces
40 c. ¢. a la enferma. '
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INVESTIGACION DE LA HORMONA FOLICULAR EN LA ORINA
(Método de Zondek)

La orina se recoge en ayunas en frasco bien limpio, se hierve (para. des-
truir la hormena hipofisaria) porque como sabemos la foliculina resiste a la
ebullicién. Después se inyecta a euatro ratones hembras, castradas, eantidades
diversas de orina que oscilan entre 2 ¥ 9 e. c. distribuyendo el total en 5 inyec-
ciones espac1adas cada 6 horas. A las doce horas se comienza a hacer frotes de
la secrecién vaginal, si a las 90 horas no se han observado los témpanos, el resul-
tado es negativo. En los resultados positivos apreciando la menor cantidad
de crina que ha preducide el estro se puede calcular, en unidades ratén, la foli-
culina contenida en la orina.

Como hemos visto anteriormente la fohcuhna no es espeelﬁea del embarazo,
bucs se encuentra aunque en menor cantidad, en los quistes del ovario, en la
sangre 3 dias antes de la menstruacién, cn algunas amenorreas no gravidicas,
por lo tanto no tiene el valor que necesitan las reacciones biolégicas, porque no
es especifica de la gravidez.

Segundo: Hormona del cuerpo liteo (luteina, lutechormona, progestina).

Muchos Investigadores habian llamado la atencién sobre la accién del cuerpo
lateo como 6rgano de secrecién interna. Pero el descubrimiento de la foliculina,
a la que durante bastante tiempo se considerd como la finica hormona sexual,
desvig el interés de los investigadores del estudio de lag funciones del cuerpo
amarillo. De las experiencias de Loeb y Hammond, quienes por medio de la
ablacion del cuerpo amarillo en la vaca ¥y en la eobaya, pudieron .acelerar la
ovulacién siguiente, se desprende que la formacién del cuerpo amarillo puede
inbibir la ovulacién.

Corner y Allen demostraron que el cuerpo amarillo produce una substanecia
que dé lugar de un modo especifico a la transformaecién pregravidica de la mu-
cosa uterina y ejerce una accién protectora sobre el embarazo inicial; Allen
llama a esta substancia progestina que viene a ser sinénimo de la hormona del
cuerpo lateo.

Caracteres de la luteina. —La hormona luteinica se descompone facilmente
por el calor, pues si bien resiste hasta, temperaturas de 100° se altera por la ebu-
llicién prolongada, asi en su preparacién no debe pasarse de 60°. Es soluble
en el aleohol, el éter y la acetona, propiedad que se utiliza para extraerla del
cuerpo amarillo. BEs destruida por los alcahs lo que la diferencia de la foliculina
que resiste a ellos.

Acciones bioldgicas de la luteina—Son varias las que se han comprebado
hasta la fecha.

1>—Provoea en el dtero la formacién de la mucosa pregravidica ; estas modi-
ficacicnes son originadas por la foliculina en la fase proliferativa y, en la secre-
teria, por la accién de la luteina de tal manera que, por la accién sucesiva de las
dos hormonas ovéricas, se regulariza el ciclo menstrual. Las modlﬁeamones de.
la mucosa uterina estin destinadas a preparar dicha mucosa para la anldacmn
del huevo fecundado. Si el 16bulo muere se preduce la destruccién de la capa
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funcional de la mucesa por indtil y con ello 1a menstruaeién', va que aquella no
es utilizada por el organismo para su destino biolégico. Siel huevo es fecundado,
el cuerpc amarillo persiste y se hipertrofia, ejerciendo una aceién protectora
sobre el 6vulo implantado. ' ‘

2°—Aceidn inhibidora de la maduracién de nuevos foliculos—La persisten-
cia del cuerpo litec inhibe la puesta ovular en los animales, hecho descubierto
en 1910 por Faudler. Extirpando el cuerpo amarillo reaparece la puesta ovular
a los pocos dias. La luteina impide el desarrollo del foliculo; por eso no se
verifica la deiscencia folicular en el embarazo, en que es mayor la produceién
de la hermena del cuerpe liteo.

3*—Accién inhibidora schre la secrecién del 16bulo posterior de la hipéfisis.

Kmaus en 1915, not6 que el Gtero sometido a la aceién de la luteina pierde
su capacidad de contraerse frente a la aceién del extracto del 16bulo posterior
de la hipdfisis. De los estudios de Kmaus, se deduce que si se inyecta pituitrina
a los animales gravidicos, pero que contengan cuerpos liteos activos, no se con-
sigue el aborto, y en cambio se logra provocarle si se extirpan antes los CULTPOS
amarillos,

REACTIVO BIOLOGICO DE LA LUTEINA

Para esta prueba no son aprovechables el ratén v la rata, porque los cambios
del endometrio son poco perceptibles. Debe utilizarse la coneja y hay dos pro-
cedimientos para realizarlo.

El de Corner y Allen, emplean una coneja adulta, la eual es castrada 10 4 20
horas después del coito fecundante; si se administra entonces la hormona,
en la muccsa uterina se hacen visibles las modificaciones gravidicas. ILa eantidad
minima para preducir la transformacién decidual en un plazo de cince dias es
la unidad coneja.

El otro método (de Clauberg), hace uso de ecnejas castradas a las cuales se
trata ‘previamente durante 6 6 7 dias con hormona folicular; administrando
entonces la luteina se completa el ciclo uterino, llevando la mucosa a la fage
secretoria.

Coemoe vemes su demestracién experimental, resulta dificil y habria que tener
una cclenia abundante de conejas y llevar un registre severo de sus eiclos de celo,
lo que no es practicamente realizable, no utilizdndose por estas circunstancias
para el diagnésticc de la gravidez.

HORMONAS PREHIPOFISARIAS

En Julio de 1925, Zendek y Aschheim, implantaron en ratones hembras de
3 4 4 semanas de edad y de 6 4 8 gramos de peso, unos fragmentos muy pequefios
de l6bulo anterior de hipéfisis de vaca. A las 100 horas estos animalitos mani-
festaron el celo. Los titeros y sobre todo los ovarios mostraban tan intensas alte-
raciones, que al prineipic creyercn en la posibilidad de alguna causa de error.
Renovadas las investigaciones dieron el mismo resultado. Los ratones tratados
con l6bulo anterior de hipéfisis mostraban a la simple vista una diferencia carac-
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teristica, en relacién con los animales infantiles afectos de madurez sexual precoz
por la accién de la foliculina. En ambos se desarrollaba el celo, el fitero aumen-
taba de tamafio, tomaba color livido y se llenaba de secrecién; pero mientras
que los ovarios permanecian en estado infantil en los animales tratados con foli-
culina, los animales tratados con hipéfisis, mostraron alteraciones maecroscépicas

.sorprendentes de los ovarios. Hstaban netablemente aumentados de tamafio e

hiperémicos, destacdndose claramente de las trompas claras. En la superficie se
chservaban eminencias de eclor azul negrusco, del tamafio de cabeza de alfiler,
y -otras eomo grancs de mijo, amarillag, que ya macroseépicamente daban la
impresién de cuerpos amarillos.  Asi, pues, la implantacién de prehipéfisis habia
desencadenado efectos distintos. Lios animales entraron en celo con alteraciones
caracteristicas del Gtero y vagina, ademds de las cuales se desarrollaron en el
ovaric unos cuerpos azules especiales llamados puntos hematicos, asi como también
se formaron cuerpos-amarillos.

Long y Evans en 1922 administraron a ratas 16bule hipofisario anterior
finamente triturado. Por este procedimiento lograron provocar su crecimiento
gigante de modo que a los once meses pesaban el doble que los animales testigos.
Tedos leg érganos aumentaron de tamafio, los ovarios pesaban €l doble, y conte-
nian masas de tejido luténico en tcrne del évulo, ecntenido en foliculos atrésicos.

Zondek y Ascheim, al obtener la madurez sexual en animales infantiles,
tratados por medio de 16bule anterior de la hipdfisis, quisieron demostrar ante
todo, que se trataba de una accidn especifica, ésto es, que soclamente era dable des-
encadenarla por medio de la prehipéfisis. Con este fin realizaron experienecias tes-

‘tigos inyectando substancias protéicas (caseosan, aclan), colina, con liquidos 6rga-

nieos, sangre, suerc, sangre menstrual, liquido eéfalo-raquidec y liquido de hidro-
salpin quistico. Con lo que no lograrcn producir manifestaciones de madurez
en el ovario infantil ni desencadenar el estro. Estas experiencias muestran, que
la maduracién sexual en el ¢vario del animal infantil se lograba finica y execlu-
sivamente por la administracién del 16bulo hipofisario anterior. EI ovario en
reposo es puesto en funecién por la hormona producida por el 16bulo anterior

de la hipéfisis ; resultando que éste es el motor de la funcién ovarica. La hormona -

del 16bulo hipofisario anterior acttia solamente por intermedio de los ovarios.
La foliculina desarrclla el celo tanto en los animales infantiles, como en los
castrados, la hormona hipofisaria anterior, sclamente en los que poséen sus glin-
dulas sexuales.

Son tres las reacciones tipieas deseritas por Aschheim y Zondek, en el ovario
de ratén hembra impuber, en el que se ha realizade el injerto hipofisario.

Reaccion I.—Maduracién folicular.—Los fcliculos del ratén hembra impiber
son pequefios, no tienen cavidad folicular ni diseo oéforc. Después del injerto
hipofisaric uno o varios foliculos se desarrollan, aprecidndose una cavidad folicu-
lar bien manifiesta y dentro de ella un évulo grande rodeado de un disco ovigero
de apariencia normal, es decir, que el foliculo madura, aumenta la secrecion de
la foliculina, que por su parte desencadena el celo en el animal eon aumento

de tamafic del fitero y secrecién de éste, regeneracién de la vagina con querati- |
nizacién de las células de la capa superficial, y periodo de témpanos tipicos en 1
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la extensién vaginal. EI féliculo maduro llega a la dehiscencia, el évulo pasa
ala trompa de una manera analoga a lo que ocurre espontineamente en la hembra
que ha llegade a la madurez sexual. : :

Reaccién II—Puntos heméticos (hemorragias masivas en el foliculo aumen-
tado de tamafio). o T

En el intericr de los foliculos grandes aparecen hemorragias que lo llenan
totalmente o er parte. Todo el ovario esti hiperémico, los vasos muy dilatados.
La hemorragia se deseubre macroscopicamente como prominencias bien cireuns-
ceritas superficiales de color azul o azul negrusco, del tamafio de la cabeza de un
alfiler. A esta formacién llama Zondek ‘““puntos hemiticos.”” TLios foliculos
empiezan a luteinizarse en algunas partes.

Reaccidn. 111 —Luteinizacién, formacién. de cuerpos lateos atrésicos.

Por la accién de la hormona prehipofisaria se luteinizan las células de la
teca y las de la granulosa parcialmente. Asi se forman cuerpos amarillos, que
por centener el 6vule, se llaman atrésicos. Estos cuerpcs Iitecs estan vasculari-
zades. Zcndek cree que las tres reacciones deseritas, son la demostracién del
papel excitante de la funecién sexual que asigna a las secreciones prehipofisarias:
Del 16bule anterier hipofisario parte el:impulso que pone en movimiento la
funcién ovérica, la cual por tanto estd subordinada al funcionamiento regular
de la hipéfisis.

Zondek llama “‘Prolan’’ a las hormonas del 16bulo anterior de la hipéfisis.
Pero Aschheim en sus estudios comprobd que dos de las reacciones que se pro-
ducen en el ovario son antagénicas: la maduracién folicular y la formacién de
cuerpos latecs atrésicos. Por esta causa sostiene la existencia de dos hormonas
distintas: la hermona de maduracién folicular (Prolan A) y la hormona luteini-
zante (Prolén B). La primera produce la maduracién folicular y del huevo
mismo, exeita la formacién en las células foliculares, de la foliculina. La otra
hormcna o Prolan B. u hermona luteinizante, produce la formacién del cuerpo
lateo y excita asi la secrecién de éste, que Corner llama la luteina.

Reccrdando el papel de las hormonas ovaricas en la génesis de los fenémenos
del ciclo mensual de la mujer, veremos que el Prolan A, estimulando la madu-
racién folicular, rige la evolucién de la fase proliferativa de la mucosa uterina
y el Prclan B. regula el desarrcllo de la fase pregravidica de la misma mucosa.
Estas dos hormonas ne han podido aislarse quimicamente. Rsta concepeién de
Zondek; es la que mejor explica la génesis de los fenémenos que integran el
ritmo menstrual. :

Philipp ha dado pruebas indirectas de esta doble secrecién, utilizando como
test la coneja, pues los cambios son muy tipicos para demostrar la existencia de
las hormonas prehipofisarias, mediante la accién biolégica de cada una. Existen
especies de animales euya hipéfisis contiene el Prolén A: son el conejo y la
cobaya; en efecto el injerto de la hipéfisis a estos animales infantiles sélo pro-
duce en ellos la reaccién I. Lo mismo sucede con la hipéfisis humana de mujeres
castradas. .

Zondek prepara el Prolan, partiendo de la orina de las embarazadas, que lo
contiene en abundancia. He aqui su método: se acidifica un litro de orina de
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gravida si ofrece reaccién alealina, por medio del 4cido acético hasta conseguir
la reaecién &cida débil, al papel tornasol. Se filtra después a través de un filtro
de poros anchos. Se afiaden 4 litros de aleohol a 96° con lo cual aparece un
precipitado blanco de copos finos. ‘Después se agita varias veces ¥ se deja repo-
sar 24 horas. El Prolan encuéntrase en el preeipitado que se separa por cen-
trifugacién. El precipitado se agita con éter, separandose de éste, por centri-
fugacién y desecéndolo. Después.de lavar el precipitado con agua destilada,
se agita y se centrifuga enérgicamente. La hormcena se disuelve y ¢l sedimento
se desprecia. La solucién acuosa se vuelve a purifiear por nueva precipitacién
aleohdlica, tratando el preeipitade éon éter, disolviéndolo nuevamente con dgua
destilada, volviendo a aprovechar la parte soluble de ésta. Asi se obtiene un
polvo blaneo-amarillento, fino, que se disuelve totalmente en el agua, dando una
solucién de ligero tono amarillento.

CARACTERES QUIMICOS DE LAS HORMONAS DEL
LOBULO ANTERIOR DE LA HIPOFISIS

Los caracteres quimicos, hasta ahora conocidos de ambas substaneias son
idénticos para las hormonas A ¥ B, deduciéndose de aqui su afinidad. En opo-
sieién a la foliculina, muy resistente, las hormonas hipofisarias son extremada-
mente ldbiles; calentadas a 60° se alteran; la ehullicién las destruye lo mismo
que los alcalis y las bases. No son solubles en los disolventes organicos; ‘pero
son sclubles en el bagua ¥ muy dializables. '

Efectos bioldgicos de las hormonas del 16bule anterior de la hipdfisis.

La unidad Prolin 4, es la minima cantidad que se nseesita inyectar para
obtener la reaccién 1? en el ratén blance hembra o en la rata (ambos animales
pueden servir para el ProlénbA.) Y para el Prolan B, la menor cantidad que
produce la luteinizacién (reaceién IIT) en un ratén hembra impiber de 6 4 8
gramos. de pesc.

ACCION DEL PROLAN SOBRE IL.OS ANIMALES
INFANTILES HEMBRAS

Si se inyecta una unidad Prolan A, a un ratén infantil se desarrolla el celo
4 las 100 horas. Los genitales ofrecen alteraciones caracteristicas. Ovario aumen-
tado de volumen, hiperémico; los foliculos casi incoloros repletos “de liquido
folicular, sobresalen enla superficie ovirica. ILios uteros aumentados de volumen,
lividos, llenos de secrecién. I.a vagina estd engrosada y el epitelio vaginal mues-
tra la estruetura estral tipied; la secreeién vaginal corresponde al periodo de

témpanos.. Los animales son reconocidos y perseguidos por el macho, como
afectos de madurez sexual, '

El Proldn A, también desencadena en la coneja una aceién especial sobre
cl aparate genital. Inyectado a la coneja infantil de 1,200 gramos de peso, al
quinto dia, se observa lo siguiente : los cuernos uterinos grandemente aumentados

N
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v la vagina désarrollada notablemente. Los ovarios aumentados de tamafio;
presentando la superficie invadida por miltiples foliculos del tamafio de un
guisante y de aspecto vitrec, préoximos a la dehiscencia y miltiples puntos hema-
ticcs de tono negro azulado.

Zondek -logré por la inyeccidén repetida de varias unidades de Prolin,
durante algunos dias en ratones infantiles machos, que los testiculos aumentaran
de pesc y de volumen; perc los drgancs aceesorios se hallaron notablemente
agrandados, las vesiculas seminales adquirieron un aspecto de cresta de galle,
aumentande en sus didmetrcs longitudinal y transversal.

El Prclan es utilizade hey dia en terapéutica, con resultados sorprendentes,
cuando mancs expertas y especializadas lo administran bien, en los casos indi-
cados; perc es necesaric advertir, que su administraciéon inadecuada trae desas-
tres irreparables.

CENTROS DE PRODUCCION Y VIAS DE ELIMINACION
DE LAS HORMONAS HIPOFISARIAS

La cantidad media de hormonas prehipofisarias contenidas en la hipdfisis
humana ha side evaluada por Aschheim y Zondek, entre 100 y 160 unidades
ratén para el Prclan A, y 25 4 50 para el Prolan B. Las hormonas hipofisa-
rias no scn especificas, pues los efectos son los mismos, se trate de una hipofisis
que provenga de un macho o de una hembra, de un animal o de un ser humano.
También la p-r‘ehipéﬁsis conserva su actividad durante la senectud y la posée
en la edad infantil y atn en la fetal. Con toda especie de hipoéfisis, mediante
injertc, se puede comprebar las influencias sobre el aparato genital que también
se ejercen schre el aparato genital méeho; poniendo a éste en actividad.

Pero en la mujer hay una diferencia fundamental en la localizacién y elimi-
nacién de hormonas durante el embarazo, pues éste invierte totalmente las con-
diciones en que se desarrcllan dichas hormonas. Fuera del embarazo no se
e¢ncuentran hormenas prehipofisarias en los distintos tejidos u 6rganos, ni se
eliminan estas hormonas en condiciones normales por via remal. En cambio
durante la gestacién se les ha encontrado en la sangre, en la placenta, en el
cuerpo amarillo gravidico y en el embrion. La eliminaciéon se efectiia por la
orina que la ecntiene en cantidades enormes de 9 4 10,000 unidades ratén por dia,
v en cambio la hipofisis de las gestantes es inactiva respecto a las hormonas como
lo ha demostrado Philipp. El conocimiento de las nociones anteriores, planted
a los investigadores el problema siguiente: ;son idénticas las hormonas prehipo-
fisarias a las substancias que se climinan ecn la orina durante el embarazo?
Si la identidad es quimica, no se sabe todavia; puesto que ambas hormonas no
se han podido obtener en estado de pureza. Biol6gicamente si se puede afirmar
csta identidad, pues los efectos producidos por la experimentacién son entera-
mente analogos, ya se trate de injertos hipofisarios o de inyecciones de orina
de embarazadas.
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ORIGEN DE LAS HORMONAS PROLANICAS

Desde 1920 el Japonés Hirosé ¥ més tarde sus eompatriotas Murata y Adach
en 1927, Max Aron y Mare Klein en 1931 han llamado la atencién sobre la
placenta, euyos extractos son capacas, eomo los de la prehipéfisis y la orina de
la gestaci6n, de provocar la reaceién caracteristica sobre el ovario d
a los cuales se les inyecta.

Max Aron y Marc Klein han repetido estos trabajos y demostraron, contra
la opinién de otros autores, que el prineipio activo sobre el ovario se encuentra
en los extraectos placentarios, no solamente durante los primeros 4 meses sino
durante todo el embarazo. Desde entonces se ha preguntado si la placenta no
dé origen a la substancia contenida en 1a orina.

Kraul y més tarde Philipp, han sostenido la misma opinién. Zondek por
el eentrario sostenia que el 16bule anterior de la hipéfisis es el érgano productor ;
Y que si no se encuentra en él, al hacer injertos de hipéfisis de gestantes, se debe
a que las vierte tan rdpidamente en la sangre, que se produce una saturacién
de estas hormonas durante 1a gestacién. Cree ademis que porque sean negativos

los injertes hipofisarios de embarazadas, no debe deducirse que la glandula no
funcicne durante la gestacién ; pues s

e los animales

e cbserva que en las cancercsas no emba-
razadas, hay eliminacién de hormonas por via renal, y sin embargo, el contenido
de la hipéfisis es mencr que en los casos noermales. '

Haria pensar, agrega Philipp, en el origen hipofisario el enorme volumen
que la hipéfisis experimenta duranta la gestacién ; prineipalmernte al aparecer
las células llamadas del embarazo. Sin embarge estas células no aparecen, al
mencs en las primiparas, hasta el 5° 6 6° meg ; mientras que la hiperproducecién
hermonal, comienza desde el prineipio de la gestacion. La orina empieza a con-
tener hormenas cuando la placenta se desarrolla y cuando ésta es expulsada, las
hormonas desaparecen con ella. Ademés se ha cbservado que en los cascs de
corioepitelioma, los extractos del tumor o sus metéstasis, inyectados al animal
producen las alteraciones tipicas del ovario; en estos easos también ya sea en el
hcmbre ¢ en 1a mujer, la orina d4 una reacecién de embarazo fuertemente posi-
tiva (Fels, Reeb, Gunglisger). Philipp opina que la placenta asume. durante
la gestacién no sélo una parte de las funeiones del ovario, sino también del Iébulo
hipofisario anterior y entre ellas, la de impedir con la hormona luteinizante la
maduracién folicular,

Si el tejido corial se separa de log tejidos maternos, la substancia hormonal
desaparece rapidamente de la‘orina, y por el contrario, la reaccién continfia
siendo positiva después de 1a extirpacién de un corioepitelioma, euando se han
producide metstasis. SR

Las ideas de Philipp respecto al origen placentario de las hormomss en la
gestacién van prevaleciendo. Aschheim las admite y el mismo Zondek declara
ultimamente que ‘‘la placenta puede eolaborar en la produccién de hormonas
prchipofisarias y aumentar en.el curso del embarazo su produceién, hasta legar
a atender eompletameﬂnte las necesidades del organismo en este orden.’’
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Las tendencias actuales admiten que las hormonas prehipofisarias durante
la gestacién son producidas, si no en su totalidad al menos en su mayor parte,
‘por la placenta. '

Ademés del Prolan A y del Prolan B se le atribuyen a la prehipéfisis otras
varias hormonas: Primeroc, hormonas del desarrollo, que estimula el erecimiento
y capaz de llegar por exageracion, al gigantismo. Segundo, hormona de accion
sobre las gldndu‘las endocrinas. Tercerc, hormonas del metabolismo y Cuarto,
hormona galacib’gena. '

HORMONAS DURANTE EL EMBARAZO

" El évulo sin feeundar se halla bajo la regencia del 16bulo anterior de la
hipéfisis; pero ¢uando ha sido fecundado, él es €l centro de todos los procesos
de la generacién y rige al aparato hormonal. Se produce en este estado, lo que
pudiéramos Hamar la inversién gravidica de las increciones prolénicas: éstas
desaparecen de la prehipodfigis (injertos negatives) ; hay formaeién de Proldn en
la placenta y eliminacién abundante por la crina.  La-placenta euya biologia
se muestra cada dia maés comphcada vendria a ser un érgano de ayuda a la
madre, mediante la elaboracién suplementaria y temporal de substancias que
por adquirir una gran actividad celular, producen un ripido desgaste de lod
delicados 6rganos secretonos maternos. La placenta contiene grandes cantidades
de foliculina, ésto fué demostrado por Aschheim y Zondek, quienes lograron por
la 1mp1antaelon de trozos plaeentarios, las reaceiones caracteristicas de aquella
En la sangre de la mujer embarazada, a partlr de la segunda semana, se encuen-
tra tohcuhna en cantidades elevadas (‘)00 300 unidades ratén durante el
primer mes). En los meses siguientes se eleva a 600 unidades. Se ha demos-
trado que las hcrmonas pasan al feto, de moedo que en el liquide amniético y en
la | sangre del cordén umbilical se pueden poner en evidenecia. La sangre de las
gravidas contiene cantidades enormes de foliculina y hormonas prehipofisarias,
cneontrandose el crganismo inundado sobre todo de hormenas prehipofisarias,
que se eliminan casi en su totalidad por la orina, pues en la leche se encuentran
en escasa cantidad. Zondek y Aschheim, demostraron que la foliculina y las
hormonas del 16bulo anterior de la h1poﬁs1s son eliminadas por la orina, no sola-
mente durante todo el embarazo sino también en las primeras semanas del
pucrperic. Se pucde preguntar, jqué finalidad ticne la gran cantidad de hormo-
nas que el crganismo preduce durante el embarazc? Zondek llega a las conclu-
siones siguientes: 1°—Fas hormcnas sexuales femeninas y las del 16bulo anterior
de la hipéfisis crean en el 6vulo fecundado, las condiciones de vida 6ptima para
su desarrollo en el ttero. 2°—Si el évulo ha sido fecundado, se instala una
produccién masiva de hormonas que son utilizadas en el embarazo como hormo-
nas de integracién. 3°—Es caracteristico del cmbaraze humanc la inundacién
brusca del organismo con hormonas de maduracién folicular, de luteinizacién
y hormonas, prehipoﬁsarias, 4°—Es por la orina por donde el organismo se
desprende de las hormonas producidas en exceso durante el embarazo, por ésto
]la concentracién hormonal es mayor en la orina que en la sangre.
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La eliminacién de hormenas es tan caracteristica de 'la gravidesz que
Aschheim y Zondek, han basado en la demostracién-de la hormona prehipofisa-
ria su reaceién hormonal del embarazo en la mujer. '

* *
REACCION DE ASCHHEIM-ZONDEK

Basada en Iq myeccion de oring de gravida a ratones hembras mmpitheres.

© Aschheim y Zendek, chservaron que el suero sanguineo ¥y la orina de 1a

gestante, después de la feeundacién, poséen la propiedad de determinar en el

ratén hembra, impiber, el apareeimiento de la pubertad. Fué comunicada, el
27 de Abril de 1928 a 1a Scciedad Berlinesa de Ginecologia.

Técnica—La orina de la mujer, que se presume en estado de. gravidez, es
recogida agépticamente, en ayunas, se le filtra a través de una bujia, después
de acidificarla ligeramente con acido acético ¢ de agregar una gota de trieresol
per cada 50 e. e. de crina. Para cada una de sng Investigacicnes se sirven de
einco ratones hembras muy jévenes de 6 4 8. gramos de pesc ; pues los ratones
entran en la madurez sexual cuando tienen de 12 4 14 gramos de peso. De
MENes pesc, tampceo sir'ven para la experiencia, pues soportan mal la inyececién
y el nfimerc de muertes es bastante creeido (15 % en algunos casos). Casi siem-
pre un animal, de lcg einee, ne reaceicna, cuando los demAs dan un resultado
positivo\, algunas veces son dog ¥ a veces uno es el 1inico que reacciona.

La aparicién de una reaceion positiva en un sélo animal es suficiente para
tener la seguridad de un diagnéstico positivo. Un solo punto hemético o un
cuerpo amarillo luteinizado‘, es suficiente también para el diagnéstico positivo.

Bruh! recomicnda trabajar s6lo con dos animales ¥ aunque él obtuvo siem-
pre buenos éxitos, su reaceién no es ideal.

CANTIDAD DE ORINA USADA EN LA INYECCION

Como cantidad total de orina debe inyectarse de uno a dos y medio cen-
timetros etibicos, dividida en 6 inyecciones asf:

Animal I 6 inyecciones de 02 coe. = 126 ¢
Animal 1T ' » 025 c.e. = 175 ¢ o.
Animal 11T |, ' » 030 ce. — 18 ¢ o -
Animal TV , . » 080 ce. = 1'8c ¢
Animal V., ' » 040 c.e. = 24 ¢ e

Las inyecciones deben hacerse 3 veces por dia. Aschheim inyecta el primer
dia dos veces, el segundo dia tres, y el tercer dia una vez. Los animales deben
ser marcados o reconoeidos por el color. De esta maners se sabe qué cantidad
de orina ha recibido cada, animal. Dchen cstar separados en jaulas con gu ndmero,
ncembre de la mujer a quien pertenece la orina, nmero protocolar de los ani-
males, peso en gramos, ete,
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De noventiseis a cien horas después de comenzado el experimento se matan
los ratones con gas de alumbradc o con cloreformo. Sin embargo, en algunos
casos urgentes pueden sacrificarse tres animales a las 60 o a las 72 horas (en
los embarazos ectépicos donde el diagndstico es urgente). Y los restantes hasta
las 96 horas para controlar el diagnéstico emitide antericrmente.

El punte capital de la reaccién consiste en las medificaciones de los ovarios:
si la reaccién es negativa, el aparato genital cfrece el aspecto de drganos impiibe-
res, los ovarios son pequefios, palides, su tamano no pasa del de una cabeza de
alfiler, las trompas uterinas también se encuentran palidas y filiformes.

Si 1a reaceién es positiva, los cuernos uterinos se encuentran hipertrofiados
(triples de los animales testigos), turgecentes e inundados de una seerecién clara
y filante. Los ovarics son dos ¢ tres 'veces mayores. Aparecen, a simple vista
o con la lupa, pequefics foliculcs hemorrigicos que se presentan bajo la forma
de pequefios granos de coloracién rojo obseurc o azulado, como del tamafio de
un granc de mijo y que Aschheim y Zondek han descrito con el nombre de
“Blutpunkte’’ (puntcs hemdticcs) y cuerpcs litecs prominentes que se reco-
nocen con facilidad por su cclor amarillo.

Si no basta el examen macrcseépice para recenceer los cuerpos Tateos, se
apela a la microseopia de los cortes. .

Aschheim y Zondek, distinguen tres grados en su reaccién y que son los
que hemos estudiado anteriormente al tratar de las hormonas del 16bulo anterior
de la hipdfisis: '

La reaceién I ¢ maduracién folicular.

La reaceién I o presencia de hemorragias masivas en el folieulo aumentado
de tamafic (puntos hematicos).

La reaceién ITI ¢ la formacién de cuerpos amarillos atrésicos.

Solamente las II y III, (produccién de foliculos hemorragicos y ecuerpos
Iateos atrésicos), sirven para afirmar el diagndstico del embarazo y son carac-
teristicas de la orina gravidica.

La reaccién I, puede estar ligada a un exceso de foliculina que también se
observa fuera del embarazo.

FUNDAMENTO DEL METODO

Nuestra reaceién del embaraze, dice Zondek, ‘‘se basa en-un nueve prlnelplo
No descubrimos cuerpos extrafios, hipotéticos ni desconocidos, sino que nuestra
reaccion se funda en la demostracién de una substancia eorporal produecida

‘en todo el organismo; precisamente en la demostracién de una determinada

hermona.”’

“Fl fundamentc de la reaccién hormonal del embarazo en la orina, es la
prueba biclégica que demuestra la existencia de las hormonas del 16bule anterior
de la hipéfisis. Sin dicha prueba la reaccién del embarazo jamis hubiera sido
posible, pues por la inyeceién de orina se descubre la reaceién diagnéstica del
embarazo e¢n €l ovaric del ratén. Se funda, nc en los procescs de crecimiento
del ftero; sino en los procesos de crecimiento del ovario del ratén infantil.

L44
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La hiperemia ovédrica, la presencia del foliculo agrandado, el dtero aumentado

de tamafio, livido y lleno de seerecion, la extensién vaginal positiva ( témpanos)
no demuestran la existencia del embarazo, no debiéndose utilizar para el diag-
nostico de éste.”” ., o

“‘La reaccién del embarazo se basa por tanto, en la demostracién de forma-
ciones anatémicas neoformadas en el ovario del ratén infantil, ésto es, en la pre-
sencia de un punto hemético o de un cuerpo lateo,”’

Por lo tanto, lo decisivo para el diagnéstico es el puntc hematico o el cuerpo
lateo. La reaccién se interpretard como positiva, cuando en el ovario de un
ratén infantil se descubre la presencia de un euerpo liteo ¢ de un punto hematico.
La reaccién del embarazo se considerars positiva, siempre que en un ovario de
un animal resulte ‘positiva, adn cuando en el otro no. :

Aschheim ha hecho sus investigaciones en la elinica de Wagner, de la Charité,
de Berlin. Maés de la mitad de los casos eran de personas en las que no existia
embarazo. A estas orinas las llamé testigos, habiendo entre ellas de hombres
¥ mujeres, sanos y enfermos, de individuos con trastornos de las glandulas endo-
crinas, de mujeres con tumores pélvicos, fibromas, anexitis, afecciones gineco-
l6gicas diversas y sobre todo amenorreas no gravidicas.

En las orinas testigos encontré inesperadamente la reaccién del embarazo
(hemorragias en los foliculos y formacién de cuerpos Iiteos) en un hombre y
una mujer de 49 afios; que padecia de ecistitis. Aunque Aschheim crée que hubo
confusién de orinas, pues los resultados fueron negativos en los anélisis siguien-
tes; siempre los registra como datos falsos, - Crée también que el 16bulo anterior
de la hipéfisis de las cancerosas, sufre modificaciones semejantés a las del
embarazo,

De 93 amenorréicas no embarazadas, ninguna dié resultados positives. En
un caso de reaceién positiva el médico de familia habia hecho el diagnéstico del
embarazo, al faltar las reglas; pero mas tarde se presenté una hemorragia y no
Ppudo comprobarse con exactitud si aquello fué un aborto precoz o una menstruz-
cién retardada. i

Por lo tantc, en 400 orinas testigos, obtuvo uno por ciento de reacciones
falsas. Entre los 400 casos habia varios de miomas blandos, en los que por la
palpacién se obtuvieron sintomas exactamente iguales a los del embarazo, e incluso
después de abrir el vientre, el aspecto del ttero rojizo y engrosado, daba la

dmpresién de un ttero gravido; pero la reaccién habia sido negativa ¥ el examen

mierosebpico del érgano, confirmé la exactitud del diagnéstico. En las orinas
testigos encontré que la reaccién I del 16bulo anterior de la hipéfisis (madurez
del foliculo) era positive en gran nimero de casos de enfermedad de Basedow,
miomas y carcinomas en los que no habia embarazo; por lo que. prescindieron
de esta reaeccién. _ :

En los casos de embarazo examiné 356 orinas, de ellas 195 procedian de
mujeres que estaban en las 8 primeras semanas de su prefiez. La reaccién falté
4 veces y fué ‘positiva en 191 casos, es decir, que aproximadamente un 98 % de
resultados verdaderos y 2 % de reacciones falsavs.w,
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Las otras 160 orinas eran de embarazadas de 3 4 9 meses, siendo negativa
la reaccién en tres ceasiones, es decir, que en ellas el niimero de reacciones falsas
fué de un 2 %. Observé ademés varias reacciones positivas 3 4 5 dias después
de faltar la primera regla.

Resumiendo, resulta que en 756 orinas los resultados fueron falsos en once;
" resulta la reaccién exacta en un 98 1%4% y 1% % de fracasos. Al cabo de 8 dias
de puerperio, la reaceién es ya negativa. Después de 9 dias de un aborto,
encontrd reaceién positiva. Mientras persisten restos vivos de placenta que man-
tienen el intercambio con la sangre de la madre, se produce en abundancia la
hormona del 16bulo anterior de la hipdfisis.

Después de la muerte del huevo o de expulsar el embrién persisten todavia
hormonas que se eliminan por la orina durante 8 dias después. También pueden
chservarse reacceicnes positivas en el embarazo tubario, mientras vive el embrién
y atin 8 6 9 dias después de muerto; pero nunca mas tarde. Las molas tubarias
antiguas no dan reaccién positiva. De 28 embarazos tubarios dieron reaccién
positiva 19. En los 9 casos negativos fueron abortos tubarios con mola sanguinea
antigua. Las molas enquistadas dan reaccién positiva intensa, lo cual indiea
que no es el embrién, sino el tejido epitelial vivo del corién que tiene intercambio
con la sangre de la madre. En el coricepitelioma se encontré una reaecién
fuertemente positiva. En los animales s6lo el mono da reaceién positiva, no
habiéndose encontrado en la vaca, cerdas, elefantes, conejas y ratones prefiados.
En resumen los resultados se mostraron exactos en el 98 % de los casos.

En Francia Brouha, Hinglais y Simonnet en 1928, han constatado que el
poreentaje de Aschheim era exacto; pero necesitaron frecuentemente del micros-
copio. He aqui sus conclusiones de 220 experiencias: 144 embarazos ciertos, 74
resultades macroscépicos ‘positivos =51 %. 37 no embarazadas, 31 resultados
macroscépicamente negativos = 85 %. 39 casos dudosos clinicamente, 30 res-
puestas en acuerdo con la clinica = 77 %. En total 60 % de resultados legibles
a simple vista y 40 % donde el examen microscépico fué necesario.

Pankow, Kehrer, Esch, Handr, Hellmuth y Siebke, encontraron ciento por
ciento de resultados exactos alin en embarazos recientes. Anmon que ha hecho
324 exdmenes sélo obtuvo el 0.6 % de errores; emplea solamente 4 animales y
hace la lectura a la lupa. ILos otros autores estin conformes con los resultados
de los autores del método y han cbtenido 98 y 100 % de resultados acordes eon
la. clinica.

La reacecién de Aschheim y Zondek, constituy6é el primer método biolégico
de diagnéstico de la gravidez de resultados perfectos. . Permite un diagnostico
precez de la gestacion, puesto que Scloms y Kloptock la encontraron positiva en
un caso 3 dias antes de la primera falta menstrual. Es casi siempre constante
y especifica. _

Solamente las necesidades de orden practico (necesidad de un examen
microseépico frecuente, obligacién de emplear ratones rigurosamente imptberes)
han hecho que muchos investigadores hayan modificado el método empleando
animales més cémodos para experimentar,
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VARIANTE DE HIRSCH-HOFFMAN

A 30 c. e, de la orina que ge inyecta, se les mezela con 100 gramos de éter,
Se deja evaporar durante una hora Y se guarda en la refrigeradora hasta el mo-
mento de practicar las inyecciones. A cada animal se le inyecta 0.8 c. c. tres veces
cn 24 horas. Cuando la orina es muy cbseura, se le puede agregar ung tableta
de efetonina para disminuir sy toxicidad. Los animales se sacrifican a las 36
horas y cuando la reaccién es positiva, se encuentran las modificaciones carac-
teristicas en. los ovarios. Esta reaccién tiene la ventaja de la rapidez, pero
siempre es insegura en la apreciacién de log resultados macroscépicos por 1o que
-debe recurrirse al examen histolégico en los casos dudosos.

REACCION DE BROUHA, HIN GLAIS Y SIMONNET

Basada en la accion de la oring de grivida sobre el trdcto genital del ratén
macho. _

Brouha y Simonnet, descubrieron en 1928 la propiedad que posée el cuerpo
liteo de determinar un relajamiento caracteristico de la, sinfisis pubiana, cuando
se le inyecta a una cchaya adulta y virgen, durante el periodo del celo. La movi-
lidad de la sinfisis eg apreciable por la simple palpacién. Ademés durante la
gestacion, la orina y la sangre contienen la hormona luteinica en cantidad sufi-
ciente para preducir la reaccién que acabo de describir. A pesar de ésto,
actualmente no se aplica al diagnéstico de la gestacién, pues no se sabe con
Preeisién en qué tiempo del embarazo se vuelve positiva y hasta eudndo deja de
serlo.  Ademés su realizacién necesita una colonia de cchayas, que estén sepa-
radas de los machos, antes de la pubertad, y seguirles regularmente sus ciclog
estrales. Como éstos no se producen mis que cada 17 4 20 dias, es necesario
poséer un nimero elevado de animales, para poder hacer un ensayo en las con-
diciones requeridas.

La realizacién préctica del test Aschheim-Zondek, ofrece dificultades impor-
tantes. Primeramente hay que utilizar animales de una edad tal, que se encuen-
tren lejos de la pubertad. Siendo muy variable la aparicién de este fenémeno
en los ratenes, por lo que sélo animales de tres semanas pueden servir. Es pues
necesario poseer una numerosa colonia de ratones ¥ controlar regularmente g

-crianza a manera de conoccer la edad exacta de las hembras impaberes utilizadas.

Por otra parte la interpretacién de las respuestas, no alcanza el resultado
anunciado por Aschheim y Zondek, més que si se bractica el examen microseépico
del ovaric. - Si por razones de comodidad y rapidez, se ecnforma con la inspec-
cién macroseépica del ovario, el porcentaje de certitud decrece, puesto que solo
se considera como positivas aquellas en las que se compruebe la presencia de
foliculos hemorragiccs, las otrag respuestas seran dudosas, pues sucede a veces
que una crina de gestante, cnsayada schre un lote de animales no d4 foliculos
hemorragicos en todos los casos, La obligacién de estudiar mierosedpicamente
los ovarios para descubrir los fenémenos de desarrollo folicular y de Iuteinizéi-r
¢i6n, ceagicnan una pérdida de tiempo, manipulacicnes relativamente complicadés
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v la intervencién del factor personal de apreciacion, que no puede tener siempre
la convieeién absoluta. ‘ ' :

Las dificultades anteriores llevaron a Brouha, Hinglais y Simonnet a bus-
car i el empleo del ratén mache, seria méas satisfactorio.

A—Ratén macho impiuber.—Inyectando subeutdneamente 0.10 & 0.40 de
centimetro cbico de crina de grévida, diariamente, a ratoncillos impuberes,
durante 6 4 10 dias se cbserva el desarrcllo de todo el tractc genital. Este des-
arrollo es particularmente marcado en las vesiculas seminales que aleanzan el

volumen de las del mache adulto, estando ademas inundadas de una secrecién
-‘blanca. Kl peso de los testiculos aumenta igualmente pero de manera menos

marcada.
- B—Ratén macho piber—Tratande de la misma manera a ratones machos
que pesen de 16 4 20 gramocs, se ecmprueba que el peso de les testiculos no

-cambia, pero como en el animal impaber, se produce un desarrollo marcado
en las glindulas accescrias y llegan a alcanzar un volumen superior a este que
'se cbserva con el animal mormal.

C—Macho castrado—En el macho castrado el tracte genital no responde

‘al estimulo prehipofisario. La accién de la hormona del 16bulo anterior de la

hipéfisis se ejerce directamente sobre las glandulas sexuales y les sirve de inter-
mediaric al reste del tracto genital, asi ecome en el ratén mache castrado, no exis-
tiendo los testiculos, la ¢rina de gravida no ejerce su accién de desarrolle sobre
las vesiculas seminales. '

Estos datos experimentales indujcren a Brouha, Hinglais y Simennet a uti-
lizar el ratén macho como animal reactivo, tomando en consideracién que las
crinas que provocan la hipertrofia de las vesiculas seminales provienen de mujeres
gravidas. Enccntraron las siguientes ventajas:

1°—Es facil de realizar practicamente, puesto que la simple observacion
macrcgcopica no deja lugar a dudas. . ,

2°—Porque las respuestas cbtenidas son més constantes en el macho que
en la hembra; y ademds, solo es nccesaric un animal para emitir un diagndstico
cxacto.

3>—Porque las causas de dificultades de interpretacion que provienen de la
presencia de foliculina en la orina investigada, estn eliminadas, puesto que el
aparato genital macho es mencs sensible a la accién de la foliculina.

En su primera comunicacién Brcouha, Hinglais y Simonnet, creian que
podian utilizar animales de 14 4 15 gramos de peso, pero incurrieron en algunos
errcres.  Experimentando en més de 500 ratcnes, llegan a la coneclusién que es
la edad lo mas impertante en la seleccion de los animales. Demostraron ademas
que la pubertad se instala lenta y progresivamente entre la quinta y sexta
semana y que ho existe relacién alguna entre la edad y el peso de estos animalitos.
Es asi como se puede ver un ratén de seis semanas pesar menos de siete gramos
y ung de cuatro, pesar mis de diez grgmos. La seleceién deberd hacerse en
animales de 4 4 5 semanas, vy en el casc en que la edad sea desconocida se

utilizardn inicamente animales cuyo peso no pase de diez gramos.
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Técmica—Aunque la reaceién puede hacerse eon. un sélo ratén;-puesto que
soporta sin morirse el nimero total de inyecciones, algunos autores aconsejan
practicarla en varios ratones a la vez,

La orina es recogida asépticamente por la mafana, en ayunas, e inyectada
subcutdneamente a la dosis diaria de 0.10 4 0. 20 c. c. durante 10 dias. Los
animales son sacrificados 24 horas después de la tltima inyeccién. Se abre la
cavidad abdominal y se reclina la vejiga; en caso de prefiez, las vesiculas semi-
nales se encuentran muy desarrolladas, turgecentes, de aspecto caracteristico.
La reaccién es tan neta, que no es necesario cortar y pesar estas glandulas para
hacer el diagnéstico. La duracién de 1a experiencia es de diez dias. Sin em-
bargo, para los autores, un operador ejercitado puede responder desde. el sexto
dia. El aumento de volumen es menos. mareado que a los diez dias, pero eg
suficientemente aparente para responder en la mayor parte de los casos. ‘

Resultados—Sobre las 401 reaccicnes los autores han obtenido 400 respues-
tas exactas. La respuesta falsa fué debida a un error en la manipulacién, asi
da el ciento por ciento de resultados exactos, segin ellos. 1°—Casos en log que
el embarazo era clinicamente cierto: 92 ensayos, 92 respuestas exactas. 2°—Casos
en que la ausencia de embarazo era claramente cierta (mujeres normales, ame-
norreas, fibromas, quistes) 30 ensayos, 30 respuestas negativas. 3°—Casos en
que el diagnéstico elinico era dudose o imposible : 14 respuestas positivas, 6 res-
puestas negativas, todas confirmadas por la observacién eclinica ulterior. 4°—En
4 ensayos no fué posible establecer el diagnéstico, pues la orina fué téxica a los
animales. Esta reaccién persiste durante todo el embarazo vy desaparece del
cuarto al octave dia después del parto. Resultados andlogos obtuvieron reem-
plazando la crina gravidica por suero sanguineo. Hs positiva en sasos de corio-
epitelicma y de mola hidatiforme. ' '

De los animales, sélo en los monos la reaccién se muestra positiva en los
casos de gravidez, en todas las demés especies los resultados son siempre negativos.
La reaccién es muy precoz : se mostrd p@sitii}a a los cinco dias después de la
primera, suspensiéhdéi-eglas. Los trabajos de Brouha, Hinglais y Simonnet,
permitieron proponer comic test biolégico precoz de la gestacién en la mujer, la
inyeccién de orina al ratén macho. ‘‘Ia hipertrofia de las vesiculas seminales,
facil de constatar macroscopicamente es de interpretacién méas simple que la
obtenida en ratones hembras impiberes, puestos a un tratamiento andlogo.”’

Variante de Cyzak.—Para hacer méis rapido el tiempo que dura la lectura
de Ia reaceién de Hihgla‘is, Brouha, y Simonnet; Cyzak ha propuesto un método
rapido, basado en la concentracién de la hormona y procede de este modo:
‘50 e. e. de orina 4cida se mezclan a 200 c. ¢. de aleohol a 96°. El fino pre-
cipitado grumoso que se obtiene es centrifugado durante media hora. El sedi- -
mento blanco amarillento se agita con 50 c. c. de éter, que se deja evaporar.
El precipitado se disuelve en 50 ec. ¢. de agua destilada. De esta solucién recibe
cada animal reactive, el ‘primer dia una Inyeccién de 0.5 c. c., el segundo dia
dos de 0.5 c. c. y el tercero de 0.5 e. c. Los animales won sacrificados a las
101 horas y el desarrollo de las vesiculas seminales ¢s mds aparente que si se

emplea la oring de gravida,’’
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REACCIONES DE PROBSTNER Y BOURG

Basado en la inyeccion de orina de gestante a ratas impiberes.

A.—Probstner modificé la reaccién de Aschheim-Zondek, utilizando como
animal reactivo la rata hembra imptber. La pubertad en estos roedores aparece
més tardiamente (después de los 2 meses) y tienen mayor resistencia a las
inyecciones de orina téxica. Ademés la reaccién es més sensible y son més netos
los resultados apreciados. Bl autor ha obtenido con su método 100 % de re-
sultados exactos. Peralta Ramos y Roth, también utilizaron las ratas hembras
impiberes. Se sirven de einco animales y un testigo; a las 100 horas sacrifican
las ratas, comprobando en los easos positivos los signos de madurez ecompleta en
los ovarios. Sobre 25 experiencias que hicieron en mujeres gravidas, todas fueron
exactas. Belbey emplea también ratas jovenes de 25 &4 30 gramos de peso, inyec-
tandoles 0.2 4 0.3 de centimetros efibicos en 48 horas. Los animales son saeri-
ficados al quinto dia y los érganos sexuales examinados a la lupa. Los foliculos
hemorragicos se perciben ficilmente como puntes circunseritos y salientes del
tamafio de una cabeza de alfiler. Se muestra positiva en el embarazo y todavia
en los diez dias que siguen al aborto.

- B.—Bourg en su método refine las ventajas de las reacciones anteriores.
Inyecta orina a la vez en la rata hembra y macho de 28 4 40 dias de edad.
De esta manera ha obtenido resultados accrdes. Concluye ‘‘que no se deben
considerar como positivas mas que las reacciones concordantes, que se manifiestan
tanto en la hembra como en el macho, pues es la substancia caracteristica de la
gestacién la que acttia a la vez sobre los foliculos ovaricos, que transforma en
falsos cuerpos amarillos, y sobre la intersticial del testiculo que se hipertrofia,
produciéndose asi la maduracién precoz de las glandulas anexas al tracto genital. i

Técnica—DBourg hace la seleccién entre animales de 1a misma edad y sexo
diferente de 28 4 40 dias de edad y que pesen de 22 Qz’t:{ié_j-%gramos. Les inyecta
1 c. c. de orina a examinar y los saerifica al quintd"‘d:i»a.  Cuando la orina pro-
viene de una gravida se observa una hipertrofia considerable de las vesiculas
seminales en el macho, las cuales contienen abundante secrecién; en las hembras
los ovarios congestionados presentan miltiples euerpos amarillos perceptibles a
simple vista. Resultados: Generalmente los resultados son acordes en los dos
animales empleados; la respuesta es entonees facil. Sin embargo, existen casos
en los que la interpretacion resulta dificil; con las hembras los falsos cuerpos
amarillos en lugar de aparecer como puntos amarillo-ocre, se presentan como
prominencias amarillo-palido o vesiculas rodeadas de un borde amarillento; en
el macho la gran hiﬁertroﬁa de las vesiculas seminales puede ser menos marecada.
Los cambios observados en uno de los animales ayudan a interpretar los resul-
tados en los casos dificiles. En los casos dudosos, Bourg repite la prueba y si
las reacciones no concuerdan, concluye &n la ausencia del embarazo. Gracias a

esta técnica ha obtenido 50 resultados exactos en 50 ensayos confirmados,




REACCION DE SIDALL

"Consiste en el aumento de volumen del dtero del ratén infantil, inyectado
éon suéro sanguineo de gravida. Los factores que causan este desarrollo uterino,
son las hormonas ovéaricas y las del 16bulo anterior de la hipéfisis. Las primeras
tienen una aceién espeeifica scbre el tUterc; las segundas producen la madura-
cién .de los ovarios infantiles, eon liberacién de las hormenas ovaricas.  Antes
de la formacién de la placenta existen hormonas ovaricas en pequefia cantidad
e€n la sangre (Robert Frank). La reaccién de Sidall para el diagnéstico precoz
de la gravidez es debida a la accién de las hormonas prehipofisarias, pues en los
casos positivos los ovarios infantiles presentan un desarrollo caracteristice, '

Técnica—Se inyecta 1 c. . de suero a un ratén hembra infantil, diariamente,
5 veces consecutivas. Al 5° dia se pesa el animal; los fiteros y los cvarics son
extirpades. El peso total del ratén dividide por el peso de los tliteros y ovarios da
un cuociente de 400 o menos si hay embarazo; y mas de 400 cn los casos negativos.
El autor obtuvo 5 errores en 103 reacciones, 90 de las cuales se encontraban
en los 3 primeros meses de la gravidez; y 4 errcres en 39 mujeres, no emba-
razadas. . Mazer y Hoffman, obtuvieron resultados variables en embarazos inei-

pientes ; debido indudablemente a que Sidall incluye en su estadistica, embarazos
avanzados.

REACCION DE MAZER-HOFFMAN

Esta reaccién consiste en la produceién del ciclo estral en ratones blancos
castrades, inyectadcs con orina de gravidas. Lowe y Frank, simultdneamente
mostraron la presencia de la hormona sexual femenina en la sangre, 10 dias
antes del periodo menstrual y durante el embarazo. Emplearon el método de
Allen y Doisy, que consiste en observar las modificaciones que sufren las células
vaginales durante el ciclg estral ; sirviendo estas mismas células, como indica-
doras de las diversas fases. La orina de las gestantes, contiene cantidades varia-
bles de hormona sexual femenina que raramente se encuentra fuera del embarazo.

Técnica—Antes de la castracién se observa con regularidad el ciclo estral
de los ratones blancos ; los animales muy viejos nc son utilizados. La castraci(’)n
se efectia con anestesia por el éter; por una incisién en la regién lumbar los
cvarios son extirpados, con su capsula adiposa, examinados microsedpicamente,
para estar seguros de que tedo el ovario estd ineluido en su capsula. Los anima-
les castrados permanecen en cbservacién 2 semanas, examinandoles diariamente
la secrecién vaginal, pues un fragmento de tejido ovarico, es capaz de producir
el estro.- Se inyectan 2 animales con 2 ¢. ¢. de crina extraida por cateterismo
o hervida 5 veces consecutivas durante 2 dias. Diariamente se examina la secre-
cién vaginal de los 2 ratones. La actividad vaginal es puesta en evidencia, por
la aparicién en los frotes de eélulas epiteliales y unos pocos leueo‘eitos; ¥y cuando
éstos aparecen, hay que hacer exdmenes 2 6 3 veces al dia, para que la fase del
estro no pase inadvertida. Si solamente unc de los animales muestra una réac-
cién positiva, la coneclusién no debe ser absoluta, pues la atrofia vaginal se pro-
duee, cuando transeurre un intervalo prolongado, entre la castracién y la reac-
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éién. Influye bastante la buena interpretacién del frote vaginal; un aumento
de células epiteliales y leueoccitos, indica una reaccién positiva; la presencia de
mueus y pocos leucocitos indica un resultado negativo. El asa de platine debe
manejarse cuidadosamente ; pues cualquier ecntacto ecn la vulva, puede arrastrar
célulag epiteliales de ésta, haciendo creer que son de la vagina. Los animales
pueden usarse varias veces, siempre que pasen 10 6 12 dias, después del estro.
La muestra de orina es conservada en la refrigeradora, y cuando se adquiere
gépticamente puede hervirse, pues la hormona sexual femenina (foliculina) no
se destruye per la ebullicién. La reaccién no debe hacerse en enfermas que sean
tratadas con extractos ovaricos, pues reaparecen en la orina. Frecuentemente
uno de les animales sucumbe al final de la reaceién. Mazer y Hoffman, encuen-
tran varias ventajas sobre la reaccion de Aschheim-Zondek: 1—No es necesario
usar animales infantiles. 2°—En la reaccién de Aschheim-Zondek, los animales se
saerifican y aqui pueden usarse para variar reacciones. 8—Por la ebullicién de
la orina, se disminuye grandemente la mortalidad de estos animalitos. La muerte
del huevo da una reaccién negativa. Los autores examinaron 166 orinas y obtu-
vieron 5.2/3 % de resultadcs errénecs. Aseguran que su reaceién, apareee en los

‘embarazos incipientes mas precozmente que en la de Aschheim-Zondek.

*
* *

INCONVENIENTES DE LAS REACCIONES SOBRE EL RATON
Y ANIMALES MACHOS EN GENERAL

Parecen inferiores las reacciones hechas sobre ratones, que las que se rea-
lizan en la coneja. Las primeras tienen cl inconveniente de que se necesita una
crianza numerosa, para que pueda disponerse en cualquier momento, de media
docena de ejemplares imptberes y del mismo peso (6 4 8 gramos). Los anima-
litos deben ser cuidadosamente vigilados, pues deben ser absolutamente impi-
beres, la pubertad aparece hacia el 88° dia y ademis no existe relacién alguna
entre la edad y el peso. Ademés por el crecido niimero de inyecciones la mor-
talidad es bastante alta (15%). EIl aumento del ttero y las células querati-
nizadas presentes en la secrecién vaginal, caracteristicas del estro, pueden ser
provecadas por la foliculina que no es especifica de la gravidez y que puede
cnecntrarse en la erina de ciertas amencrreas patolégicas. Se necesitan exdmenes
histolégieos, lc eual censtituye un seric inecnveniente. Los resultados no se cbtie-
nen rapidamente sinc después de un centenar de horas. La reaccién de Hirsch-
Hoffman, que utiliza mencs animales y da respuestas también a los tres dias,
tiene el inconveniente de los exdmenes microsedépicos. La reaceién de Brouha,
Hinglais y Simcnnet, tiene el inecnveniente que las inyeceiones deben hacerse
durante diez dias; y es necesario hacer llegar al laboratoric muchas veces a la
persona interesada. La respuesta no puede darse mas que después de diez dias
y algunas veees hay que recurrir al examen microscépico de las vesiculas semi-
nales y testicules. M. Joel Mequin y Mm. Andreani recomiendan la reaccién
en el cobayc machc imptiber, inyectan 2 e. e. de orina de la mafiana, en &l




ventrieulo izquierdo, al dia siguiente 3 e¢. e. sﬂbcuténeamente; el animal se saeri-
fica al‘tercer dia. Sin embargo, las modificaciones de los genitales no son tan
marcadas en-los edsos positivos por lo que muchas respuestas son dudcsas. Se
han hecho ensayos sobre el gato joven, la perra, y el pollo; pero sin resultados
satisfactorics. M. Recevein observd los resultados inconstantes de las hormonas
hipofisarias sobre las aves y en particular sobre el gallo. En Estados Unidos
de Norte América se han obtenido resultados interesantes en ciertos peces, pare-
‘een ser un buen material por-su vida sexual intermitente de reposo y actividad.
‘Generalmente las reacciones practicadas en las hembras aventajan a las que se
hacen a los machos, tanto en rapidez como-en los resultados que son més netos,
aunque éstos tienen la ventaja de estar al abrigo de la causa de error determinado
por la foliculina; pues ésta;, lejos-de estimular el desarrollo testicular lo inhibe.
Habiendo hecho estas digresicnes no me resta més que el empleo de la coneja
‘como animal reactivo para el diagnéstico de la gestacién, al que, por sus grandes
ventajas, le doy la preferencia.

REACCION DE FRIEDMAN

Algunos bidlogos han-tratado de volver méas prictico el test de Aschheim
v Zondek, buseando un animal que ofrezea mayores ventajas que las ratas y los
ratones. La eleccién de la coneja dd una gran comodidad de experimentacién
¥ el maximum de seguridad en la interpretacion de los resultados, asi como tam-
bién una rapidez mayor en el conocimiento de éstos. Ya Heape en 1905, Ham-
mend y Marshall en 1925, cbservaron que no existe ovulacién espontdnea en la
coneja. Después de la pubertad aparecen en los ovarios foliculos maduros ; pero
si la hembra queda separada ael macho, sus foliculos no se rompen y por consi-
guiente no hay ovulacién ni formacién de cuerpos amarillos. En 1926 Parkes
demostrd que la inyeceién de extracto de 16bulo anterior de la hipéfisis provoca
la cvulacién en dicho animal. Friedman en 1929 y después Maeturs y Fabiao,
demoestraron que era posible determinar el mismo fenémeno por la inyeceién de
crina de mujeres embarazadas, en la vena marginal de la oreja. Es suficiente
una séla inyeceién intravenosa para obtener en 48 horas un resultade de una
nitidez absoluta. En los casos urgentes 2 inyeeciones permiten el diagnédstico
en 24 heras y si se recurre al examen mieroseépico de los ovarios, es posible
cbtener-la respuesta en un tiempo mucho més corto. Soares en 1931, practicd
siguiendo también este método, mas de cien reacciones, cuyos resultados fue-
ron todos exactos. Adeéle Brouha en Mayo de 1931 publica en ‘‘Paris Medi-
cal’’ sus experiencias sobre esta reaccién y demuestra todo el interés practleo
de este nuevo método. Comprobo que la inyeecién de orina gravidica provoeca
rapidamente scbre el ovario, la formacién de manchas rosadas, visibles facilmente,
que se vuelven salientes y que pronto se tornan rojizas y mas tarde azul obscuro.
El examen histolégico demostré que se trataba de foliculos hemorragicos. Pro-
siguié sus estudios con el fin de determinar si podia emplearse como método
cémodo de diagnéstice biolégice en el embarazo. Inyectd la orina intraperitoneal
y endovenosamente ; ecomprobando que esta Gltima- via es preferible, pues actfia




A

de una manera mas rapida y enérgica. La coneja reacciona siempre a la inyec-
e¢ién de orina gravidica, por la formacién de foliculos hemorrégicos. El prin-
cipio de la reaccién apareci6 precozmente de las doee a las quince horas después
de la inyeccidén, siendo segura la respuesta de las 24 a las 48 horas. Al’ﬁrin—
cipio Brouha, utilizé6 hembras imptberes, a las que examinaba el tracto genifal
antes de la inyeceion. Pero como a menudo se ignora la edad exacta y las cone-
Jas muy j6évenes nc reaccicnaban macroseépicamente, empleé animales de todas
edades. La coneja adulta constituye un animal muy sensible y es facil de exa-
minar el estadc de los ovarics, antes de ser inycctada.

He aqui su téenica—Emplea conejas de 3 meses, cuyos ovarios presentan
foliculos de Graff, medianamente desarrcllados y no tengan foliculos hemorra-
gicos. Las conejas adultas son igualmente un buen material para experimen-
taeién, a condicién de estar en reposo sexual, pues el aspecto de los foliculos
maduros durante el estro, puede traer confusiones y errores. Inyecta la primera
crina reccgida en la mafana, filtrada en una bujia y -conservada a la refrige-
‘radora. La inyeecién se hace en la vena marginal de la oreja con extrema
lentitud ; 5 c. ¢. son generalmente suficientes. Si la orina estd muy diluida o si
provierie de una mujer cuyc embarazo data de algunos dias, es bueno hacer 2
inyeeeclones, y esperar mis tiempo que de ordinario, antes de examinar los ovarios.
Los ovarios son examinados 24 horas después de la inyeccién, la reaceién es
negativa si su aspectc es normal y es positiva si se ven en la superficie uno o
muchos folicules hemerragicos.  Estos se forman de manera precoz (15 4 18 horas
después de la inyeccién). Algunas veces se ha observado a las 24 horas la tur-
gecencia e hiperemia del ovario con un desarrollo marcado de los foliculos de
Graft; en estos cascs se opera de nuevo al animal 24 horas méas tarde y se obtiene
entcnees una reaceidn intensamente positiva.

Resultados.—Adéle Brouha, ccmunicd al eongreso de Burdeos sus resultados
scbre 190 ensayos practicados en eclinicas diferentes.” Todos sus resultados de
diagnoéstico biclégico han sido controladoes por la elinica. No hubo més que un
resultado inexacto, debido a que la coneja estaba enferma y no reaccioné a la
orina. La proporeién de resultados exactos es para este autor de 99’5 %. La
reaccién se ha mostrade muy precoz en retardos de reglas de 1 4 10 dias.  Brin-
deau, H. Hinglais y M. Hinglais hicieron 140 reacciones, clinicamente contro-
ladas, sobre la coneja, el ratén hembra y el ratén macho. En 63 casos donde
no. habia embarazo hubo 63 respuestas negativas. En 77 casos de embarazo los
resultados con la coneja fueron intensamente positivos 70 veces antes de las
48 horas. i los 7 easos restantes no fueron decisivos en una séla coneja, fué
porque los animales sucumbieron o fueron sacrificados muy rapidamente, no
se recurrié a dosis suficientes de orina o las conejas eran demasiado jévenes,
Servantie utilizando la reaccién de Friedmann en 50 casos clinicos diferentes
no obtuve fracaso alguno. Louis Gernez en 112 ensayos que hizoen casos clinicos
dificiles, y que eonfirmé més tarde por su evolucién ulterior, obtuvo el 100 %
de respuestas exactas. Otros muchos autores han recomendado el test coneja
para el diagnéstico del embarazo, he aqui el nombre de algunos autores con sus
resultados correspondientes:
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AvuTorEs N* DE REACCTONES ErRORES
Adéle Brouha. . . . . . . . . .. 190 1
" Brindeau y Hinglais. . . . . . . 140 0
Servantie. . . . . . . .. .. .. 50 0
Leuis Gernez. . . . . . . . . .. 112 0
Wilson y Corner. . . . . . . .. 196 0
Friedman y Lapham. . . . . . . 92 0
Schneider. . . . . . . . . ... 100 2
Reinhart y Seott. . . . . . . . . 150 2
Magath (Mayo eliniea). . . . . . 83 1
Striker. . . . ... ... L. 75 0
Rodriguez Liopez. . . . . ... . . 50 0

En estos resultados eon téenicas diversas, hay algunos errores, muchos de los
cuales cbedecen a factores que podrian ser prcvistos.

VALOR PRACTICO DE LOS DIFERENTES METODOS HORMONALES

Entre los diferentes métodos expuestos ; cudl es el que ofrece el mayor interés §
para el practico? Para quc una reaccién de diagnéstico del embarazo sea per-
fecta es necesaric que llene muchas condicicnes: '

1*—Que sea constante (que ne falle jamés cn caso de embarazo).

S°—Que sea especifica (que nc se chserve jamas fuera del embarazo).

3°—Que sea precoz (que aparezeca rapidamente desde el prineipio del
embarazc).

4>—Que sea facil de poner en evideneia.

5°—Que suministre resultados rapidos e indiseutibles.

Las tres primeras condiciones se cbtienen con la misma exactitud en las
diferentes reacciones hormonales. ,

1*—Constancia.—En lo que conelerne a la constancia de los resultados obte-
nidos la reaccién de Brouha, Hinglais y Simonnet y sobre todo la de Friedman,
tienen un valer més grande que la reaceién de Aschheim-Zondek ; mientras que
con los 2 primeros métodos los resultados han sido siempre positivos durante |
todo el cursoc de la gestacién con el Gltimo ciertos autores han obtenido resul-
tades negativos en el Gltimo mes del embarazo.

2—LEspecificidad.—Las reacciones de Brouha, Hinglais y Simonnet y de
Friedman son més precisas que la de Aschheim-Zondek. Msta ltima ha dado
resultados positives en la mencpausia y en algunos cineeres genitales. Por lo
que ccneierne a la mola hidatifcrme y el ecricepitelioma, la reaceién practicada |3
con la orina es siempre fuertemente positiva, eualquiera que sea el métode
empleado. Lo mismo sucede con ciertos tumores de tejido corioepitelial, que
por su naturaleza histolégica dan igualmente una fuerte reaceién positiva.

3°—Precocidad.-—Cualquiera que sea el animal reagtivo‘ empleado, ratén,
rata, coneja, la reaccién del embarazo se torna rdpidamente positiva después de
la fecundacién; puede descubrirse atin antes de la suspensién de reglas.
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Entre las reacciones propuestas, jeudl es el método mas comodo y que da
resultades mas réapidos?
1*—Reaccion de Aschheim-Zondek—A pesar de su gran interés blologlco
esta reaccién es de una técnica bastante delicada: @) Necesita el empleo de
ratcnes rigurcsamente impiberes de 3 semanas de edad y 6 4 8 gramos de ‘peso.
Con menos de 6 gramos los ratoncites son muy débiles y no soportan las inyec-
cicnes de orina. Arriba de 8 gramos, algunos animales pueden ser ya ptberes
o presentar una ovulacién espenténea en el curso de las experiencias. b) Este
procedimiento necesita de 5 ratones por ensayo y hay que contar con una mor-
talidad de 15 4 20 % ; y una orina de gravida, ensayada en un lote de animales,
no dard foliculos hemorragicos en todos Tos casos. ¢) Un ineonveniente muy-
serio de la reaccién de Aschheim-Zondek, es que no dé siempre resultados macros-
cépicos y necesita en cerca de 40 % de las veces, la ayuda del microscopio.
Esta necesidad eomplica el métedo y trae aparejada una pérdida de tiempo y un
factor de apreciacién perscnal no despreciable. El uso de la lupa, reduce en
parte el niimerc de exdmenes miercseGpicos; pero no es suficiente en todos los
casos. d) Finalmente los resultados son leidos al cabo de 5 dias.
99__Reaccion de Brouha, Hinglais y Simonnet.—REsta reaceién centribuyd
a mejorar grandemente el métedo anterior. Sin embargo, a pesar de permitir
una respuesta macrcsepica por la simple inspeccién de las vesiculas seminales
de los ratones, presenta también algunos ineconvenientes: @) No deben emplearse
animales que pesen mas de-10 gramos, pues darian lugar a dudas; es necesario
utilizar animales de 6 4 10 gramos de peso. BEsto obliga a los experimentadores
a poseer una numerosa crianza de ratones. b ) El inconveniente mis grande de
la reaccién reside en la tardia lectura de los resultados. Pues si un ‘observador
diestro puede cbtener una respuesta al 6° dia, la mayor parte de las veces hay
que esperar hasta el décime.
$°__Reaccién de Probstner y de Bourg.—Estos métodos difieren poco de
las reacciones anterlo‘res y aunque dan la respuesta a los O dns necesitan el
emplec de muchos animales.
4°—Reaccion de Friedman. —-Este método ofreee en mi coneepto el mdximum
de ventajas y de seguridad: ) Es constante, especificoc y precoz, eon la con-
dicién de usar conejas de uno a dos kilos de peso, cuidadosamente aisladas 15
dias antes, por lo menos, y de ccntrolar el estado de los ovarios antes de inyeectar
la crina. b) Necesita de un solo animal siempre facil de conseguir. La reaceién
de Friedman no necésita -una erianza costosa, pues unos cuantos ejemplares
aislados son suficientes para la practica corriente. ¢) La prueba con la coneja,
tal como se practica hoy dia, es de una téenica sencilla; graeias a la anestesia
local y a la mortalidad operatoria nula, pues un s6lo operador basta, y la explo-
racién puede repetirse las veces que se desée, hasta obtener datos indiscutibles.
d) La principal ventaja es obtener rdpidamente por un simple examen macros-
cépico de los ovarics una respuesta preeisa. La produccién de los foliculos
hemorragices €s ya netamente visible a las 94 horas después de la inyeccién de
orina. A las 48 horas los cambios ovédricos son tan manifiestos que permiten
siempre un diagnéstico verdadero. Muy rara vez se debera esperar 3 dias para
4




— 50—

obtener un resultadc decisivo. e¢) Finalmente el animal puede servir para inves-
tigaciones ulteriores o para otros usos. Sin negar el valor de los otros métodos
bioldgicos y particularmente el de Brouha, Hinglais y Simonnet, le doy la pre-
ferencia a la reaceién de Friedman, pues responde en condiciones simples, pre-
cisas, exactas y rapidas, a la interrogacién tan importante del diagnoéstico bio-
légico del embarazo.

* *

APUNTES PERSONALES SOBRE LA REACCION DE FRIEDMAN

No me fué posible trabajar en la reaccién de Aschheim-Zondek, por la difi-
cultad de adquirir suficientes ratones, en las condiciones especificadas por la
téenica de A.-Z.

Principio de la reaccion de Friedman—Sabemos que todos los animales
ordinarios del laboratorio, presentan ciclicamente su periodo de ovulacién espon-
tdnea, que se traduce exteriormente por los frotes vaginales. Al contrario de
dichos animales, la econeja presenta la singularidad de no poseer dicha ovulacién
espontinea; sino ser siempre provocada por el coito fecundante. En cualquier
momento los foliculos de la hembra aislada del macho pueden bajo algtin estimulo
llegar a la madurez. Esta particularidad tan singular, es la que tan felizmente
inspiré a Friedman, a utilizar la coneja eomo test bioldgico para el diagnéstico
del embarazo. Como la reaccién de Aschheim-Zondek, la reaceién de Friedman
utiliza la propiedad que posée la orina de la gravida, de provocar las modifi-
caciones ovaricas: aparicién de foliculos hemorrigicos y de cuerpos liteos.

A.—HUMORES INYECTADOS

En la practica se utilizan dos liqﬁidos del organismo, la orina y la sangre
(0 mejor diche el suerc). La orina fué la que primero se utilizé; pero se ha
observado que su concentracién hormonal varia con las comidas y ciertos estados
patologicos. Kl ideal serd poseer un liguido mis constante para la investigacién
de las hormonas, por ésto se ha preferido el suero sanguineo. Pero jeste suero
puede extraerse indistintamente a cualquier hora? Brindeau v Hinglais, han
demostrado que la ec‘ncentraci(’)n hormonal del suero varia muy poeo en relacién
con las comidas y que de las 9 horas a medio dia,; el tenor de hormonas en el
suero sanguineo es un poco inferior que en la orina. Después de la comida de
la mafiana hay un descenso brusce y va elevindose progresivamente hasta alcan-
zar el nivel primitive poco antes de la comida de la tarde; a las 18 horas, la
riqueza hormonal de la orina es notablemente inferior a la del suero. Se ha
observado la concordancia de la concentracién hormonal del suero y de la orina
en ayunas, salvo en ciertos casos patolégicos, como el caso de una gravida
brightica, donde la eliminacién renal es tan defectuosa que hay que inyeetar mas
de 20 c. c. de crina extraida en ayunas para obtener un sélo foliculo hemorra-
gico. En resumen, en los casos particulares en que se desea conocer el tencr
de hormonas debe emplearse el suero, extrayéndolo lejos de las comidas. ;Se
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debe por ésto abandonar la orina en la practica de la reaceion de Friedman? No,
pues éste es un liquido més faeil de adquirir que el precedente, (hay enfermas
en quienes la puncién vencsa es desagradable y algunas veces dificil): Ademés
: puede utilizarse inmediatamente (pues la sangre debe ser centrifugada o aban-
P donada algunas horas para que se qugule espontaneamente). Lo que yo empleo
siempre es la orina, extraida en ayunas, o en casos de urgencia por la tards,
inyectando entonces una cantidad un peco mayor.

B—LA ORINA Y SU CALIDAD

Utilizo 1a orina que haya eliminado la paciente en la mafana al despertar,

es la mas apropiada, pues eomo vimos anteriormente, contiene las hormonas mas
] concentradas. - Debe extraerse por cateterismo y en ayunas, después de la desin-
feecién cuidadosa de la regién vulvar, recogiéndose en un tubo estéril o en un
fraseo hervido 25 4 50 e. ¢. que deben ponerse a la refrigeradora inmediatamente,
; hasta el momento de usarla. No deben utilizarse las orinas que han sufrido la

descomposicién bacteriana, pues los animales mueren algunas veces por intoxi-
: cacién. Si la orina proviene de algin lugar distante debe ponérsele una gota
. ] de tricrescl por cada 25 c. c. para evitar su.descomposieién. No deben utilizarse
3 frascos de perfume o lociones, pues resultan téxicos por los aceites etéreos que

impregnan el vidrio y que se disuelven en la orina. La orina puede conservarse
i , sin alteracién, durante muchos dias en el hielo. Ya en el laboratorio debe ser
F filtrada y si su reaccién es alcalina o neutra , agregarle unas gotas de acido
acético, hasta que enrojezea hgeramente el papel azul de tornasol; en fin si
parece muy concentrada se dividird en igual cantidad de agua estéril. La orina
de mujeres con tumores y enfermedades endocrinas (enfermedad de Basedow,
acromegalia) se muestra téxica afin en casos normales. El siguiente procedi-
miento de Zondek, permite desintoxicar la orina sin pérdida del contenido hor-
monal : 30 4 40 c. . de orina matutina se aeidifican con &cido acético al 10 %,
.4 hasta la reaccién 4eida débil al tornasol, en caso de que su reaccién sea alcalina,
y se filtra. La orina se mezcla agltandola fuertemente eon 90 & 120 c. c. de
éter anestésico, en un embudo separador, durante 5 minutos. Se recoge la orina
que queda en la parte inferior del embudo separador. Es conveniente abandonar
durante una hora al aire libre, en un vaso ancho la orina que huele a éter,
con objeto de que éste se evapore. Si se quiere evaporar riapidamente el éter,
e coloca la orina en bafio de maria, no debiendo sobrepasar la temperatura
de 45°. Lo mejor es dejarla al aire libre, pues por el calentamiento rapido
pueden alterarse algo las hormonas. Con este método logré Zondek utilizar las
orinas téxicas que son de 6 & 7 %.

C.—ELECCION DE LA CONEJA

Utilizo, de preferencia conejas virgenes o adultas, separadas de los machos
y delas hembras al menos desde 15 dias antes. Se evitard hacer uso de animales
demasiado jévenes, asi como también muy viejos; la vejez se reconocerd faeil-
mente por la gran longitud de las ufias. Tendran un peso de 1 4 2 kilos. Las cone-
jas de 1,500 4 1800 gramos convienen perfectamente.  Es preferible no utilizar
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animales que tengan menos de 900 gramos, y comoe hemos visto, el limite superior
puede sobrepasarse sin inconveniente. El post-partum, eon tal de que las conejas
no amamanten no constituye una contra indicacién, pues realiza un periodo
particularmente favorable a la aparicién de puntos hematicos bajo la influencia
de la excitacién hormonal. Lo mismo sucede eon la gestacién y las conejas
gravidas pueden ser empleadas en casos de necesidad. Sin embargo, son suscep-
tibles de dar resultados positives con crina de mujeres no gestantes, de donde
la necesidad de laparotomizar previamente para cerciorarse del estado de los
ovarios, imponiéndese desde luego algunas reservas en la interpretacién de log
resultados. Las reaccicnes negativas conservan todo su valor. Antes de toda
inyeceion, practico una laparctemia para examinar el estado de los ovarics; esta
Precaucion indispensable euando no se conoce el origen de la coneja, permite
en los casos en que el animal presente foliculos hemorragicos o cuerpos amarillos,
no utilizarla para la cxperiencia y en el easo en que existan. foliculos dudosos,
tenerlos en cuenta en la apreciacién de los resultados.

D.—ANESTESICO EMPLEADO

El éter lo utilieé al prineipic como anestésico general, perc hube de aban-
donarlo pronte porque perdi algunos animales por sineope o afecciones pulmo-
nares. Accnsejo y utilizo la anestesia local con una solucién de novocaing al
Y% % que permite proceder ficilmente a la intervencién, con una mortalidad
operatoria nula. 10 c. ¢. de sclucién son suficientes para cbtener una buena
anestegsia. '

E—EXPLORACION DEL APARATO GENITAL INTERNO

- Después de rasurarla, la piel del vientre es pintada con tintura de yodo.
Sobre la linea media en una extensién de 8 centimetros se hace una inecisién
de la piel y de la linea blanea; el peritoneo aparece entonces ¥ es inecindido
facilmente. Abierta la cavidad abdominal, la masa intestinal es levantada por
medio de una compresa, alternativamente a la derecha y a la izquierda, lo que
permite explorar facilmente los cvarios que se encuentran aplicadcs contra los
museulos psoas, en contacto eon la pared abdeminal posterior ; asi como los cuer-
nos uferinos. Se observa cuidadosamente el estado de estos Organos: volumen,
coloracién, aspecto de los foliculos, ete. La pared abdominal es cerrada, en dos
planos eon catgut cromizado 0; en un primer sorjete peritoneo Yy capa muscular
¥ en seguida un scrjete cutdneo.

F.—VIA DE LA INYECCION

La via endovenosa me parece la més adecuada, pues aunque es nociva a la
cantidad de 20 c. e., cantidades inferiores las soportan perfectamente, con la con-
dieién precisa de que se inyecte muy lentamente. La dosis corriente que empleo
es de 10 ¢. e. de orina entibiada ligeramente, es tolerada perfectamente por las
conejas de 1,500 4 1,800 gramos ; en los easos que se supone una menor concen-
tracién hormonal en la orina, inyecto 5 e. ¢. endovenosamente ¥y 15 ¢. ¢. por via
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subcutanea en la regién lumbar donde la piel es muy mévil, lo mismo que los pla-

nos adyacentes que reciben muy bien la inyeccion. Esta {ltima via gque no es eom-

parable con la endovenosa, pues da resultados inconstantes, d4 una reabsorcién

: més lénta que impregna mas grandemente el organismo y evita los fenémenos

de shock.

: ~ Cantidad @ inyectar —La cantidad de orina inyectada varia segn los auto-
res; Brouha inyecta solamente 5 c. c. endovenosamente; Hinglais y Gernez,
myeetan 4 veces 5 4 8 c. c. de orina a razén de 2 inyecciones por dia. M. Ver-

, deuil aconseja la inoculaciéon a la coneja de 20 e. e. de orina matinal de una

S sola vez: 5 e. c. en la vena auricular y 15 e. e. en la region lumbar. - Yo inyecto

' 10 ec. e¢. de orina, que redna las condlelon:es expresadas anteriormente por via

e intravenosa en una de las venas de la cara dorsal de la oreja. Prefiero la vena

S marginal interna a la vena marginal externa, de un calibre demasiado estrecho;

3 asi como a la vena mediana, situada en una zona de tejido celular laxo y que

1 . huye bajo la aguja. Aunque este vaso es de un calibre casi siempre superior
L o al menos igual al de la vena marginal interna, y sobre la oreja rasurada de
| o la coneja se ofrece, podriamos deeir, al operador, ésto no debe seduecirnos, pues
-' es un vaso dificil de cateterizar en razén de su movilidad ; presenta ademas una
| : fragilidad particular, un ligero exceso de presién sobre el émbolo de la jeringa
es suficiente para determinar la ruptura de sus paredes e incontinenti un derrame
de orina en el tejido celular. A este incidente es debido el edema de toda la
concha auricular que impide las inyecciones ulteriores durante muchos dias.
El xilol es un poderoso auxiliar, pues por ligeras fricciones las venas sobresalen
perfectamente por vaso dilatacién. Algunas veces ocurren ciertos fenémenos
de shock durante la inyeccién, caracterizados per disnea, convulsiones ¢ temblores ;
aunque son poco frecuentes al aparecer suspendo la inyeecién inmediatamente
e inyecto el resto con 10 e. ¢. mis de orina subeutdneamente. Este incidente
estd en relacién eon la toxicidad urinaria, pues la he observado en diferentes
animales inyectados con la misma crina. En estos casos de orina téxica utilizo
el método de desintoxicacién urinaria por el éter el que me parece sencillo y
facil de ejecutar. Esta técnica me ha dado buenos resultados, pues mi morta-
lidad ha side nula después de la inyeccién de orina. Para la inyeceidén basta
un sbélo ayudante que sujete las patas del animal entre sus rodillas: la mano
izquierda sujeta las manos, la manc derecha la cabeza. La aguja es introducida
en un sélo tiempo en el vaso, evitindole hacer un trayecto subcutaneo. Bl liqui-
do debe ser inyectado con gran lentitud.

G.—COMPROBACION DE LOS RESULTADOS

Sacrifico a los animales, generalmente, a las 48 horas después de la inyeeci6n ;
salvo en los casos urgentes en los que son sacrificados a las 24 horas y ain antes
a las 15 horas, necesitindose entonces el auxilio del microseopio, pues los cam-
‘bios macrosedpicos del ovario no se obervan todavia. TUnos pocos centimetros
cibicos de aire inyectados en la vena marginal interna de la oreja, son suficientes
para que el animal muera por embolia, a los 15 6 20 segundos después. Esta
manera de sacrificarlos me ha parecido la mejor y es tan répida que no hace
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sufrir al animal. En log casos en que la lectura de los resultados haya que
hacerlos a las 24 horas no sacrifico a la coneja sino simplemente 1a laparotomizo,
pues algunas veces sélo presenta hipertrofia folicular o una congestién ovarica
¥ una nueva lectura es necesaria 24 horas después.

H—LECTURA DE LA REACCION

i Qué se encuentra a la autopsia? Si los ovarios no estin modificados y
presentan los caracteres normales, la reaccién es negativa; son entonces poco
voluminosos, de dimensiones iguales a las de un grano de trigo y su peso oscila
alrededor de 22 centigramo‘s, son lisos, de color amarillo claro a palidos. La
superficie no presenta ninguna saliente o aspereza. Hay que familiarizarse con
este aspecto. Cuando hay embarazo se observa frecuentemente una transfor-
macién de los ovarios en una masa muriforme, estin aumentados de volumen
al doble o triple; miden hasta 2 centimetros de longitud por medio eentimetro
de espesor y pesan de 40 4 60 centigramos (45 en término medio) ; presentan
en su superficie una decena de foliculos hemorrégicos, de coloracién roja azulada,
violacea y algunas veces negruzea; son salientes, los pequefios iguales a una
cabeza de alfiler, los grandes pueden alcanzar el volumen de un guisante; bri-
llantes, esféricos, contrastando con el color claro del ovario. Son tan numerosos
algunas veces que el ovario parece una mora; empujados unos contra los otros,
son netamente distintos. El diagnéstico es sumamente facil, pues no sélo los
foliculos hemorrigicos son siempre visibles a simple vista; sino que se imponen
por la nitidez de- sus caracteres a los ojos menos observadores. Algunas veces
al romperse producen un ligero derrame rosado en el peritoneo. Al lado de
los foliculos hemorrigios pueden encontrarse cuerpos amarillos que no pueden
confundirse con los elementos anteriores ¥ que también son caracteristicos de
la reaccién ovirica ante la execitacién hormonal. Los tteros y las trompas
se encuentran igualmente congestionados. Hay casos sin embargo en log que
la reaccién es menos neta y he observado algunos en los que no hay mas que
uno o dos foliculos hemorragicos. Tas conejas no reaccionan igualmente a la
Inyeceién de una misma orina gravidica. Bstos hechos deben conocerse porque
ensefian que siempre deben explorarse cuidadcsamente los dos ovarios, pues de
lo contrario se corre el riesgo de dejar escapar una reaccién positiva. En los casos
dudosos y cuando en presencia de uno o.dos folicules de superficie rosada se dude
en responder si se trata de un foliculo hemorrigico o né, L. Gernez aconseja
comprimir el meso ovérico; si el foliculo conserva su color, se trata casi siempre
de una hemorragia intra folicular, si permanece péalido debe ser considerado
como negativo. Se puede todavia, en ecasos rarisimos, extirpar los ovarios y
examinarlos microsedpicamente; el foliculo hemorrigico aparece como un pe-
queilo derrame sanguineo bien delimitado, algunas veces de uno a tres mili-
metros de didmetro. Aunque yo nunca tropezé con dificultades en la lectura de
mis reacciones; insisto en estos detalles de técnica, pues tienen su importancia
Yy por no seguirlos, se corre el riesgo de cometer errores e imputarlos a la
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reaccién. Las conejas soportan ‘admirablémente lag intervenciones abdominales
practicadas con anestesia local y asépticamente. He verificado hasta 3 laparo-
tomias en el mismo animal eon el objeto de seguir lag modificaciones ovariecas,
en la misma semana. En log casos negativos puede dejarse al animal en reposo
varios dias y practicar en 4] una nueva reaceién, siendo inftil en estos casos

laparotomizarlo previamente, com tal de que permanezca aislado de los demaés
animales.

*
* *

LAS APLICACIONES PRACTICAS DE LAS REACCIONES
HORMONALES EN CLINICA

El interés que tienen los métodos especificos para el diagnéstico biolégico
de la gestacion que acabo de revisar, no puede escaparse ni al tocélogo, ni al

cirujano, ni al médico. Este interés es a la ves de'diagnéstico‘, prondstico y
terapéutico.

1—DIAGNOSTICO DEL EMBARAZO INICIAL

La gran indicacién clinica de las reacciones biolégicas es deseubrir e] emba-
razo desde sus comienzos. Desde que el évulo es fecundado entra en contacto
con la mucesa utering Y con la ecireculacién materna ; pudiendo obtenerse desde
entonces resultados positivos. En numerosas observaciones los resultados han
sido positivos después de 4, 3, 2 diag v atin 24 horas después de un retardo de
reglas. Levy Solal ¥ Jean Dalsace presentaron a la Sociedad de Ginecologia
de Paris en Mayo de 1934, 1a observacién de una mujer que presenté vémitos
¥y en quien la reaccién biol6gica fué positiva, antes de todo retardo menstrual ;
esta observacién despierta interés desde dos puntos de vista: I1°— I, reac-
ciébn de Friedman es particularmente precoz, puesto que ha sido positiva,
aln antes que un tardo de reglas haga pensar en un embarazo. 2> I3 apa-
ricién de los vémitos también ha sido notablemente precoz puesto que se han
iniciado cuando el embarazo no contaba atn 15 dias. Brindeau ¥ Hinglais,
presentaron también 2 casos de diagnéstico positivo en enfermas que no tenian

‘ningiin retraso. En otros casos es 21 ¢ 13 dias después del coito fecundante

cuando la reaceién se presenta positiva. Muchas veces la reaceién es mas intensa
al principio del embarazo que al final y ésto ayuda a comprender los trastornos
precoces de salud en la gravida. El diagnéstico biolégico precoz, tiene algunas
veces un interés de simple curiosidad Y otras un interés mayor, como cuando

~después de la primera falta,
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2—DIAGNOSTICO ENTRE LA AMENAZA DE ABORTO
Y LA RETENCION OVULAR

La reaccién de Friedman estd indicada euando hay duda en el diagndstico
de una amenaza de aborto y retencién ovular.. Si una mujer tiene un emba-
razo que comienza y sobrevienen fuertes hemorragias; se trata de saber si es
un aborto seguido de una retencién ovular o simplemente una amenaza de
aborto, con probabilidades de que el embarazo siga su eurso normal. En el pri-
mer caso €l raspado se impone, en el segundo el reposo es la indieacién. La
reacei6n de Friedman nos di el diagnéstico y una vez hecho éste, se puede
intervenir en los casos indicados, mucho més pronto de lo que se intervenia
hace algunos afios.

3—DIAGNOSTICO DE LA MUERTE DEL FETO

La reacecién de Friedman es de gran utilidad en los casos en que se sospecha
la muerte del feto, o en lcs embarazos detenidos con retencién de hueve muerto.
Sin embargo, la reaccién positiva no ofrece la misma certidumbre que una
reaceién negativa. Una reaccién negativa indica que el embrién o feto estd
muerto; por el contrario, para que la reaccién sea positiva basta que, después
de la muerte, una fraceién de placenta quede con vida, lo que sucede habitual-
mente hasta 6 u 8 dias después y, en casos raros, mas tiempo. Como vimos
anteriormente, basta que la sangre materna se encuentre en contacto bioldgico
con una parcela de tejido placentario vivo, para que la reaccién sea positiva.
Por mi parte puedo asegurar que la reaccién de Friedman es de gran ayuda
para diagnosticar la muerte del feto, cuando no se logra hacerlo clinicamente;
en mis observaciones presento el caso de una enferma que al 7¢ mes de embarazo
se le suspendieron los movimientos, no existia foco, el diagnéstico era dudoso,
fué radiografiada comprobéndose que se trataba de un embarazo en el curso del
8% mes, en presentacién de nalgas; la reaccién de Friedman fué francamente
negativa; pocos dias después la enferma dlo ‘a 1uz un feto macerado.

4—EMBARAZO ECTOPIGO

Las reacciones biolégicas y en particular la de Friedman, prestan grandes
servicios en el diagnostico del embarazo ectopico. Kl embarazo extrauterino
en pleno desarrollo di una reaccién posmva permite pues eliminarlo de lag
diferentes variedades de tumores para-uterinos. Si el diagndstico es dudoso
entre un quiste del ovario y una inflamacién anex1a1 por’ ejemplo, una reaceién
negativa indica seguramente que no hay embarazo. En el embarazo extraute-

‘rino alterado (aborto tubérico, ruptura tubaria) puede persistir positiva ‘la
- reaccién 6 u:8 dias, pues el organismo necesita dicho plazo, lo mismo que en

el puerperio, para eliminar las hormonas por la orina. La reaceién persiste més
largo tiempo cuando quedan vellosidades vivas en la trompa en comunicacién
con la circulaeién materna. En el momento en que cesa este contacto la reac-
cién se torna negativa. Clinicamente puede subsistir atn el embarazo extra-




— 57—

uterino, es decir, que la trompa puede contener el 6vulo feecundado,: pero no
dotado de vida; por lo tanto en el embarazo extrauterino antiguo, sblo se debe-
valorar el resultado de la reaccién positiva y no el negativo. La reaceién posi-
tiva indieca que hay tejido ovular vivo, pero no puede decidir si €l 6vulo estd
en el fitero o fuera de 61, lo cual deberd hacerse clinicamente. Aqui puede ser
muy ftil la reaccion del embarazo siempre que se obre con cautela. La reaceion
de Friedman no dé resultados tan rapidos, para ser til en los casos en que se
supenga una ruptura tubaria; la clinica conserva entonces todos sus derechos;
por el contrario la reaceién da grandes servicios en el diagnéstico diferencial
cuando se estd autorizado a contemporizar. En mis observaciones presento algu-
nos casos de ruptura tubaria por embarazo ectépico y aunque la intervencion
fué urgente, pude comprobar que la reaccion fué positiva en todos y siempre
acorde con los resultados obtenidos después de la operacion.

A. Brindeau, H. Hinglais y M. Hinglais, citan 2 easos de diagnéstico preeoz
en el embarazo ectépico per la reaccion de Friedman. Una de las enfermas pre-
sentaba 24 horas de retencién de reglas y la otra no presentaba ninguna modi-
ficacién en su eciclo menstrual, pues habian pasado 14 6 15 dias después de las
altimas. Creen que en los casos de embarazo extrauterino, el término de apa-
ricién de las hormonas gravidicas debe ser considerado como muy corto, mucho
* méas que en el embarazo normal; piensan ademds que el momento en que la
hormona aparece en la orina depende de 2 factores: 1*—FlL momento de la
implantacién cvular. 2°—El grado de vitalidad de los elementos plasmodiales.
En estos 2 casos se trataba de dos rupturas tubarias, asi la gran precocidad de
la reaccién hormonal parece estar en relaeién con una precocidad anormal de
implantacién y de una actividad fisiolégica particular de este plasmodio.

5.—Mola hidatiforme y corioepitelioma.

Hemos visto anteriormente que en los casos de mola hidatiforme.y corioepi-
telioma, la orina de las gravidas elimina eantidades enormes de hormcemas por
la orina, mucho mayores que en el embarazo normal. Asi insisto en osta par-
ticularidad hormonal de la crina para fijar dichos diagnésticos. La coexistencia
de signos clinicos de un embarazo detenido y una reaccién de Friedman fuer-
temente positiva; deben hacer pensar en una mola. La reaceién hormonal del
embarazo ha sido empleada desde hace algunos afios para el diagnostico de la
mola hidatiforme. Ademas la reaccién es util para el prondstico, pues siendo
negativa, por examenes periddicamente repetidos, después de la expulsién de
la mola podemos asegurar que no ha quedado vivo ningtn fragmento de tejido
placentario en el crganismo materno; pues en el corioepitelioma y sus metastasis
los resultados son positivos atin después de la histerectomia. En general la reae-
cién es positiva 20 6 30 dias después de la expulsién molar. Si se mantiene
positiva més de 30 dias se trata probablemente de un corioepitelioma o mas
‘raramente de una expulsién incompleta. Trillat y Millet eitan un caso de una
- mola hidatiforme de evolucién latente en el que la reaceién hormonal les fué
de gran utilidad para el diagnostico precoz y concluyen ‘‘que eon una reaceion
fuertemente positiva debe hacerse el diagnéstico de mola e instituir precozmente
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el tratamiento que se impone.”” J. Hartemann cita otro caso gue presentd a la
Sociedad de Obstetricia y Ginecclogia de Nancy en Mayo de 1934 e insiste
también en el interés que presenta para el diagnéstico de retencién molar la
reaccién de Friedman, netamente positiva con signos clinicos de embarazo dete-
nido. Fuleonis cita un caso en el que la reaccién de Friedman le fué de gran
utilidad para el pronéstico, pues un mes después de la expulsién molar la
reaceién continuaba fuertemente positiva, lo que decidi6 la histerectomia. Los
‘examenes anatomopatolégicos concluyeron en que se trataba de un corioepite-
lioma maligno. Siete meses después de la interveneién la salud, dice, es excelente
y la reaceién de Friedman negativa. Siempre es conveniente después de la
expulsién de las molas practicar la reaccién cada mes ¥y una enferma tratada
por degeneracién quistica de las vellosidades, no debe abandonar el servieio
hospitalaric hasta que la reaccién biolgica demuestre que no-existe una dege-
‘neraciéon neoplésica. Después de la histerectomia la reaccién desaparece a los
diez dias; si después de ésta la reaccién aparece positiva, o después de ser nega-
tiva se torna positiva hay que pensar en la recidiva o en una metdstasis.

6.—DIAGNOSTICO ENTRE EL EMBARAZO Y CIERTAS
AFECCIONES GINECOLOGICAS

En Ginecologia las pruebas hormonales tienen un interés considerable en
ciertos casos dificiles; muchos son los estados patolégicos ‘que pueden simular
un estado de gravidez. Cuando el examen clinico y el tacto bimanual dejan
dudas, la neaccién de Friedman nos presta grandes auxilios; en la menopausia,
en que algunas veces existe obesidad Yy un examen bien hecho resulta difieil,
serd un gran recurso la reaccién de Friedman. En los casos de fibroma de
sintematologia anormal (ﬁbrqmaws; blandos), tumores parauterinos, (anexitis
veluminosas con amenorreas méas 0 menos completas) y quistes del ovario, las

o

reacciones hormonales colaboran eficazmente para el diagnéstico. Ademés per-

‘miten establecer la existencia de la gestacién en los casos que pueda confundirse

con alglin tumor abdominal, pues se observan casos frecuentes en los que una

‘vez abierto el vientre, el Cirujano no siempre puede afirmar si el titero esti

gravido o fibromatoso. Tierny, presentd a la Sociedad de Obstetricia de Lila,
el caso de un quiste dermoideo del ovario que di6 una reacei6n positiva; sin

- embargo, Gernez cree que se debié a un error, pues se hizo con animales adultos

(ratones) y né imptiberes.
7—MEDICINA GENERAL

En medicina general todo el interés de estas pruebas aparece cuando se

-trata de descubrir la gestacién en enfermas atacadas de tuberculosis, anemia

u-otra afeceién susceptible de explicar ella sola una amenorrea prolongada.
Ademés tiene un interés de pronéstico digno de tomarse en cuenta. Ademas
de los casos-de embarazo detenido, existe el corioepitelioma maligno (uterino

‘0 testicular) que hayan sido operados. La desaparicién definitiva de las reae-
_ciones endoerinicas, nos permite formular un pronéstico favorable y descartar

las amenazas de recidiva,
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8—EN TERAPEUTICA

La terapéutica podra sacar gran partido de la precocidad de las reacciones
hormonales en el diagnéstico de la gestacién, pues no es indiferente saber que
una cardiaca, una nefritica o una tuberculosa acaban de comenzar un embarazo.
Se sabe toda la importancia del tratamiento precoz de la tuberculosis pulmonar,
sin contar con el grave problema del aborto terapéutico y, cuando éste se plantea,
hay interés para la madre en resolverlo al iniciarse la gestacién, Lo mismo
sucede con la sifilis: el tratamiento prenatal serd més eficaz, pues el embrién
se habré beneficiado méas precozmente de la cura prescrita a la madre. Final-
mente con las mujeres predispuestas a los abortos, un reposo absoluto, impuesto
desde el principio del embarazo, contribuird grandemente a evitar grandes
accidentes.

9.—EN MEDICINA LEGAL

» La Medicina Legal se ha enriquecido ecn los tests hormonales, euya impor-

tancia para los peritajes en materia de embarazo no podrian escapar més tiempo
al legislador. En los peritajes criminales, estas reacciones desempefian un gran
papel en la apreciacién de los resultados de una violacién, ¢ para establecer
la irresponsabilidad de una mujer que, después de un acto delbietuo‘so, argﬁya
su estado de embarazo. En los accidentes de trabajo, de automévil, etc., el ex-
perto tendra interés en pedir una reaccién de Friedman para saber si la vietima
se halla encinta o presenta un simple retardo de reglas.. En efecto el monto
de la indemnizacién variaré segiin que la mujer esté embarazada o nd; hacién-
dose las reservas, cuando la existencia de un embarazo haya side demostrada,
por el nacimiento de un nifio deforme. Cosa parecida sucede cuando la mujer
ests interesada en simular un embarazo; las reacciones hormonales decidiran
rapidamente el problema. Desde hoy los expertos judiciales podran recurrir
a las reacciones biolégicas de la geSté‘ci(’m como recurren a la reaccion de Wasser-
mann para el diagnéstico de la sifilis. En las presunciones de aborto o de infan-
ticidio las reacciones no persisten méas que algunos dias después de la expulsion
del producto de la concepeién; las reacciones hormonales daran datos precisos
en los casos en que la cliniea es insuficiente. En Derecho Civil, el Médico Forense
podra recurrir a las pruebas hormonales en los litigios de suposicién de parto;
pero lo mas importante es que cuando se haya afirmado de una manera definitiva
el valor de las reacciones hormonales, los jueces ya poco inclinados a excusar
la falta de los Médicos, en materia de responsabilidad Civil y Penal, les haran
sentir méas rigor por no haber recurrido a medios de diagnéstico que habrian
descubierto el embarazo. En Alemania se estudia desde el punto de vista
Médico Legal las reacciones biolégicas; han sido incluidas en los Cddigos y se
emplean sistematicamente en los casos dudosos. La discrecion con la cual estas
reacciones pueden practicarse, bajo el pretexto de un simple examen de orina,
es una ventaja digna de tomarse en consideracién. Sefialaré también un incon-
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veniente de los métodos biolégicos, ¥ es: que sabidas precozmente de su estado de
g cmbarazo ciertas mujeres hardn todo lo posible por lHegar al aborto. Pero este
i inconveniente, no le resta las ventajas de las que el médico puede aprovecharse.

_ | 10—LAS REACCIONES BIOLOGICAS DE LA GESTACION
L - EN VETERINARIA

‘. No se nes escapa las aplicaciones importantes de las reaceiones biolégicas a
' ;‘\" la Medicina Veterinaria. Muchas han sido las investigaciones llevadas a cabo con
.| este objetc, entre ellas las de Zondek, quien hizo sus experiencias en la mona y en
la yegua; pues desgraciadamente las investigaciones que se hicieron en las otras
especies de animales dieron resultados negativos: .«) En la mona las hormonas
prehlpoﬁsarlas se eliminan, igual que en la mujer en grandes cantidades ‘por
la orina; por lo tanto se puede demostrar por las reacciones II y III de las
hormonas del 16bulo anterior de la hlpOﬁSls la presencia de embarazo con la
misma técnica usada en la mujer. Esto sucede tanto en los antropeides como
en los moncs inferiores. b ) En la yegua, Zondek descubrié que la sangre de
las yeguas prefiadas contiene hormonas prehipofisarias en grandes cantidades
y la crind, por el contrario s6lo elimina pequefias ecaiitidades durante los
primeros meses ¥y que la hormona de luteinizacién no pasa de la sangre a la
crina. Asi, pues, en la sangre de las yeguas prefiadas circulan las 3 hormonas:
fohcuhna, prolan A. y proldn B.; perc su orina sélo elimina foliculina ; el pro-
lén A. existe en cantidades muy pequefias y el prolan B. no existe en absoluto;
por lo tanto, es en la presencia de las dos primeras en lo que se basa el diag-
noéstico bioldgico. Zondek practicé 80 reacciones en ratones imptberes y los
casos positivos desencadenaron el celo y dieron, en la secrecién vaginal la fase
: de témpanos tipicos. Como el contenido hormonal de la orind es escaso, reco-
| i mienda hacer varias investigaciones en intervalos de varias semanas.
; Técnica de Zondek—La orina es recogida por la mafiana, se acidifica con
acido acético y se filtra, después se le afiade 5 veces su volumen de éter, agi-
tandolo fuertemente se deja evaporar, siguiendo después la misma téenica que
indiqué en la reaccién de Aschheim-Zondek. Si aparece cn la secrecién vaginal
el periodo de témpanos, la reaccién es positiva. Si no existe la reaccién del
celo y persiste la secrecién mucosa de la vagina, la reaccién del embarazo es
negativa. Kust examiné 171 yeguas; en 35 casos no pudo descubrir las hormo--
nas, en 11 casos las descubrié temporalmente, 3 casos fueron dudosos ¥ 122 casos
fueron positivos confirmados por la evolucién ulterior. ' --
f En cuanto a la causa de la diferencia ‘que existe, bajo el punto de vista
i hormonal entre el hombre y los animales, se ignora y no se han hecho mas que
| hipétesis. ;Presencia en la orina de los animales de substancias que impiden
| la demostracién de las hormonas hipofisarias? ; Ausencia“de hormonas o can-
: tidades infimas que no puedan evidenciarse? s Hormonas diferentes que neee-
} siten otros reactivos para ponerlas de ‘manifiesto? Estas preguntas ‘mneécesitan
% nuevas 1nvest1gac10nes. ' '




TENDENCIAS ACTUALES DE LOS METODOS HORMONALES

Estudlo cuantlta,tlvo de las hormonas prehipofisarias en los
humores de la gravida.

Las tendenelas actuales de los métodos biolégicos son la puntualizacién del
diagndstico no sblo del embarazo normal sino en todas sus modalidades: aborto,
embarazos detenidos, embarazos ectépicos, ete. Gracias a los estudios de Brm-
deau, H. Hinglais y M. Hinglais, se ha llegado a la solucién practica de dicho
problema, pudiendo dosificarse con exactitud el contenido hormonal y asi deducir
de qué clase de embarazo se trata. El diagnéstico de la gestacién tal como lo
hemos visto antericrmente es una reaccién puramente cualitativa, es decir, que
respende por un si o un né, a la pregunta de si hay embarazo. ;Esta contes-
tacién tan 1til es completa? N6, excluyendo los errores el laboratorio contesta
de la misma manera en presencia de una mola, de un coroiepitelioma o de
un embarazc nermal en evolucién. También responde negatlvamente en ausen-
cia de embarazc ¢ en ciertos embarazos detenidos. Los métodos anteriores
excelentes para la precocidad del diagnéstico, son incompletos al tratarsé del
dlagnovtlw diferencial que se ofrece al préctico en la patologia gravidica. Ei
uso de uiimétolo de dosificacién hormonal es a la vez preciso y cémodo, presenta
gran mteres desde muchos puntos de vista (clinico, terapéutico, fisiolégice, ete.)
b , 08“se fundan en el mismo principio. y consisten en inyectai'a los
B anlmales selec"eio‘nado"s dosis mas y mas pequeiias de hormonas, hasta que se
R determine la més peqiiéna ‘dosis activa. Se llama esta dosis: ‘““unidad.’’ Hin-

‘ glais y Brouha, establecen en 1931, la ‘‘unidad ratén’’ (macho) como la més
R pequeiia cantidad de hormona que hace subir en un macho de 3 4 4 semanas,
E recibiendo una inyeccién por dia, a 10 miligramos en 10 dias, el peso de las
3 vesiculas seminales (unidad Hinglais Brouha). Zondek establecié la unidad
ratén h'é‘mbr_a_ como la més pequefia cantidad de hormona eapaz de produeir la
‘aparicién de un foliculo hemorrigico en una rata hembra impiber de 6 4 8
gramos de peso en un intervalo de 100 horas. (‘‘Unidad Aschheim-Zondek’’).
A. Brindeau, H. Hinglais y M. Hinglais, tuvieron la idea feliz de aplicar la
reaccién de Friedman a la dosificacién de las hormonas gravidieas, método per-

fecto, que simplifica grandemente el problema. Como vimos anteriormente es
«n el suero sanguineo en donde la concentracién hormonal es més constante, pues
en:la orina varia no sélo eon las diferentes horas del dia; sino también eon las

comidas. ‘Lia sangre puede extraerse a cualquier momento del dia sin pre-
cauciones especiales ; finalmente la concentracién hormonal de la orina esti supe-
ditada @ -la buena eliminacién renal, defectuosa en el mal funcionamiento de
dicho 6érganc, lo que no sucede con el suero sanguineo. Sin embargo, cuando el
aparato renal funciona satisfactoriamente, puede emplearse la orina matutina
cuya coneentracion es casi igual a la del suero sanguineo. En noviembre de 1932
Brindeau, H. Hinglais y M. Hinglais, establecen la unidad coneja, siendo ‘‘la
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mis pequefia dosis de hormonas que en una s6lo inyeceién Intravenoga en
una coneja de 2 kilogramos de peso hace aparecer en 48 horas, por lo menos,
un punto Bemorrégico sobre uno de los ovarios.”” En estas condiciones la mas
pequeiia dosis de hormona prehipofisaria activa es por término medio de 15
unidades ratén. Esta cifra es bastante regular. Los autores arriba menciona-
dos llegan a la conclusién de que la coneja no es solamente un buen reactivo
para la caracterizacién de la hormona prehipofisaria gonadotropa, sino también
‘para su dosificacién, pues se recomienda por la simplicidad de su empleo, la
rapidez y la nitidez de la respuesta; y porque se cbtiene una rapida dosificacidn,
muy aproximada, para las necesidades de la clinica. P. Remlinger y J. Bailly,
proceden de la manera siguiente para la dosificacién hormonal en la orina de
la gravida: 6 conejas del mismo peso, rigurosamente aisladas, desde un mes antes,
reciben en la vena marginal de la oreja 0’4 c. e, 1 c. e, 0.30 c. c.; 0775 c. e,
2’5 ¢. e. y 20 e. c. de orina pura, respectivamente. Son saecrificadas 48 horas
més tarde, los resultados obtenidos son leidos en el cuadro esquemético siguiente :

Conejal | C.II | C.1II | C.1V | ¢. v | ¢ vI

Cantidad minima de
orina............... 20 c. c. 25¢c.e. [05¢.¢.]030c. c. 1ec.c 04 c. c.

- diluida al 1/10

Unidades coneja..... >0 500 1,000 4,500 30,000 100,000
e S ey ———
huevo muerto embarazo normal | mola hidatiforme,
ete.

‘En el embarazo normal la cantidad de hormonas alcanza el méximum en el
tercer mes y aunque las variantes individuales son bastantes mareadas (1,000 y
4,500, cualquiera que sea la edad del embarazo oscila, entre limites superiores e
inferiores bien definidos: minimum 1,000 Unidades Coneja Brindeau, maximum
4,500:U. C. B. ' Los resultados obtenidos por Brindeau, econeuerdan con la curva
determinada por Aschheim-Zondek en experiencias del mismo orden.

En el aborto o retencion de huevo muerto la hormona gravidica desaparece
mucho mas lentamente de los humores de la gravida después de la muerte del
feto, que después de la expulsién normal del feto a término.” Ademas puede
durar varias semanas y algunos meses, estando en relacién con la vitalidad de
las vellosidades placentarias, activa algunas veces después de la muerte del feto.
La aplicacién de estas nociones al diagnéstico del aborto ha sido posible, gracias
a los trabajos de Brindeau y Hinglais. Estos autores establecen en la eseala de
diversas concentraciones una zona llamada *‘ de huevo muerto, cierto o probable.”’
que se extiende entre 0 y 500 U, C. B. Vayssiere, Chosson y Donnet, distinguen
en esta zona: primero de 0 4 100 U. C. B. de resultados inciertos, porque en
estos  limites se pueden inseribir ciertos estados patolégicos independientes del
embarazo, tales como amenorrea, trastornos de la mencpausia, ete.; segundo;




entre 100 y 800 U. C. B. inseriben ‘‘la zona de embarazo interrumpido, .cierto
0 probable.”” Inyectan varios animales econ dosis diferentes de oring; se lapa-
rotomizan a lag 48 horas, cuando el foliculo hemorrigico buscado eg's"f"obtenidot se
sabe en qué cantidad de. orina se encuentra contenido una U. C. B, es éntonces
fécil deduecir la concentracién por litro. Casi siempre se principia por una inyée-
cién de 5 e. . que fijard la dosis inyectada en un segundo tiempo.

En el embarazo ectdpico, la dosificacién de las hormonas di datos precisos
e indiscutibles que ayudan eficazmente para la solucién diagnéstica de ciertos
preblemas ginecolégicos; siempre que existan vellosidades placentarias dotadas
de vida y en comunicacién con el organismo materno, pues permite hacer el
diagnéstico de embarazo extrauterino de una manera precoz; de alli que pre-
sente gran interés en la préctica ginecolégica: la cantidad de hormonas estd
comprendida en la zona de embarazo interrumpido cierto o probable. - M. Vay-
ssiere, Chosson y Dennet, citan un caso en el cual la dosificacién de la gravidina
les fué de gran utilidad para el diagnéstico precoz de un embarazo ectépico.
Por mi parte en 3 casos de embarazo ectpico con ruptura tubaria y que fuercn
operadoes de urgencia, encontré 600, 500 y 400 U. C. B. por litro de orina respee-
tivamente y en otros casos, en que la clinica sospechaba la posibilidad de un
embarazo ectépico, las hormonas fueron indosificables (Friedman negativa), re-
sultados que fueron eomprobados por los diagnésticos post-operatorios.

EN LA MOLA HIDATIFORME

Se sabe que Aschheim y Zondek, desciibrieron que los humores de mujeres

portadoras de una mola hidatiforme, contienen una cantidad exagerada de hor-
monas prehipofisarias, muy superior a las cantidades encontradas en el emba-
razo normal. En la mola hidatiforme y el corioepitelioma la cantidad hormonal
se eleva a 30,000, 50,000 y hasta 100,000 U. C. B. Roberto Mayer descubrid
en el corio-epitelioma la presencia de 70,000 vy Ehrhardt hasta 520,000 unidades
en la mola hidatidica por litre de orina. El diagnéstico preciso de la mola ha
sido posible, gracias a la reaccién de Friedman en su modalidad cuantitativa,
pues las eantidades exageradas de hormonas que existen en la sangre de las gra-
vidas no se encuentran mas que en las molas ¥ sus complicaciones. HEste pro-
cedimiento dd rapidamente la‘autorizacién de evacuar el itero que contiene una
mola; lo que no se obtenia antiguamente mas que después de una larga obser-
vacién. Reeb, Nerson'y Klein citan 2 casos en que a pesar del enorme contenido
hormenal de la orina no se trataba de molas hidatiformes, sino solamente de
un edema del estroma de las vellosidades que estaban aumentadas de volumen.
La mayor parte de los autores admiten hoy dia que las hormonas exoretiadas
en la orina durante la gestacién, se forman en el epitelio que recubre las vello-
sidades y en caso de proliferacién patologica de este epitelio (mola, corioepi-
telioma) el contenido hormonal estd notablemente aumentado. :
Fuera del embarazo, las hormonas prehipofisarias existen en los humores
de la mujer en ciertos momentos del ciclo menstrual ; pero atin en los momentos
en que su concentracién es mayor no existen méis que en esta'dqw_crde trazas, en
cantidades tan débiles que los procedimientos actuales no revelan su existencia.

~
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En ciertos estados patolégicos y a pesar de la ausencia de toda vellosidad pla-
centaria, las hormonas gonadotropas aparecen en el suerc en cantidades més
impertantes. Brindeau y Hinglais encontraron en 6 mujeres no gravidas y con
trastornos bien definidos de la funcién genital de 66 4 40 U. C. B. por litro
de orina. :

Considerando conjuntamente el diverso contenido hormonal en las diversas
medalidades que revisamos se ve que escalonan entre 0 y 100,000 unidades for-
mando 3 zonas distintas.
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DOSIFICACION EN UNIDADES CONEJA

Una primera zona de 0 & 500 U. C. B. que correspende a hueve muerto, cier-
to ¢ prebable; una segunda zcna de 1,000 &4 4,500 U. C. B. que es la zcna del
cmbarazo normal y finalmente una tercera zona de 30,000 4 100,000 U. C. B. que
es la zona de degeneracién melar y sus complicaciones. Ahora observando el
esquema anterior se ve que las tres zonas no se suceden inmediatamente sino
que dejan regiones intermedias. Brindeau y Hinglais han encontrado que tres
mujeres con vémitos incoercibles tenian un contenido hormonal de 7,000, 12,000
y 13,000 U. C. B. respectivamente; se sabe que con tales enfermas la placenta
presenta una gran actividad que recuerda la placenta molar, y que los tras-
tornos simpaticos en ambos estados son los mismos. En esta zona intermedia
entre el embarazo normal y el molar eoloea Brindeau la zona de los vdmitos
incoercibles. Brindeau y Hinglais eoneluyen que ‘valuar la cantidad hormonal
gravidica en el suero es obtener un dato preciso scbre el grado de vitalidad
‘placentaria y por lo tanto sobre la fisiologia del huevo. El método de dosifica-
cién hormonal gravidiea alcanza el Gltimo grado de perfeceién en las reaceiones
bioldgicas para el diagnodstico del embarazo, pues hace posible diagnokticar en
48 horas, una mola hidatiforme, un embarazo retenido y un embarazo normal.

*
* *

HISTOLOGIA NORMAL DEL TRACTO GENITAL EN LA CONEJA

Al estudiar las vias genitales de la coneja normal, podemos decir también
en una Friedman negativa, pues en ambos casos se presentan iguales; lo encon-
tramos que estd compuesto Primero: por 2 ovarios, situados lateralmente en el
abdomen, bajo los rifiones y aplicados contra los misculos pscas. Segundo: por




2 trompas que desembcean en el Witero correspondiente. Tercerc: por 2 fteros
que se extienden de la trompa a la vagina. Cuarto: por la vagina, finica, en
cuyo extremo superior se abren los fitercs cada uno por un ecuelle distinto.
Quinto: pdr la vulva u érganc genital externc.

Histolégicamente cada uno de diches érgancs presenta la siguiente ccnsti-
tucion.—Vagina: estd formada por a) capa cpitelial, mueosa; b) tejido mus-
cular y c¢) tejide ccnjuntive. Epitelic: variable segun el pericde, es decir,
que el animal esté en repeso ¢ en actividad genital.  En el primer:easc hay una
gola fila de células, en el segundo hay una pcliestratificacion que culmina en la
cornificacién de las capas celulares ccnstituyendo la descamacién, hasta llegar
al estado de repcse nuevamente. Lia muccza tiene una disposicién plegada y
descansa scbre un coridn ecnjuntive elastico. Capa muscular: estd constituida
por fibras lisas entre lag cuales se ven algunos elementos ecnjuntives. Hstas fibras
museulares se disponen en dos zonas: una externa en sentido lengitudinal y la
ctra interna en gentide circular. La eapa conjuntiva envuelve a la anterior
y en ella hay también fibras elasticas. v

Utercs—Lia disposicién en tres capas se contintia en el fitero como en la
'vagina, la capa externa es conjuntiva, la media muscular y la interna mucosa.

De éstas, presenta una variacién la capa muscular que es abundante y consta
de 3 zonas: a) Zona externa dende las fibras musculares se dispcnen en sentido
longitudinal; &) La zona media donde se observa una disposicién plexiforme
y por dltimo ¢) La zcna interna en la cual lag fibras siguen un trayecto cir-
cular. La capa mucosa consta de un epitelio cilindrico y un ecrién. Las células
cpiteliales segregan mucina. En el cuerpo del Gtero desembocan las glandulas,
de tipo cilindrico y algunas de ellas llegan hasta la capa muscular.
Trompas.—Seguimes chservando las tres capas anteriores; pero con la dife-
rencia de que la externa es sercsa, dependencia del peritones. La eapa muscular
6s analcga a la de la vagina. La mucosa presenta pliegues abundantes, El epi-
telic es cilindrico uniestratificado de células ciliadas. Reposa sobre un cérion
en el que se ven elementcs musculares. '
Ovarics—Al hacer un corte del ¢varic encentrames: 1°—Un epitelic que
cubre el 6rgano en toda su éxtehsi(’)n, excepto al nivel del hilic donde se inte-
rrumpe. 2%—Una zcna ccrtical, parenqu‘imatosa, donde se hallan lés foliculos
ovéricos.. 3°—Una zona medular y vascular. Ademés hay un tejido de sostén,
o estroma, de naturaleza conjuntivo muscular. Los foliculos son de tres clases:
1*—Primordiales, constituides por el évulo rodeado de una eapa de células epi-
teliales. . 2—En crecimientc, en los cuales el évulo estd rodeado de una zona
celular pcliestratificada, llamada capa granulosa. 3°—Foliculos madurcs, que
pueden ser varios y estan formados asi: el évule rodeado por una zona pelieida;
la cavidad.folicular formada a expensas de la zona granulosa vy lleno de licor
felicular, quedando siempre una pequefia parte alrededor del 6vulo, que es el
etimulo proligers. Emn €l punto opuesto al évule se va reduciendo el espesor de
esta capa, hasta abrirse en la dehiscencia ovular; este punto se llama ‘‘estigma’’;
por fuera de la capa granulosa se dispene la vitrea, luego la teea interna y por
altimo la teca externa. Después de la dehiscencia cvular se constituye el cuerpo
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amarillo evclutive, transformacién de las células granulcsas que se eargan de
grasa y pigmentos. Si a la dehiscencia sigue el embarazo, el cuerpo liteo se
llama verdadero y es de mayor duraeién ; en caso eontraric, se llama falso cuerpo
amarille. Al desaparecer queda un tejido cicatricial. Por altimo, cuando un
Ovulo llega a desaparecer por involueidn, se eonstituye el cuerpe lateo atrésico.
Séle mencicnamoes la glandula intersticial del ovario, de funcién endoecrina, y
que por consiguiente desempefia un papel prependerante en el funcicnamiento
de este 6rgano, '

MODIFICACIONES EN UNA REACCION DE FRIEDMAN POSITIVA

Aunque las medificaciones principales que sufren las vias genitales, cean
macresedpicas, es interesante haecer su estudic histclégico aungue sea scmera-
mente. Es en los ovarics dende las modificacicnes aleanzan su maximum, sigue
la trempa y asi, van siende menocs notables a medida que nos alcjames de ellos.
En la vagina se chserva una fase de congestion y edema de sus paredes asi ecmo
las medificaciones de 1a mucosa debidas al cestrus.  Estas consisten en la polies-
tratificacién epitelial, hasta llegar a la queratinizacién, y descamacién de lag capas
superficiales.  En el Gtero nctamos los mismos fenémenos de congestidn intensa,
pero que deerecen hacia la vagina. Igual pasa en la trompa donde se notan hemo-
rragias, asi como edema v deseamacion de las eélulas epiteliales.  En el ovario
sc repite la eongestién y la hemorragia, scbre todo en los folieulos donde mcjor
se observa ésto, habiendo algunos de ellos completamente llenos de sangre. Se
nota también un maycr nimerc de foliculcs maduros, muchos de ellos conges-
tionades.  Algunos foliculos toman tan gran desarrcllo que comprimen y repelen
el parenquima ovdrico. Por Gltimo se nota la abundancia de cuerpos amaritlos;
Yy en una de mis preparacicnes hay una verdadcra invasién del érganc en su
totalidad per las eélulas luteinizadas.

En resumen: es el ovario el que méas modificaciones sufre. Hstas medifica-
ciones consisten en: a) fenémenos de congestiéon y atn de hemerragia; b) hiper-
trofia de les folicules madures y maduracién rapida de los foliculos de las pri-
meras fases y ¢) aparicién de corpora litea v aln a veces luteinizacién masiva
del ovaric. ' ‘
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REACCION DE FRIEDMAN

NEGATIVA

Sc cbeerva en les cvarics, les feliculos nermales en su
forma y color.— (Aumentados dos veces).

Aparato genital de una coneja de
. 1,550 de pesc; i
Aparatc genital de una coneja de gramos. € peco,' inyectada con
10 c. c. de crina y sacrificada 48 horasg
més tarde; tipico de una Reaccidn

1,450 gramos de peso; donde se ven los

ovarios sin foliculos hemorragicos. )
Negativa.

g
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REACCION DE FRIEDMAN

NEGATIVA

Certe de la zona cortical de un ovaric.—Fcliculos ovaricos
en distintas fases de su madurez.

Corte transversal de la trompa‘.—N'o hay alteracisn.
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REACCION DE FRIEDMAN

POSITIVA

Ovarios tipicos de la Reaccién Positiva, Aparatc genital de una coneja de |
en cuya superficie aparecen los 1,790 gramos de peso, inyectada con "1 ,
folicules hemorragicos haciendo 10 c. c. de orina y sacrificada 48 horas ‘ E;‘
hernia.—(Aumentados dos veces). mdg tarde; pueden observarse los il

cvarics hemcrragicos, los uteros y las

trompas congestionados.
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REACCION DE FRIEDMAN

POSITIVA

Aparatc genital de una coneja adulta
de 1,700 gramos de peso, inyectada con
10 c. c. de orina y sacrificada 48 horas
més tarde; los ovarios hemorragicos,

Uteros y trompas congestionades.

Aparatc genital de una coneja de
1,390 gramos de peso, inyectada con
10 c. c. de crina y sacrificada 48 horas
mas tarde; pueden verse los cvarios

cen foliculos hemorragicos, y las
trompas y tteros aunmentados.




REACCION DE FRIEDMAN

POSITIVA

Luteinizacion masiva del ovario. Luteinizacion masiva del cvario.

) Corte de la zona eortical de un ovario.—Se nota la
| abundancia de folicules llegados a su madurez.
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REACCION DE FRIEDMAN

POSITIVA

Corte transversal de la trompa.—Se Una parte de la preparacién anterior,

nota la congestion de sus paredes y el vista a mayor aumento,

edema de la capa epitelial,

Corte de un foliculo hemcrragico, visto a gran aumento.

Se ve la hemorragia intra fclicular; el desarrollo exagerado

de los foliculos, rechaza y comprime el tejido conjuntivo
vascular del 6rgano.
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OBSERVACIONES SOBRE LA REACCION DE FRIEDMAN
Observacion Nimero 1,

Hoespital General. Servieio de Maternidad.
Delia A., de 23 afics, de la capital, ingresa el 24 de Enero de 1935.
Antecedentes: ha tenide un embarazo normal. Actualmente consulta por

una amencrrea de seis meses y pequefias pérdidas desde hace 3 dias.
Diagndstico: examen clinice, negativo de embarazo.

Se efecta una reaccién de Friedman, con orina de la mafiana en una ceneja
le 1,600 gramos, con la técniea accstumbrada ; cbtengc una respuesta negativa.

Observacién Nfimero 2.

Hespital General. Servicio de Maternidad.
M. Ricarda B., de 35 aiios, de la capital, ingresa el 18 de Enerc de 1935.
Antecedentes: ha tenido 2 hijos.

Censulta por una amenocrrea de dos meses y vémitcs incoercibles desde hace
un mes. :

Se diagnestica un embarazo en el curso del 3¢ mes con vémitos incoercibles.

Se efectiia una reaceién de Friedman, con orina de la mafiana cn una ccneja
de 1,550 gramos, cbtengo un resultado positive france.

Como el estado general empeorara, se practica el aborto terapéutico cen lo
que la enferma cura.

Observacion Nfimero 3.

Hospital General. Scrvicio de Maternidad.

Catalina de A., de 40 afios, criginaria de Antigua, ingresa el 22 de Euero
de 1935.

Antecedentes: ha tenido 3 hijes.

Consulta por una amenorrea de ccho meses; en el mes de Mayo de 1934
se crey$ embarazada, transeurrié el tiempo y no sintié movimientos, aumonto de
vclumen el vientre y disminuyé de pesc. :

Se dlag"nostlca un embarazo detenido en el cuarto mes, feto muerto.

Se efectlia una reaccién de Friedman, con orina de la mafiana, en una coneja
de 1,700 gramos, con la téenica acostumbrada; obtengo un resultado negativo.

Comproeboése el diagnédstico con el aborto te‘rapcu‘rlcc, pues expulsé un embrién
macerado.

Observacion Namero 4.

Hoespital General. . . Scrvieio de Maternidad.
Valentina A., de 28 afos, de Santa Lucia Cotz., ingresa el 30 de Encro de
1935.  Ultimas reglas en el mes de Mayc de 1934.
Antecedentes: ha tenide 3 hijos.
Ingresa con un embarazo en el curso del 9¢ mes.
Se efectiia una reaccién de Friedman, con orina de la mafiana en una coneja

de 1,450 grames, con la téenica acostumbrada ; cbtengo un resultado positivo
franco. )
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Observacién Namero 5.

Hospital General. Servicio de Maternidad.

Josefina H., de 32 afios, de Chiquimula, ingresa el 10 de Febrero de 1935.

Antecedentes: ha tenido un hijo.

Ingresa con un embarazo en el curse del 8 mes.

Se efectiia una reaccién de Friedman, con orina de la mafiana en una coneja
de 1,650 gramos, con la téenica acostumbrada; obtengo un resultado positivo.

Observacién Nimero 6.

IMespital General. Servicic de Maternidad.

Felisa P., de 17 afios, de Mixco, ingresa ¢l 4 de Febrerc de 1935.

Antecedentes: ha tenido un hijo.

Presenta un embarazo en el cursc del 8 mes.

Se efectiia una reaceién de Friedman, con orina de la mafana, en una coneja
de 1,700 gramos, con la téenica acestumbrada ; cbtengo resultade pesitivo.

Observacion Ntmero 7.

IHospital General. ’ Consulta de Maternidad.

Carlota R., de 25 aflos, de la capital, se presenta a la Consulta el 8 de
Febrero de 1935.

Antecedentes: ha tenido 3 hijos.

Consulta por una amenorrea de 2 meses.

Se diagnostica un embarazc de 2 meses.

Se efectiia una reaccién de Friedman, con crina de la maflana, en una coneja
de 1,600 gramos, con la téenica acestumbrada ; chtengo un resultado positivo ue
fué comprobade por su evolucién ultericr.

Observacion Numero 8.

Hospital General. Consulta de Maternidad.

Andrea M., de 19 afics, de la capital, se presenta a la Consulta ¢l 19 de
Enero de 1935.

Consulta por una amenorrea de 15 dias.

Antecedentes: ha tenido un hijo.

Se diagnostica un embarazo incipiente.

Se efectiia una reaccién de Friedman, con orina de la mafiana, en una coneja
de 1,580 gramos, ccn la técnica acostumbrada; obtengo un resultado positivo,

que compruebo eon su evolucién, 4 meses mis tarde.




— 76—

Observacién Ntmero 9.

Hospital General. Servieio de Maternidad.

Eugenia M., de 33 afios, de la capital, ingresa el 14 de Febrero de 1935.

Antedecentes: ha tenido 3 hijos y 2 abortos. Ultimas reglas el 15 de Julio
de 1934.

Se diagnostica un embarazo en el curso del 8 mes e hidramnios.

Se efectfia una reaccién de Friedman, con la orina de la mafiana, en una
coneja de 1,800 gramos, con la téenica acestumbrada y obtengo un resultado
pesitive.  Se perforan las membranas, saliendo 5 litros de un liquide amnidtico
café obscuro, 24 horas mas tarde se verifica el parto; expulsando un feto muerto
(ancneéfalo).

Observacion Namero 10,

Hospital General. Servieic de Maternidad.

Concepeién de Refugic V., de 25 afics, de la capital, ingresa el 20 de
Marzo de 1935. ’

Antecedentes: ha tenido 2 hijos. Ultimas reglas ¢l 29 de Diciembre de
1934. Hace 5 dias que siente fuertes dolores hipogéstricos irradiados a la regién
lumbar. Al tacto vaginal, cuello uterino cerrado.

Se diagnostica un embarazo de 2 meses, y sospechosa, una amenaza de aborto.

Se efectia una reaccién de Friedman, con la orina de la mafiana, en una
coneja de 1,450 gramos; obtenge un resultado positive. Se ordena reposo, el
embarazo sigue su curso normal y la enferma deja el servicio pecos dias des-
pués, mejorada.

Observacion Numero 11,
Hospital General. Servicio de Maternidad.

Mereedes de W., de 27 afios, de la capital, ingresa el 18 de Marzo de 1935.

Antecedentes; ha tenido 2 hijos. Ultimas reglas el 20 de Septiembre de
1934. Hace 5 dias sintié fuertes dolores en el abdomen, el vientre le aumentd
de volumen, dejé de percibir movimientos y tuve fuerte hemorragia, expulsando
abundantes ccagulos.

HExamen clinico: abdomen doloroso, titero gravido, cordifcrme, su volumen
no correspende a la edad del embarazo, pues semeja uno de término. Cuello
uterinc cerrado y reblandecido. Contracciones intermitentes cada 3 minutos.
No se logra percibir el foco. : .

Se diagnostica un embarazo de 6 meses con desprendimiento placentario.

Se efectia una reaceién de Friedman, con la ¢rina de la mafiana en una
coneja de 1,300 gramos; cbtengo un resultado positivo. Se provoea el trabajo,
verificAndose el parto al dia siguiente; resulta un embarazo gemelar de 6 meses,
hidramnios y desprendimient¢ parcial de la placenta.
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Observacién Ntamero 12.

Hospital General. Servicic de Maternidad.

Emilia C., de 19 afics, de la capital, ingresa el 25 de Marzo de 1935.

Antecedentes: no ha tenido hijos. Ultimas reglas el 7 de Octubre de 1934.
Desde hace 8 dias presenta hemcrragia.

Examen clinico: Gtero grévido, cuello reblandecido, cerrado, con derrame
hemorragico en su orificic.

Se diagncstica un embarazoc de 6 meses ¥ amenaza de aborto.

Se efectia una reaccién de Friedman, en una coneja de 1 ,850 gramos;

obtengo una reaccién positiva. Se ordena reposo ¥ la enferma sale mejorada
poeos dias despuds.

Observacién Ntmero 13,

Haspital General. Consulta de Maternidad.
Graciela E., de 20 afios, de la capital, se presenta el 9 de Abril de 1935
Antecedentes: no ha tenido hijos.

Censulta per una amenorrea de 3 meses.
Se efectiia una reaceién de Friedman, eon orina de la mafitana, en una

coneja de 1,700 gramos de peso, con la téenica acostumbrada; obtengo una res-
puesta positiva.

Observacién Nomero 14.

Hoegpital General. Consulta de Maternidad.
Marta de P., de 25 afios, de la capital, se presenta el 5 de Abril de 1935.
Antecedentes: 3 partos a término ¥ uno prematuro.

Consulta por una amencrrea de 5 meses y pocas pérdidas el mes pasado.
Se efectiia una reaceién de Friedman en una coneja de 1,650 gramos con

la orina de la mafiana y con la téenica acostumbrada; obtengo un resultado
negativo. Hormonas indosificables en la orina,

Observacién Nfimero 15.

Hospital General. Servicio de Maternidad,
Paula C., de 19 afios, de la capital, ingresa el 2 de Mayo de 1935,
Antecedentes: no ha tenido hijos.

Amenorrea de 2 meses; pequefias pérdidas desde hace 15 dfas; hace 8 dias
sintié fuertes dolores en la fosa iliaca izquierda.

zamen clinico: abdomen doloroso, especialmente marcado en la fosa iliaca
izquierda, hay defensa muscular. Fondo de saco lateral izquierdo oeupado por

un tumor. Utero pequefio, euello cerrado. Estado general malo, disnea, pulso
répido y apenas perceptible.
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Se diagnostica un embarazo ectépico y ruptura tubaria.
Se efecttia una reaecién de Friedman, con la téenica habitual en una coneja
de 1,550 gramos; se cbtiene resultadc positive. Desificacién de hormonas: 500
U. C. B. por litro de orina. Se interviene de urgencia, comprobando el diag-

nostico.
Observacion Namero 16.

Hospital General. Congulta de Maternidad.

Coneepeién B., de 42 afios, de la capital, ingresa el 4 de Mayo de 1935.

Antecedentes: ha tenido 3 hijos.

Amencrrea de 1 mes, pequenas pérdidas desde hace 8 dias; el dia anterior
a sn ingreso, sintié fuerte dolor en la fosa iliaca derecha.

FExamen clinico: abdomen deloreso en la fosa iliaca derecha; hay defensa
muscular. Fondo de saco lateral derecho, ccupado por un tumer muy doloroso.
Estado general grave, pulso rapido, apenas pereeptible, disnea, vértigos,  (hemo-
rragia interna).

Se diagnostica un embarazo ectdpico v ruptura tubaria.

Se cfectia una reacecién de Friedman, con la téenica habitual en una ccneja
de 1,650 gramos; se obtiene un resultado positivo. Dosificacion de hormonas:
400 U. C. B. por litrc de orina.

Se interviene de urgencia, eomprcebandosze el diagndstico y encontrandose

un embrién de 6 semanas. Iia enferma muere al dia siguiente.
Observacién Numero 17,

Hospital General. Consulta de Maternidad.

Rogelia, R., de 42 afics, de la capital, consulta el 14 de Mayo de 1935 por
una amencrrea de 3 meses.

Antecedentes: ha tenido 3 hijos.

Se efectia una reaccién de Friedman, con la téenica habitual y con orina
de la mafiana en una coneja de 1,400 gramos; obtengo un resultade negativo.

Hormonas indosificables.
Observacion Ntimero 18.

Hospital General. Servicio de Maternidad.

Maria Isabel B., de 22 de afics, de la capital, primipara.
Parto normal el 14 de Mayo de 1935; 2 dias después, a las 48 horas se
efectiia una reaceién de Friedman en una coneja de 1,860 gramos; obtengo un

resultado positivo. Dosificacién de hormonas: 200 U, C. B. por litro de orina.
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Observacién Numero 19.

Hospital General. Servicio de Maternidad.

Maria de la R., de 21 afios, de San Raymundo, ingresa el 23 de Mayo
de 1935.

Antecedentes: ha tenido 4 hijos. Ultimas reglas el 20 de Mayo de 1934.
Refiere que después de una amenorrea de 5 meses, sintié movimientos, pues se
crey6 embarazada y hace tres meses dejé de percibirlos y el 'vientre dejé de
crecerle.

Ezamen clinico: abdomen aumentadc de volumen percibiéndose un tumor
mediano de las dimensiones de un embarazc a término, de conszistencia uniforme,
renitente y fijo. No se percibe foec. Mate a la pereusién.  Fondes de saco
libres.

Se hace el diagnéstieo de embarazc a términc retenidc 3 meses.

Efeetiio una reaccién de Friedman eon la orina de la mafiana en una coneja
de 1,600 gramos y obtengo un resultadc negativo.

Es operada la enferma, encontrandcse un embarazc ectépice a términc en
la trompa izquierda; el feto bien confermade, la placenta adherida al epiplén,
perc desprovista de vitalidad lo que hizo que la reaceién fuera negativa.

Observacién Nfimero 20.

Hespital General. Servicic de Maternidad.

Carlota S., de 26 afios, de la capital, multipara.

Parto normal el 24 de Mayo de 1935. 4 dias después efectiic una reaceién
de Friedman con la orina de la mafiana en una coneja de 1,450 gramos; cbtengo
_un resultado positivo: Dosificacién de hormonas: 150 U. C. B. por litro de orina.

Lias veinte observacicnes anteriores son auténticas.

(f) R. ALvaggz,

defe del Servicio de Maternidad.
Observacion Numero 21,

Hospital General. Primer Servicio de Cirugia de Mujeres.

Vietoria B., de 48 afios, de la capital, ingresa el 21 de Enerc de 1935.
Antecedentes: ha tenido 3 hijos; mencpausia hace 3 afios.

Diagndstico clinico: quiste mucoide del ovario.

Se efectGa una reaccién de Friedman con orina de la mafiana y con la
téeniea habitual en una coneja de 1,740 gramos; obtengo un resultado negativo.
Operada el 25 Enero de 1935, comprobandose ¢l diagnéstico preoperatorio.
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Observacion Namero 22.

Hospital General. Primer Scrvicio de Cirugia de Mujeres.

Fidelia Z., de 28 afics, de Santa Catarina Pinula, ingresa el 6 de Enero
de 1935.

Antecedentes: ha tenide 2 hijos.

Diagndstice clinico: coxalgia y embarazo de 3 meses.

Se efectiia una reaceién de Friedman, cen la crina de la mafiana y la téeniea
acostumbrada en una coneja de 1,400 gramos; cbtengo un resultado positivo,
comprobado por la evolueién ultericr del embarazo.

Observacion Nimero 23.

Hoegpital General. Primer Servieio de Cirugia de Mujeres.
Maria S., de 36 afios de edad, de Chiquimula, ingresa el 6 de Encro de 1935.
Antecedentes: ha tenido 3 hijos.

Pregenta un tumor en la fosa iliaca derecha; derrame mueco-sanguinolento
por ¢l cuello uterino.

Sospéchase un embarazo ectépice.

Se efectfia una reaceién de Friedman, con orina de la mafiana y con la
téenica habitual en una coneja de 1,700 gramos; obtenge un resultado negativo.

Radiclégicamente se descubre un rifién fletantc; al hacer la nefropexia des-

aparcce el tumor.

Obgervacién Ntmero 24.

Hospital General. Primer Servieie de Cirugia de Mujeres.

Vicenta T., de 20 afios, de la capital, ingresa el 9 de Abril de 1935.
Antecedentes: nc ha tenido hijos.
Amencrrea de 2 meses. El dia anterior siente fuerte dolor hipogéstrico que
le irradia a tedo el abdomen. Ingresa en estade de shock, een sintomas de hemo-
- rragia interna.
Examen clinico: pérdidas de eolor sepia, cuelle uterino blando y puntiforme.
Fondo de saco lateral derecho ocupado por un tumor renitente y doloroso.
Diagnéstico: embarazo ectépico y ruptura tubaria.
Se efectia una reaccién de Friedman, con la téenica habitual en una ecneja
de 1,590 gramos; cbtengo un resultado positivo. Dosificacién de hormonas 600
U. C. B, por litro de orina. Se interviene de urgencia eomprobindose el diag-
néstico y encontrése un embrién de 3 centimetrcs de longitud.

Observacién Ntumero 25,

Hospital General. Primer Servicio de Cirugia de Mujeres.

Roselia T., de 19 afios, de Mixeo, ingresa el 25 de Abril de 1935.
Antecedentes: no ha tenido hijos; padece de flujo.
Desde hace 15 dias siente dolores en la fosa iliaca derecha.
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Ezamen clinico: fondo de saeo lateral derecho ceupade por un tumor. Fondo
del ttero percibese a 6 centimetros por arriba dcl pubis.

Diagndéstico: anexitis derecha (forma tumcral).

Sospechandose un embarazo de 2 meses, se efectia una reaceién de Fried-
man, con la orina de la maflana en una coneja de 1,600 gramos; obtengo un re-
sultado negativo que fué comprobado por la intervenecién

Las cinco enfermas a que se refieren las chservaciones antericres, estuvieron
en este servicio,

(f) L. EstraDA G.
Jefe del Primer Servicio de Cirugia de Mujeres.

Observacién Ntumero 26.

Hospital General. Servicio de Ginecclogia.

Graciela V., de 18 afios, de San José Pinula, ingresa el 29 de Diciembre
de 1934.

Antecedentes: no ha tenido hijos. Ultimas reglas el 15 de Junic de 1934.

Amencrrea de 7 meses; sintié movimientos el 5° ¥y 62 mes; en el 7¢ no los
percibié. Al examen elinico no se encontré foco.

Se diagnostica un embarazo con feto muerto. La radiografia ccnfirma el
embarazo, indicando que el feto se encuentra en posieién de nalgas.

Se efectiia una reaccién de Friedman, con la orina de la mafiana, en una
coneja de 1,800 gramos, con la téenica habitual - Se cbtiene un resultadc nega-
tivo; confirmando la muerte del feto, como pude cbservarlo, diez dias mas tarde
que se verificé el parto, dando a luz un feto macerado.

Observaciéon Namero 27.

Hoespital General. ' Servicio de Gineeclegia.
Merceliana M. de G., de 33 afios, de la eapital, ingresa el 15 de Enero de 1935.
Antecedentes: ha tenido 3 hijos.

Diagndéstico Clinico: fibroma uterino.

Se efectiia una reaccién de Friedman, con la crina de la mafiana, con la
téenica habitual en una coneja de 1,700 gramos; cbtengo un resultado negativo.

La intervenecién ccmprueba el diagndstieo clinico.

Observacion Niimero 28.

Hospital General. ’ Servicio de Ginecologia.

Adelaida T., de 22 afios, de Antigua, ingresa el 24 de Febrero de 1935.

Antecedentes: padece de flujo. Ultimas reglas el 30 de Diciembre de 1935.

Se diagnostica un embarazo de 2 meses.

Se efectGia una reaccién de Friedman, eon orina de la mafiana, en una
coneja de 1,560 gramos, con la téenica habitual ; obtengo un resultado positivo
confirmado por su evolueién ulterior.
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Observacién Nfimero 29.

Hospital General. Servicio de Ginecologia.

#{ Berta C. de M., de 29 afios, ingresa el 19 de Marzo de 1935.

Antecedentes: 4 partos normales; 2 abortos. Ultimas reglas el 21 de
Febrero de 1935.

f Diagnéstico clinico: salpingcovaritis. Sospéchase un embarazo ectdpico.

Se efectiia una reacciéon de Friedman, con la orina de la mafiana, €n una

eoneja de 1,860 gramos; obtengo un resultado negativo. La intervencién con-
firma el diagnéstico elinico.

Las cuatro observaciones anteriores son auténticas.

) (f) M. J. WunpERLICH,

Jefe del Servicio de Ginecologia.

Observacién Namero 30.

‘} Hospital General. - ‘ Consulta de Maternidad.
Maria de M. M., de 36 afios, de la capital, consulta el 11 de Marzo de 1935

por una amenorrea de 2 meses. Hace 7 afios que se casd.

; Antecedentes: no ha tenido hijos.

* Se le hizo una fecundaci6n artificial en los primeros dias de Enero de 1935.
| Diagnéstico: embarazo de 2 meses.

Se efectiia una reaccién de Friedman, con orina de la mafiana, en una
| 7 ‘ coneja de 1,650 gramos, con la técnica habitual; cbtengo un resultado pesitivo

i comprobado por su evolucién ulterior, dos meses mas tarde.
;h : Observacién Namero 31.

Hospital General. Consulta de Maternidad.

Olga de M., de 28 afios, de la capital, consulta el 22 de Mayoc de 1935 por
]| una amenorrea de 2 meses.

\
! Se efectiia con la orina de la mafiana una reaccién de Friedman, en una
s coneja de 1,820 gramos, con la téenica habitual ; obtengo un resultado negativo,
f Hormonas indosificables.

|

!

Tias dos observaciones antericres son auténticas.

f . (f) ArRTURO ZECERNA,

: Segundo Jefe del Servicio de Maternidad.




83

Observacion Ntumero 32.

Hospital General. Servicio Médico Forense.

M. O. C, de 17 afios, de la capital. Ultimas reglas el 1° de Noviembre
de 1934.

Se diagnostica un embarazo de 2 meses.

El 16 de Enero de 1935, se efectia una reaccion de Friedman, con la orina
de la mafiana, en una coneja de 1,790 gramos, con la técnica habitual; obtengo
un resultado positivo, comprobado 3 meses mas tarde.

Observaciéon Nimero 33.

Hospital General. Servicio Médico Forense.

Luz L., de 20 afios, de la capital. TUltimas reglas el 28 de Febrero de 1935.

Fué destlorada el 9 de Marzo; vestigios recientes y muy claros.

Se pregunta si hay embarazo? o

Se efectia una reacecién de Friedman con la orina de la mahana en una cone-
ja de 1,540 gramos; obtengo un resultado negativo, comprobado 2 meses mas
tarde.

Observacion Namero 34.

Hospital General. Servicio Médico Forense.

F. O. G., de 16 afios, de la capital. Ultimas reglas el 15 de Abril de 1935.

Diagnoéstico: violacion.

El 12 de Mayo de 1935 se pregunta si hay embarazo.

Se efectia una reaceién de Friedman, con la orina de la mafiana, en una
coneja de 1,300 gramos ; obtengo un resultado negativo.

Observacion Ntimero 35.

Hospital General. Servicie Médico Forense.

F. C., de 18 afios, de la capital. Ultimas reglas el 13 Abril de 1935.
" Pregtintase si hay embarazo el 10 de Mayo de 1935.
Se efectiia una reaccién de Friedman, con orina de la maflana, en una coneja
de 1,900 gramos, con la técnica habitual; obtengo un resultado negativo.

Las cuatro observaciones anteriores son auténticas.

(f) Art. CARRILLO,
Jefe del Servicio Médico Forense.

Como se ve, en las treinta y cineo Observaciones anteriores, los resultados
fueron todos exactos y acordes con la elinica; pues obtuve un 100 % de éxitos,
que fueron confirmados mas tarde.
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 EL DIAGNOSTICO INTRAUTERINO DEL SEXO
REACCION DE DORN Y SUGARMAN

Desde el antiguo Egipto la prediccién del sexo interesé a los investigadores;
ellos aconsejaban la avena y la escanda, que regadas eon orina de gravida, pre-
decian el sexo, segtin su mayor o menor desarrcllo. Esta constante preocupacién
que ha inquietado en todas las edades y que hoy todavia surge como una inte-
rrogaecion, llamé la atencién de Luttge y Von Merts, quienes utilizando un pre-
parado pulverulento de testiculo, puesto en presencia del suero de la grévida,
creyeron peder deeir, por el desdeblamiento de las alblminas testiculares, si el
que se esperaba era varén o, en el caso contrario, si era mujer. Selheim afirma
que con este procedimiento llegd a obtener un 98 % de resultados exactos a partir
del cuartc mes.

John B. Dorn y Edward Sugarman, aplicando las reacciones biclégicas
hormonales de la gestacién a la prediceién del $eX0, marcan una nueva orien-
tacion al preblema. Publican en el mes de Noviembre de 1932 en ““The Journal’’
su métedo para la prediecién del sexo, antes del nacimiento. En el otofio de
1931, dice, cuando trabajaban en conejos machos en la reaccién de Aschheim-
Zondek, chservaron que en 5 ccnejos de 3 meses de edad, los testieculos aumen-
taron de volumen y se diferenciaron microseépicamente de los otros 5. Los
testiculos desarrollados prematuramente mostraban una rica vaseularizacién y
un ccmienzo de espermatogénesis; traduecido por la formacién de espermatogonias
¥ espermatocitos ; pero nunca espermétides ni espermatozoos. Después del parto
observaron que las mujeres cuya orina habia producido el desarrollo testicular,
dieron a luz hijas mujeres; mientras que las mujeres cuya orina no eausé
reaccién, dieron nacimiento a varones. Continuaron sus experiencias con orina
de hombres y mujeres no embarazadas, no éncontrando transformacién alguna
en los testiculos. De esta manera pronosticaron el sexo de 80, en 85 €asos ; encon-
trandose la mayor parte en los Utimos meses del embarazo. Observaron que
debian utilizarse conejos de 3 meses de edad, pues en esta época. los testiculos
comienzan a descender a través de los anillos y llegan a las 2 semanas al eseroto;
empezando entonces el desarrollo testicular. A los 4 meses de edad yva se habia
iniciado la espermatogénesis en los conejos que ellos estudiaron. Inyectan endo-
venosamente 10 e. ¢, de orina a conejos machos de 3 meses de edad y los sacri-
fican a las 48 horas; si la espermatogénesis se produce, nacerd una mujer y si
no hay desarrollo testicular, el esperado serd varén. Utilizan en sus experienciag
conejos ‘‘Gigantes Belgas’’, todos de la misma edad y puestos al mismo régimen
de alimentacién. Piensan que en la orina de la embarazada con una nifia, existe
una hormona que estimula las células testiculares del conejo ptber y causa el
desarrollo precoz; la orina de una mujer embarazada con un hijo varén, no

estimula las células testiculares, sino por el contrario las inhibe.
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Dorn y Sugarman, llegan a las conclusiones siguientes:

Primero—Inyectando conejos de 3 meses de edad, cuyos testiculos se hallan
en el canal inguinal, con la orina de la grivida entre el 5° y el 9° mes, les fué
posible pronosticar el sexo del feto en 80, de 85 casos.

Segundo—La base de su pronéstico fué el cambio en la constitueidn micros-
copica del testiculo de eomejos sacrificados 48 horas més tarde, después de la
inyeccibn.

Tercero—Los testiculos inyectados con orina de mujeres embarazadas de
hijas mujeres, sufrieron un desarrollo precoz.

Cuarto.—Los testiculos de conejos inyectados con orina de mujeres emba-

razadas de hijos varones, no sufriéron estimulo alguno.

P. Remlinger y J. Bailly, quienes también han trabajado en la reaccidén
de Dorn y Sugarman en ‘‘conejos de Espafia’’, han obtenido resultados diferentes
a los de los autores y consideran que el desarrollo testicular no estd de acuerdo
con la migracién de éstos a las bolsas, pues encontraron en conejos muy jovenes,
que los testiculos ya habian descendido y que su talla era insuficiente para sopor-
tar una inoculacién intravenosa.

Atraido por la lectura del articulo de Dorn y Sugarman, decidi efectuar
algunas reacciones para pronosticar el sexo, antes del nacimiento. Al prineipio
tropecé con muchas dificultades, pues me fué imposible adquirir la raza de co-
nejos especificados por los autores y hube de conformarme a trabajar en conejos
corrientes. Encontré que en muchos de ellos a los 3 meses de edad ya se habia
iniciado el desarrollo testicular, caracterizado por la presencia de espermatogo-
nias y espermatides. TUtilicé entonces conejos de mes y medio a dos meses de
edad y en ellos observé que ¢l desarrollo no se habia iniciado todavia; en casi
todos encontré que los testiculos se hallaban en el abdomen y en algunos pocos
empezaban a descender.

Antes de efectuar una reaccién me cercioraba del estado de los testicu-

los, extirpando uno que me servia de testigo y utilizandoe Gnicamente conejos

impuberes. Segui la técnica aconsejada por los autores inyectando 10 c. e. de
orina endovenosamente y sacrificAndolos a las 48 horas siguientes. En los casos
positivos no encontré los cambios testiculares tan marcados, como los describen
los autores; apenas si habia una ligera congestién en algunocs. Los testiculos
extirpados son incluidos en parafina v coloreados por hemateina y ecsina.

De onece casos, pude predecir el sexo en 8; teniendo 3 errores o sea un
72’7 % de resultados exactos. Hstos errores los atribuyo a varias causas: en pri-
mer lugar, la raza de los conejos que no es la misma que la empleada por los
autores ; segundo, las condiciones climatéricas, pues por el hecho de encontrarnos
en los tréopicos, el desarrollc se hace méas precczmente, y tercero, el régimen de

alimentacién, pues me fué imposible saber el régimen usado por ellos.




REACCION DE DORN Y SUGARMAN

NEGATIVA

Corte transversal del testiculo de un conejo de dos meses
de edad, inyectado con 10 c. ¢. de orina.—Los tubos semini-
feros estan recubiertos solamente por células de Sertoli,

POSITIVA

Ccrte transversal del testiculo de un conejo, de des meses
de edad, inyectado con 10 c. ¢. de orina.—Se notan las
primeras fases de la espermatogénesis.
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He aqui mis observaciones tomadas en enfermas del 6* al 9° mes de emba-
razo, en el Servicio de Maternidad del Hospital General.

Nimero I.—Felisa P., de 17 afics, de Mixco.

Antecedentes: primipara. Embarazo en el curso del 9° mes.

Efectiio una reaccién de Dorn y Sugarman y no encuentro espermatogénesis.
Predigo un hombre el 24 de Enero de 1935. Parto el 7 de Febrero de 1935;
result6é varén. '

Nimero I1.—Carmen P., de 33 aflos, de Chiquimula.

Antecedentes: multipara. Kmbarazo en el curso del 9¢ mes.

Efectio una reaccién de Dorn y Sugarman, encontrando espermatogénesis.
Predigo una mujer el 24 de Enero de 1935. Parto el 10 de Febrero del mismo
afio; resulté mujer.

Niumero III.—Josefina H., de 22 afios, de Chiguimula.

Antecedentes: multipara. Hmbarazo en el curso del 8° mes.

Se efectfia una reaceién de Dorn y Sugarman y. encuentro espermatogénesis
el 17 de Enero de 1935. Predigo una mujer. - Parto el 16 de Febrero de 1935;
resulté mujer. '

Nimero IV.—Eleodora D., de 22 aiios, de la capital.

Antecedentes: multipara. Embarazo en el 82 mes.

Efeectio una reaceién de Dorn y Sugarman el 5 de Febrero de 1935 y encuen-
tro espermatogénesis. Predigo una mujer. Parto el 15 de Marzo del mismo
ano; resulté mujer.

Numero V.—dJestis R., de 30 afos, de la capital.

Amtecedentes: multipara. Embarazo en el curso del 8° mes.

Se efectiia una reaccién de Dorn y Sugarman el 5 de Febrerc de 1935 y no
‘encuentro espermatogénesis. Predigo un hombre. Parto el 17 de Marzo del
mismo afio; resulté varén.,

Niamero VI—Albertina S., de 19 afios, de la capital.

Antecedentes: primipara. Embarazo en el curso-del 8° mes.

Efectiio una reaceién de Dorn y Sugarman el 20 de Marzo de 1935 y encuen-
tro espermatogénesis. Predigo una muj‘er. Parto el 25 de Abril de 1935;
resulté hombre. .

Nimero VII—Marina G., de 18 afios, de la capital.

Antecedentes: primipara. Embarazo en el eurso del 7 mes.

Efectio una reaccién de Dorn y Sugarman el 28 de Marzo de 1935 y encuen-
tro espermatogénesis. Predigo una mujer. Partc el 16 de Mayo del mismo
afio; resultd mujer.

Nimero VIII—Vidalia G., de 18 afios, de la capital.

Antecedentes: primipara. Embarazo en el curso del 7¢ mes.

Efectio una reaccién de Dorn y Sugarman el 30 de Marzo de 1935 y en-

cuentro espermatogénesis. Predige una mujer. Parto el 16 de Mayo de 1935;

resulté mujer.
Nimero IX . —Rvarista M., de 24 afios, de la capital.
Antecedentes: multipara, Embarazo en el curso del 8 mes.
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Efectio una reacciéon de Dorn y Sugarman el 28 wle Febrero de 1935 y en-
cuentro espermatogénesis. Predigo una mujer. Parto el 1° de Mayo de 1935,
resulté hombre.

Nimero X —Eladia M., de 21 afios, de la capital.

Antecedentes: multipara. Embarazo en el curso del 8¢ mes.

Efeettic una reaceion de Dorn y Sugarman el 29 de Marzo de 1935 Y encuen-
tro espermatogénesis. Predigo una mujer. Partc el 23 de Abril de 1935;
resulté mujer.

Nimero X1.—Agapita C., de 35 afios, de la capital.

Antecedentes: multipara. Embarazo en el curso del 8 mes.

Efeetiio una reaccién de Dorn y Sugarman el 15 de Marzo de 1935 ¥y en-
cuentro espermatogénesis. Predigo una mujer. Parto el 13 de Abril de 1935;
resulté hombre.

Las chservaciones anteriores son auténticas.

(f) R. Auvagrez,
Jefe del Sermcw de Maternidad.

Como se vé el diagnéstico fracasé en las observaciones VI, IX y XI, pues
los resultados fueron contrarios. Encontré 27.: % de resultados falsos; asi inis
experiencias en la reaccién anterior no me parecen concluyentes, necemta,ndose
nuevas investigaciones en nuestre medio para eliminar las causas de error.

LA INTRADERMO REACCION EN EL DIAGNOSTICO DEL SEXO

El Doctor Alfredo P. Giangiobbe, mediante la intradermo reaccién practi-
cada en la mujer embarazada ha conseguido, dice, diagnosticar el sexo del nifio
antes del nacimiento en 21 embarazadas sin ningtn fracaso ¥ asegura, ¢omo
corolario de'sus investigaciones poder aleanzar la posibilidad de tener a voluntad,
hijos varones o mujeres.

Teorta de la reaccion.—Cree que el crganismo de la mujer durante el periodo
de la vida en que se encuentra, en condiciones de ser madre, pasa por estados
hormonales que él llama de ““varonilidad’’ y ¢ femimidad’’ ; estados que reflejan
un equilibrio hormonal fisico-quimico, regido por las leyes ligadas a la esencis
intima de la vida.

Dichos estados hormonales pueden sucederse alternativamente o mantenerse
por periodos mis o menos largos segln la influencia de factores intrinsecos o ex-
trinsecos. El évulo materno al ser fecundado, daria un fruto cuyo sexo seria
concordante con el estado hormonal que atraviesa el organismo de la mujer en el
memento de quedar fecundada. La reaceién consiste en inyectar €n la regién
deltoidea, en dos puntos distintos, medio e. ¢. de extracto hidroglicérico de

testiculo, apareciendo 24 horas después la formacién de una papula en los casos
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positives. lias reacciones positivas aparecen en las mujeres portadores de un
nific (fetc ¢ embridén) de sexc masculino v las negativas en las portadores de
un nino de sexo femenino. )

La substancia que emplea como reactive es el extracto hidroglicérico de tes-
ticulo de feto humanc o de nifio muerto al nacer; perc que la muerte no sea
por alguna causa infecto contagiosa.

Por mi parte practiqué la intradermo reaceién, conforme la técnica descrita
per Giangicbbe en 24 enfermas que se enccntraban entre el 6° y 9° mes del
embarazo, y mis resultades no fuercn satisfactorics, indudablemente por defectos
de téenica en la preparacién de la substancia empleada como reactivo, pues en
casi todos, mis diagnésticos fracasaron.

REACCION DE VARGAS

Para el diagndstico del sexo del feto.

Climaco Albertc Vargas, publica en la Revista de Higiene de Colombia, de
Noviembre y Diciembre de 1934, la reaccién que lléva su nombre. Consiste en
inyectar intradérmicamente 14 unidad gallc (14 ¢. ¢.) de hormona testicular
estandarizada, en mujeres gravidas; considera una reaccién pozitiva, indicadora
de un fetc de sexo masculinge, cuando se presenta una induracién y eritema
en el sitio de la inyeccién ; y estima, como reaceién negativa, indicadora de feto
femening, la ausencia de manifestaciones locales en tal sitic.

Al iniciar sus ensayos chtuvo varies fracasos, que atribuyé a la variable
profundidad de la inyeceién, o mayor volumen de liguido inyectado. Ie aqui
resuniida su téemica: Inyecta intradérmicamente en la regién deltoidea 14 de e. c.
de hormona testicular, hasta formar una papula blanca, cuyc didmetro estd en
relacién con la cantidad inyectada. Al mismo tiempo inyecta igual volumen,
de sclucién aceitosa de colesterina, que le sirve como control. Alrededor de la
papula aparece un halo rosado, eritematcso, de 3 4 5 centimetros de diametro.
En el sitio de la inyeccion hay ligera reaccién térmica. La presencia durante
12 6 24 horas, de una placa eritematosa, socbre la reaceién del tejido conjuntivo
de la papula central, con o sin halo eritematoso, indieca una reaccidn positiva.
La reaccién negativa es la reaccién analega a la reaccién testigo. Cree, que su
método es una reaccién de alergia hormonica; en la hembra-gravida, con feto
masculine, se encuentra sensibilizada con hormonas testiculares de su feto y que
siendo extrafias, producen una defensa especifica. Combate ademés los funda-
mentos tedriccs de la ““varomilidad’’ vy ‘‘feminidad’’ de la reaccion de Gian-
giobbe ; pues sostiene que no corresponden estrictamente a la realidad anatémica
o funcional, y que facilita sclamente la explicacién literaria de una cuestion
indefinida. Asegura que en sus resultadcs, slc cbtuve un 2 % de errores en
las reacciones positivas y ninglGn errcr en las negativas. Por lo expuesto, se
deduce que la reaccién de Vargas, ofrece un amplic campo para la experimen-
tacién entre nosotros; y es de esperarse que las investigaciones que se emprendan
con ese objeto, confirmen sus resultados.
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CONCLUSIONES

I.—Los métodos biolégicos prehormonales ¥y no especificos deben desecharse
POT Sus errores y por ser poco exactos.

II.—Debe preferirse para el diagnéstico precoz de la gravidez, los métodos
hormonales que utilizan animales como reactivos.

I1I.—Son las hormonas prehipofisarias: el Prolan A v B, las que producen los
cambics caracteristicos de las reacciones biclogicas.

IV.—Las reacciones que utilizan ratas hembras imptaberes (Aschheim- Zondek)
y ratones machos impiberes (Brouha, Hinglais y Simonnet) dan resul-
tados excelentes, aunque su técnica es delicada.

V.—Fuera de la especie humana, sclamente en los antropeides ¥ en las yeguas,
adquiere ¢l suero sanguineo, las propiedades que permiten el diagnéstico
biclégico del embarazo.

VI—De las reacciones hormenales, es la de Friedman la que me parece méis
perfecta, tanto por su constancia, especificidad ¥y precocidad, como por
la facilidad de su interpretacién. ;

VIIL.—Es pues, la reaccién de Friedman la que actualmente d& un 100 % de
resultados perfectos, si se trabaja en las condiciones estipuladas, siendo,
ademés, la mas facil de ejecutar en nuestro medio.

VIH —Las conejas deben ser de 1,200 4 1,300 gramos de peso, laparotomizadas
previamente, si no se les puede aislar ; sacrificdndolas 48 horas més tarde
se obtienen resultados indiscutibles.

IX.—La reaccién de Friedman no es utilizable solamente en Obstetrieia, sino
que presta grandes servicios en Medicina Interna, Ginecologia, Cirugia,
Medicina Forense y Medicina Veterinaria.

X.—Las reacciones hormonales cuantitativas son la modalidad mds perfecta
de la reacciéon de Friedman.

XI.—Per la doesificacién hormonal de los humores de la gravida, se puede diag-
nostiear con preeisién y rapidez una mola hidatiforme, un corioepitelioma,

un embarazo normal, un embarazo ectépico ¥y un aborto o una retencién de
huevo muerto.

XII.—El problema del diagnéstico intrauterino del sexo esté todavia en estudio

y los resultades obtenidos hasta hoy, siendo dignos de que se les tome
en cuenta, distan mucho de ser concluyentes.

Exrique CoroNADO ITURBIDE.

Vo Bo
I, Mora.

Imprimase, -
E. LizZARRALDE

K

Decano.
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