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La 0leers = stroducdenal es fruto de un Jisbalance on-
tre fzcetoraes delensivos{moco,muconn,) v arresivos{clorhidrico,
pepsina),.L~ importarcia del “cido en el desarrollo de la al-

cera ducdenazl se concce doesde mntisuo v ACIHE

1910 "sin “cido nre hay Gleera".la Glcers s

Zstrica cursa con
duodenal

12 mEqv/h.

-

Zsta dmpooitancia de los Taciores de atague sc reafirma
en el sindrome de Zollinger-Ellison caracterizado por dlceras
pépticas intratables producidas por masiva hirersecrecién de

‘acido

w

stimulada por zltos niveles fde zastrina sérica.Dismi-
nuyendo la secrecidn gastrica(vacotomia,cimetidina etc.),me~
jera 1z Gleara aciroducdaonal.

El control de la secrecidn géstrice se efecilia mediante
mecanismos neurchornonales,esnecialineite por la gnstrina,ln

cual es un estimulante potente de dicha secrecidn gastrica.

‘Los pacientes con Glcera diodenal contienen un doble
nimero de células parietales respecto a los normales v esto
puede ser la causa de la hiverclorhidria.la secrecién interdi-
gestiva do “cide c¢lornidrico,zstd incrementads cn la dlcera
gastroduodenal que nudiera deberse a unn estimulacidén vapal
mantenidn 6 a una hinercastrinemia.dunte 2l Acido clorhidrico
y en relacidn con su presencia,la hiperseccrecidn de pepsind-

geno tiene gran imsortancia especialmente el grupo L.




Cuardo 1o secrecidn dcida aumenla y caec el pli,se frena
la diberacidn de mastrina y 41 cumentar dichoe pH ocurre lo
contrario.kbn 21 ulceroso se picnsa hey alicracid. ~=n este me-
canismo unas veces por hiperﬂctividad de las células G y o=

tras por hincrplasia,

Asi vues,vor el momehto,se va reconociendo el capel del

dcido clorhidrice ¥y la zastrina en .a clLiow topenis de 1-

Nosotros en rucstra Tesis Doctoral queremos estudiar

la situacibn v las interro

-

Jacliones cue se vreseantan en las

Ulceras gastroduodenales,
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IMPORVAVCTA DI HMEDIR LA SECRECTOH CLORHIDRICA EN COMNDI-

CYOTES BASALT OV DY WEYIAN '\ IO PAVA UL OO0 T

TEIPC DE LA

parEan

La célula oxintica,en resmiestiz a numnerosos factores
gue s09re ella concnrren,oroduce dcido clorhidrico en magni -
tud variable vy ocepun preoonlnen ]oﬁ Imetores inhibidores &
excitadores.Clacicamente se ha dlcpo que"sin Adcido no hay
tlceraaungue recientemente se cuestionn tal aserto.la exis-
tencia de tumorces wnroductores de sustrncias estimulantes de

la secrecibn glstrica,es igualiente un hecho de indudable

[ED

-

portancia cue

a estudiar la cuantia de dicha secrecidn.
Tras intervenclones sqbre el eétémago v sobre el vago,para

la terania de 1ln flcera gastroduodenal,i;teresa conocer 2l
estado de la secrecidn gistrica postoperatoria por razoncs oObe
vias,zasl ccio si existe una destruccidn de las celulas parie-
tales zerd interesanto conccer la hirosecrecidn que tal cosa

produce.Estas y otras muchas razones que analluaremos mas a-

crecidn

|
¥
(3]
)

trica © lo gue cs lo mismo suUus pruebad,

Aunque desgraciadanente las prushas de secrecidn ghsiri-
ca no pueden resolver tocdos los problemas,si al menos,pueden
contestar & tres interrogantes:1C ;cuantas células parietales
hay en el estdmapo?,29:qué proporcibn de ellas estd inervada
rer elrvago? ¥ 30 5cx;ste un exceso de gastrina gue cstimula

.
estas células?,

Para conocer la cuantia de iIn socrecidn péstrica,es ne~
esario ademis del conocimiento de las pruebas gue se cmplean
para cllo,prestar una cuidadesa atencidn a los factores téeni-

-

cos noni como a las limitaclenes enneciales de dichas pruehas.




l.- Factores técnicos en el estudio _del jugo gmistrico.
Estos factores técnicos se encuentran expresados en la

Labla I

2e= Alpunas limitaciones esneciales de las vwruebas gue

estudinan 1n secrecidn scida gfstrica. A varte de experiencia

y bien hacor{intubsr blzn,situar alccusdamente la sonda ¥y con-

tar con la aspiracibn,neulralizacidn v nér

e

idas),comviene ha-
cer notar con detalle la importancia de 1a medida del pH ¥y
de la =cidez titulablz.Bs costumbre =medir la actividad del
ion hidrémeno con un medidor de pH .y la acides titulable,por
la titulacidn de una parte alicuota de jugo gistrico con una
—base fuerte,tal como el hidrdxido sédico 0.1 N hasta la neutrad
lidad,pi 7-7.5,clectrométricanente o con rojo fenol.MOORE(1955)
ha demostrado que es posible calcular la concentracién del ion
nidrdgeno nrecisamente = wartir del pH si se conocce el sodio

mis el potasio o el cloro.

Acidez titulable = concent.ion hidrégeno + concent.d no io-

nizable.

Para hacer este cAlculo se necesita tener un medidor de
pil bueno gue ha de estar bien calibrado con dos soluciones
tomgon por lc menos y hacer rosible con tres,tales como pH 1.07
pH 4.01 y pH 7.%8.5in embargo,la titulacidn electromédtrics o
colorimétrica sizne sisndo un wdtodo simnle j satisfactorio.
sCual es el punto final correcto de la acidez titulable?,mu-
chos prefiercn todaviz un pH 3.3 y lo utilizan en su defini-
cidn d= =aclorhidria.Nosotros siguisendo » BAROW,praferimos un
pil = 7 y definimos la anncidez cuande el pH cuanio el pH no

es inferior a este valor,va que dicho valor es Justamente el




TABLA E
UATTORES TECNICOS
EN EL ANALL
/
!
1 Evitar Ins formocos cue influyen sobre ¢
; f | 1a sceorecibn. ;
! ! i — !
“ [ ‘ el Id) 1 i
2 Difuar el extremo de la senda, median |
to conirol ramo cbpico e¢n el antro dis,
tal.
S0 lznirar el contenido gésirico v esperar
20N anies de emupezar la prueha.
VA Frocmuprar raontener la porinconiticdad doe
* ta sonda (enando se utiliza bomba)
-5 Expectorar la saliva, .
[ e - T,
oo wwserver sien el jugo uparcce sangre,
bilis o exceso de moco J
¥
7 Titnlar el fcida electirométricamente o
uftlizando rojo fenol como 111(11(:@(1\)1" -
! fo107)
% |
; ,
; 2N
i
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punto de neutralidad fisicogquimica.MOORE(1967},afirmé gque na-

u
die conocec 13 respuescta o esta pregunta,y hasta que no se con-

Sl Soe e L mha,50 uconseja crleular 1o oaod Ton fitulable
wor pitulacida o o Yub ogque es el pll 42l plasma.

nnlen una berminologia anticua-

reactives mencionados anterior

M
O
(o]
[
o
1)
@
-
il
:
s
[
o}
3
3

mente dez Topizr v Te rentracidn del ien hidré-
cene,no s cpulivslante a ncidew titulablo,ror ejrel CLY 0.1 W,
tiensz un wHd de 1.07 y el CHBCOOH 0.1 ¥ tiene un pH de 2.6,de
forma quz esas dos soluciones fcidas,ausque tienen una acidesz
titulable igual{l00 mmol/l),tienen distintos valores de pH de-
bido a su difer=ntce constanto e nisociacién.El pH es una uni-
dad logaritmica y por lo tanto es menoé exacta cuando la =zcil-
des os muy =147, 0r 2ita uim oacides titulobla de 150mamel/1,
0.01 unidades pH,que es el limite de presicidn de muchos ma-
di-dores de pH,equivale = 2mmol/l,mientras que la micfotitulaw
idn a estr -cciden tia

v
e unm Treoil

¢
A la inverso,una variacibu de ph

ro,equivale a unn variacidn 2= solo
tulable.

Volumen(l)nor acidez titulable{mmol/l) = secrecién Acida.

Felirzmente 7 como y~ hemos mencionnde con anterioridad,
las antiguas unidades"grados"de acidez,"unidades clinicas",

u

4

centimetros ciibices de NaQll/10 wor c.c. de jume gistrico, vy

3
[

noa/l,son numéricanente ejuivalentes a mmol/1.

i

J.~-Tipoz de nruebz: emnleadas on 21 estudio de 1 secre-

N

rino,
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Ta secrecidn hasal(BAQ). Esta prueba determina la secrecidn

durante las fases interdigestivas en ausenclia de estimulos.Es
decir,la secrecidn basul representa la secrecld. de la masa

de c&lulas paricitaloes que estd siendo excitada en las cendiciloq
nés 32 renposo de 1la prusha.las cifras medias de secreoién:ba-

shl aproximad =xnliansnte;un 25% dc¢ los sujelos,no

segresgan acido zn los vnericdos interdigestivos.BEn los sujetos
|

en ser nag hajos.

—

por encima de los 50 =ailcs,los valores sue

(Tabla ITY,

la s a gue el volumen maximo

de secrecibn de acido- muarda unza estrecha correlacidn con la

masa de células narietales gistrica,zunque se observan varia-

ciones de re=wroductizilidad qus nrovablemente de fTac-

tores que influyen sobre lz sensibilidad de las células parie-
tales(CARD y HARKS,1250) (HARKS,KOH ROV y SHAY,1960),asi pode~
mos asegurar gue la secrecidn maxima es uma funcidén del nime-
ro de células parietaies ¥y por lo tanto gue es una prueba due

determina la mnsa celular narietal.Bsta nrueba es sin duda

e b ta S T
S T A oAy )

Antes de gque pudiera disponsrse de 1n nentagastrina, fue-

ron muchos los estimulos emvnleados para realizar la prucba de

P

funcidn gistrica,incluyendo las comidas de pruebs,alcohol,ca~

feina,nistamina e histalog.Dehido a sus efectos secundarios,

1

selo era posiole adminilsitrar nistanina & dosls de hasta 0,01
ng/kg del fosfato Acido.BEn 1953%,KAY,inyectaba un antihistami-

nico %0 minutes antes de la inyeccidn de 1a histanina y des-~
cubrid que en el hombre 51 se administraban dosis de histamina
mayores mor via subcutdnez,aumentaba la secrecidn Acida hasta

dosis de 0,04mp/%p de Tosfalo Acido de histamina pero gque a




SECRECION GASTRICA_BASAL

Qué es lo que deter- | LLa seerecibn interdigestiva en ausencia de cual
mina csta prucha wer estimulaciébn externa,

l. - Prueba standard satisfactoria.
INDI C_ACLQE\]ES 2.- Sindrome de Zollinger-Ellison.

2

p

.— Efecto de los [armacos antisecretores,

l.- Enfermo en habitacion tranquila.
2.- Aspiracibn continua, manual o con bomba
— AT O 1 3.- Mantener la prucha de 1 a 12 horas.

4.~ Determinar el'volumen y concentracitn del
&cido v calcular la secrecibn de acido to -

S

tal,

I i - e
1 Yaicres sormales Volumen Produccion de
I por hora ' (c.c.) 4cido (mEq.) i
{ .
| | -
! Hombres (de 20 a 50 afios) 80 2-3 i
| | .
1 Mujeres (1 o) 65 _ 1-2

L e j




TABIA 0§

SECRECION_MAXIMA DE ACTDO (MAC]

Qué es lo que deter
mina csta prucha

Masa de ctlulas parietales.

l.
2
: )
INDICACTOMES s

5.

-iZs la mejor prucba standard,

.~ Diagnostico de aclorhidria (A.P.)

.= Slndrome de Zollinger-Ellison.

.~ Valoracion de la tlcera ghstrica.

.= Valoracibn preoperatoria de la Gleera

{duodenal)
~ Identificacién de la ulcera yveyunal post
operatoria

Nl—-l

TECNICA

.~ Aspiracibn continua en intérvalos de 15
.= Secrecibn basal durante 60",
.— A los 30" inyeccibn i.m.antihistaminica

{Benadril, 56mg;Neo-Antergan 100 mg).

.~ A los 60! ,inyecciébn subcuténea de fosfa

to feido de histamina (0, 04mg/kqg) o His

teleg (2.0 mafligl ),

.~ Recogida del jugo gastrico durante 1 ho -i

ra, si sc¢ emplea histamina o durante 2
horas, si se usa Histalog,

.- Determinacibdbn del volumen y concentra-

cibn de Geido v célculo de la secrecibn -
de acido total,

Valores normales

- |
PO i

Secerecibn de HCT (mEq. )

. |
i _ . !
t Hombres 23 |
:' |

|

Mujeres I 16

1
P TS S 1




pnftir de esta dozis,aunque se siguicra aumentando,ya no se

modificaba la subsodicha secrecidn Acida. DLa prugba aumenta-
deoda Lo T nlosiag e Kﬂv;ﬂ:cd: rrovogﬂf aisuoon efectos co-
cundarios desagradsblicoc{cefzaleas,sonmolancin, cte.)lo ohston-
te esto,se ha llegado 2 utilizar la histamins incluso en in-
fﬁ aidn introvenosn prﬁviﬁ adwinistracidn de -ntihistaminicos,

(LONDON y WIGGIES,1257,LAYWRIH, 1984},

introdujo unz sustancic

sintética sinilar a 211la noninadw histalon.Las dosis gue

provocan unn secrecidén dclda méxina,es de 1.5mg/kg v sus e-

fectos idénticos

(

a los obtenidos con la prueba aumentzda de la
histarina y si bien no nscezita la administracidn orevia de
antihist~ninicos,se nan dado cascs de hzmorrarias gédstricas
e incluso colapsos.Ambas pruebas no obstante,han guedadeo anti-
cuadas con la Gu e 1 peﬁta;astrina ZUE &85 menos he-

ligrosn y mids cdmoda de owmplear.

la gastrina II pura,a2 una dosis de 2picogrs/kg. via sub-
cutéanea,produce unos resulbados narecidos o 1ds de la hista-

OANE CO CU8CU0D 830wl Ll ion

&5 Wa producio muy

carcJAfortu~adam

L~ rentarzstirina contiere el tetravépti-
do activo de la gastrina y se encuentra comercializada con
el nombre de Peptavlon.Puede igual gue la castrina administrar

se por via intraveonosa,subcutinea & intramuscular =z dosis de

6 piconrs./ip

Tamblen se han emnle-~do ea la eatimulacidén oiras suston-
¢ias tales 26n0 ia insulina,tolbutamida y 2-deoxi-D-glucos-.
La hipogluceria ec un wfilodo 2fectivo para inducir la secre-

cién "felde géstrica provocada por el vago v testar asi,si

una vagotomia fué adecuada.




Desis mdecuadas de insulina han demestrado ser capaces
de producir secretidn Hcidn gldstrica tanto en normales como
en sujctos con varotomia incomplcta.Laé dosis de wsta insuli-
na gue producen tas-s secretorias méximasYopico',en ambos gru-

pos,es de 0.2 unidades nor Keg. v administradas nor vis intra-

U

venosa rApido . Dessraciadamente en ocasiones,la insulina hace

[¢

o5 lmportantes por la hipogluce-

min ~u:s Jozoncnioena,
;
.
La telbutnmida,puede emnlearse como ternativa de iz in-

sulina para inducir hinsoglucemis y rnor lo tantc para testsr
1n inervacidn vazgal del estdm=gzo0.lz dozis es de 1lng intraveno-

50.

En fechas més reclentes,se ha introducido 1la Z2-deoxi-D-

zlucosa igunsltuente como nlternative de las dos ~nteriores.

El calcic ror infusidn intravenocsa es un estimulo muy e-

fective de la secrecidn gisirica.la administracidn de bmg/kg/h

aumenta la secrecidn dcida géstrics an un 30% mis gque 1la se-
~ - s Lol o~ L —- b 1 o ’
STl JLUI it Dol ity G R A S|

P 254R0 y =1s(1572)han cemunicatio gus 14 infusién de bmz/
kg/h.de calcic nroduce un inoremento,marcadd en la secrecidn
de Aeido gﬂétrico v de la gastrinemia en los nacientes con sin-
drome de Zollinger-Ellison.Ellos hen propucssto el test de la
infusidn de c¢alcio pars difsrenciar lcs enlernos ninsrsecrs-
tores con Zoilinmer-Ellison de uqualles otros tambien hiner-

secretoras que no tienen dichoe sindrome.

El efecto de diverssas comidns de wruzhn aa 3ido estudia-
do amnlizmente en 2l pasndo.Ln comida de EWALD(prueba de los

carbohidratos)tiene uns correlacidn lineal positiva con la
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respuestn "nico(PAQ) a 1t histamina.y algunos aulores =afir-

man gue dicha comida es tan buena como el pico histaminico

‘ : . .

prrn reade i cue paoi nbes ficenen Gleers AucuernleSe hin noo-
t..‘n.\‘,:a A e e A A1l 1 e ol Ao Vo e At -y P d“ o
RIMERESE SRR S AL2 105 gqu Lo trusoa e i CAal2lnte, 25 canar e Ze-

parar los ulcerosos duocidsnales de los sujetos controles e in-

cluso se v afirmado sun 1 resyuesia v 2in onfelna 2o Fs

i PR S

marcada durante 1z fase ~ctiva do 1a Glcern dundenal que dii-

=3

it

]

o4 0
W

)

2 Zurs

9]
=

ién.Estos tezt,sin ambarso,=o son usados corprlen-
teme#te comoe nrushas e rutina vurda medir La secrecidn ristri-
ca ‘e Aeilde.

Los niveles m%s el
den consaguir en 21 esténago io constibuye una respuestt en

mesetn o Ta i

3
)
o
9]
=
On
=
—
]
ot
3
4
4]
]
Q
tn
W
[
o
o
3
¥}
M
8]
o]
e
0
et
<
L
3
n
3
[
syl

tamina,gastrina 6 pentapgzscrinalB RON,1973).

ot ot

PR

A

rrine de ssecrscidn fdcida mAxima(MAO) ;se usa en ge=-

]
4]
D
)
—
il

neral wars referi

)

secrecidn fcida Aurante una hora,dss-
pues de una inyeccidn histzminica o pentagastrinica pero no s

siznifica ni rewresenta la maxima canrncidad socretoria del es-

pzfimentqlmente no vusde consssuirse sl 100% de la di-
cha resvussta méxima calculada,nerc si un 75-85%(MAKHLOUTF, 1968)
Por muchas rarones resulta mis simple utilizar una exprasgidn
fcida que s2 aproxime 2 la respuesta en mese-

BT oA

zencionada, 2 un~ infusidon 1:travenoss(HARKS

JOBARON,1263).E1 M"pico” o 14 secrecidn de fcido ris-
Jes la suma nritméticn de los dos neriodos consecu-

tivos més altos multiplicados por dos,tras ta adalnistraocién

de un estimulnte como la pentamastrina,gastrina,histamina etce.




En la préactica clinica,la secrecibn giéstrica Acida en meseta,
ne se distingue de la del pico de una dosis "maxima" de cual-
guiera de los estluulantes citodos,yo zea por 1~ via gue sea
(DESAT,ZAVEAT v AZT1A,1270) .Bsta secrecibn acida néximainpli-

ca 1n cue e¢s posible obtener con cualquier dosis de estimulan-

C+
49

¥ ose suwiz congeuir con 0,004 an./kg. de fosfato fAcido de
1 s s ) e e et e Sn L
nistamlps subcutinen,dos plcogrames por Kg. de gastriza,bpico

=
or Kgoede rento-nstrinag 6 con 1.9-2 wrs./ko. de higitznlop ine
o [=»] » B P -

tra musculazr.Con cstzs dosis se consipus las secrecionas mAs
altas en un estdmago no operade y con inervacidn vagal intac-

ta.Despues de la vagotomia se necesitan dosis mds elevadas de

histamina 6 pentagastrina para. conseguir los valores superio-

res de lz sccrecifn foida gastrica(ROSATC y MeFAYDDI,1971,107-
TURBK y al.1968).8in embargo,si se zdwinistra una sustancia
colinérgics al misro tiempo cue el estimularte,se nurenta la

secrecidn maxima postvagotomia v se alcanza los valerss anie-

riores a la intervencidén{PAYNE y KAY,1962,BROCHE,1967),

iste urna relacidn directs entre la secrecion mixima

3

ro . . .
de dcido,el pzss corzor:s coreoirs 1 libroe deo gracas

FE

Wl
i
e

siendo posible expresar =21 nico de esta secrecidn en picomol/
Kg.de peso corporal y masa libre de grasas,pero no se ha lle~

gado a un general acuerdo score el enplco de estos datos.

+ UFTLIDAD CLITTCA DE LAS PRUDSAS DE SECRECION GASTRICA.

En el sujeto snno 1a medicidn del jusce risztrico no tiene
mis interés que cl de establecer su normalidad] pero en la
nfermedad,el resultado se condlclona a 1la afeccidn del su -

Jeto.

ks poco corriente encontrar enfermos con Glcera duodenal
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¥y que tenpan achlorhidris o c¢ifras de MAC inferiores a 12.De
un tercio n» la mitad de los enfermos afectos de filcera ducde-
nal,tiercen hinersecrecidn cuando se les cempara con sujetos
normales.Bstudios receientes han demostrado que estos enfer-
mes son =4z zensibles a 1o neniassstrina gue sujetos con flice-
ra no duocdenal,ls gacirincuia en ayunanr es algo menor o igual
en los enfermos con ulcera ducdenal que en les su ujetos norba—
legypor 10 gue es nosible que estos ericrmos posean untono‘van
gal aunentade.Se tiene ls imnreszidn de qus los enfermos con
Glcera duodensl y tasas muy clevadss de secrecidn de Acido mhoe
trice tras estimulo,padecen con mds frecuencia complicaciones
de su Glcera y a menudo necesitan cirvgfa electiva en el tra—
tamientlo v wor si ollo fusra voco,parec: tambien gue la inci-

dencia de vagotomias incompletas es tanbien mayor que en los

enfermes nuc laniaznds

H
[N

N
-

e =t

cers “duodernsl,tienen taszas

I
r

-

de secrecidn de acido géstrico mas bajas.Pese a todo no se pue-

de afirmar todavia que los datos obtenidos de la medicidn de

LA 1

O

sCi

lz seer nofoldoysean dedlsivos nars Indicar una mayor o
Menor agresividad de  la clrugdfa en esics enfernos.

El #AC redio cue sé obtlene en varones con ulcers ducde-
nal tras estimulacidn con histamiva,rentagastring etec. esti
expresado en la table anterior 7 se cree gue 21 hallazgo de
un MAO suverior a 40 mEq/n,es un dato patogﬁoménico de esta
enferredad sungue ¢l exfumen radiolézico sea negativo.La(Fig.1)
correlacions la masa celular wparietzl con el cstado secreto~

rio en la ulcera duodenazl.

En los enfermos con Glcera géstrica,la sscrecidn Acida
e8,por 1o pgeneral,mencr qu? en 10s sujetos normales salvo ekl

et wn mrapilérian,nero el MAO medio en comnnrable al de los
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Ulcera duodenal probable

{ -Hipersecrecibn

Ulcera duodenal

. probable
Ulcera gastrica

154 _.Umbral de Glcera duoden'al

Ulcera duodenal irnprobabie
Ulcera duodenal pesible

PUNTO MAXIMO DE SECRECION ACIDA(mmol/h)
(@]
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Hiposecrecidn
ANACIDEZ
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Uleera duodenal o
ulcera gastrica improbables,




sujctos controles sanos.En todo sujeto con Glcera gistrica

es preceptible realizar el MAC y si la producciédn de 4cido

es nula,sospechar la no wenipunldad de la mlisng.ts explicacidn
fisiopatloldpgica de la disminucidn de la secrecidn en los en-

fermnos ccn tfilcera pictrica corporal ez desconocida aungue exis-

te alwuos evicencia de gue dichos pocicnbtas nresentar un au-
mento de lz retrodifusidn.de dcido .péstrico a traves de la mu-

cosa gint-iea lezionda cou lo quc provoca disminucidn espiirea
de la tass de gecrecidn oue medinos.Tombion algunon enfermos
con Ulcera gdstrica,muestran sumentos cn el reflujo viiiar al
estdmago y las sales biliares pueden de csa manera,legionzr

“la ruco =

1 £

Auncue no exists un criterio definiiivo

jre]

vara distinguir

la Qlcera gastrica benigna del carcinoma,ﬁese & nuestra ante-
rior afirmacidn,es cicrto gque hay whs filcerss denignas que
malignas gue 3¢ asocian con una 6 whs de las situaciones se—
cretorias siguientes:isecrecidn 4cida méxima superior a 80mEq/l,
junte = nnn ;OﬂCeﬂtF“Cién de clorurcs supericr =z 125 mEa/1 6
una ocerceldn de factor intrinssco nsyor dz 3,000 ng. de vitue
mina B..,,0 concentracién de protefnas inferior a 400 mg/100c.c.
© bien una actividad en beta-glucuronidzsz inferior a 4,000 .
Mo obstante,es derasiado grande la coincidencis entre los ha-—
llazgos de la dOlcere benigns y del carcinoms como pare gue
resulte de valer diagndstice muy imporLante.La arncidez,quiza
sea el criterio mis definitive,solo se presenta en la quinta

partce de los enfermos con lesion carcinomatosa.

Pengamos aue debe rcalizarse una pastroscopia con biop—
1 & P

sla en los enfermos con llcera gastrica.




Algunos enfermos con dispépsia muestran hipertrofia ra-
diolbgica,gastroscdpica e histoldgica de la mucosa gastrica
con hipersecrecibdn de Acido y pepsina,pero no si nre se de-

. £ . 4 - . L4 -
muestra una excesiva pérdida de proteinas en el jugo gastrico.
El término mis avropindo para este proceso,es guizas el de
"gastropatia hipertréfica hiperseo retora(ZARON,1973) cue pue-
de asociarse a unz Qlcers ghstrica d duodenal diagnosticada

radioldzic

o

al sindrone de Zollinger-Ellison.fn un

30% de los enférmos con esta gastrovatia,no se demostrd que
existiera una Glcerz(TAN,STEMPIEN y DAGRADT,1971) ,auncue mis
tarde no es dificil encontrar una filcera en 1a intervencidn
quirtrgica(STEMPIEN y al.1964).En 1la enfermedad de Menetrier,
tanbien se observan pliegue s pastricos relativaments gruesos,
pero esta es una enfermedad o gastritis exudatlva,hlpertréfl—
ca olercanfob51nau con unz mucosa edetiatosa inflamada(JONES y
2l.1972) ,Este proceso puede diferenciarse de la gastropatis
hipersecretora hipertréfica por medio de las, pruebas de secre-
cibn que demhestran un exceso de proteinas pero poco o ningun
deido on el jupo ghstrico,(0YERICLYT 7 JEFITRIES, 1970} ,Tambien
se pueden encontrar plicgues engrosados en el duodenojperc la
secrecidn acida gastrica de estos ‘sujetos ef similar a 1a

.de los afectos de llcera duodensl en conjunto.

El sindrome de 4ollinger-Ellison,consiste en filcera pép-
tica resistente al tratamiento,hipersecrecién gistrica ¥ pre-—
sencia de un tumor de los islotes pancredticos que no produ-
ce insulina,originado por una excesiva secrecidn de costrina.
Pese o todo el cortejo sintomAtico de estoe sindrome,cn la ter-
cera parte de los afectos no se descubre hasta la muerte, por

lo que es necesario pensar en el con frecuencia para conseguir
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el diagndéstico precoz. Se han propuesto criterios para esta-
blecer dicho diarnbstico,basados en la secrecidn bcids esti-
mulada © no o cn variocs cocientes de cifras de oo ~recidn:iuna
secrecidn Acida basal superior a 15 n¥g/1 en el estbdmago no
orerado © superior a 5 mEg/h en el intervenidos Acido noctur-

f

no surcerior o 100 mBes acider bhagal wmavor de 100 mbe/l en su-

1
niervenidos y de 70 mEg/l en ¢l operado; un cocien—

e

Jetocs uo
te de secrzcids bnoe cida/secrecidn fclda mixim= ,SU*GTIOT al
60% o un aumento despronorcionado de la aclider géstrica corpa-
rado con la concentracidn de pepsina. Desgraciadarente no se
ha llegado s ningun acuerdo para establecer en este sindrone
eriterios de nipersecrecidn gésirica y los que se han propusse
to pueden dnr lurmar a diasndsticos falsos positivos y nega-ti-
vos.Un enfermo sospechoso de sindrome de Zollinger-Ellison,
debe estudiarse delerrminando priméro la secrecidn glistrica de
dcido basal y postestimulacidén interpretandc los resultados ob-
tenidos comec ya hemos mencionado anteriormente.Simulténesmen~

te determinar la gastrinemia,

L los gnoruos con oo

larse 1a lidberacidn de gastrina mediante una infusidn intrave-
nosa de calecio(4 mg/%g./h.)con objeto de distinguir entre una
Gilcera duodenzl y el sindrome de Zollinger-Ellison,scbre todo
en atuellos enfermos con aumentos 1imites en lz secrecidn ba-
sal de fdcido y de pasirins sérica.BEn log individuos normales
1z infusién de calcio aumenta moderadamente el Acido géstrico
v la gastrinemia,mientras cue en los enfermos con el menciona-
do sindrome de 2-BE,la respuesta se eleva hasta ipualar la es-
timulacidn con histalog(BASSO y PASSAR0,1970).En la actualidad

se ha simplificado esta prueba administrando una sola inyeccidn
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intravenosa répida de calcio dé 2 mg/kg.(PASSARO,BASSO vy WALSI,
1972) .Una infusién de secretinal(3 u./kg./h.) inhibe la secre-
cidn de Zcido gistrico cn los individuos normalor,pero puede
aumentar el calcio cérico y por ende,el &cido glstrico el cual
lo hace a se¢ vez con la gastrinemia en lcs enfermos con sindro-

me de Z-S(ILHSTNDDRG v nl.1972).

En los enfermos con cancer gistrico la secrecidn basal
N po?teutiuulacién cs habltualmenlc sudbnormal,pero sclamente
el 20% presentan sclorhidria.io co infrecuente observar agi
mismo tasas nornales,lo que evidentemente limita el wvalor de

la prueba. : .

En la Olcera yeyunal,el reflujo de bilis y la precaria
ohtencidn de secrecidn gistrica,limitan la utilidad de las prug
bas de secrecibn &dcida géétrica.Si.se puede realizar la prueba
adecuadamente,un HAO ror encims de 15 nZg/h,es! susjestivoy ¥
un volunmen mfximo de secrecidn superior a 25 mEq/h se conside-

ra patognombnico.

Tanto en la anemla peranlcioss comd en la atrofia gistrica
se considera gue la secrecién glstrica de Acido,basal y esti-
mulada,estan profundamente disminuida.BEn muchos sujetos con
aneria perniciosa,la aclornidria nosthistaminica,es evidente.
En algunos individuos,pueden existir anticuerpos circulantes
e intragistricos dirigidos contra el factor dintrinsecc(por ej:
anticuerpos blogueantes,anticuerpos contra la célula parietal

¥ anticuer»os contrz el compliejo fnctor intrinseco-B,.).En

12
anusllos enformes gue ticaen =nemia perniciocsa y atrofia gls-

trica pucde haber aumento de la secrecidn proteica del estdma-
go.Por el momento estas determinaciones no son especificas pa-

ra el diasndstico,siendolo sin embarpgo,la bionsia gistrica.




La gastropatia hipersecrelora hipertréfica,sindrome de
Menelrier,clisicsmente enfermedad de menctrier,se caracteriza

- " . -’ . .- .
por la precencia de pliegucs gastricos gigantes y por hipopro-
teinemiayasi como edema aclerhidria.En ewstos enfermos,la se-

b o k]

s r , - , o ~ ‘ - 7 1 :
crecitn de adcido gaslrico es escasa,y la secrecidn de protei=-
nas gastricas elevada sicndo la cravnm de la higoproteinemia.
Se ha conmunicado tambilen,la combinacién Menetricr-gastropatia
hipertrdiica hiepersecretora,con aumente de la secrecidn hasal

; :

y postestimulacidn del &cido gistrico.

En resumen podemos concluir que los test de secrecidn
dcide pueden ayudar zl diagnbstico y tratamiento de los enfer-
mos con Glcera duodenal,Zollinger—Eliison,gastritis,cancer pls-
'trico,gastropatia hipertrdfica secretorm y enfermedad de Mene-
trier.Tambien veremos luego gue son igualmente ftiles despues
de la cirugla realizada para reducir la secrecién gastrica en

pacientes ulcerosos.

Hemos mencionado anteriormente la prueba de acidez post-

Gquirtrgica.Bsta pruecba llumada de Hollander,se resumc en la

tabla IV .

‘Las pruebas de secrecibn Acida ghstrica,vueden ser {tiles
en los enferomos gque presentarn una dispepsia y unos hallazgos
r=dioldgicos negativos ya gue pueden sugerir cl gque un enfer-
mo tenga © no una Ulecera duodenal.Solo existe una minima ten-
dencia =z pensar que los enfermos con una secrecidn dcida més
elevada, tengan peor prondstico y hayan de eer operados‘con mas
frecuencia gque los que lienen una seerecion Acida mis baja.Esta
informacidn pronbstica limitada,no justifica que se lleven a

cabo sisteméticamente las pruebas de secrecidn de acidez gas-




mina esta prusha

LCub es lo ane detor-

LLa mtcgridad funcional de fa inervacibn vagal
del cotbmeno,

- Comprobar i voa vagolomia quirtion Ty
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6.- Si no aparcce secreccidn de 4cido,higase
la prucba de la histamina,

Triernrotacibn

cibn basal debe ser menor de 2 mEa/h v tras

inyectar la insuiina, el aumento ha de ser g

rior a 1 mEa/h,
J. = 21 la vagelomia es amnlia, pero incomnlo,
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to, ol aumenie posiinsalinies s do =00

f{/ 5
A=D1 la vagotomia es impoerfecta, aumento -
postinsulinico superior a 5 mEq/h.

l.- w0 esid fotcimenie deninida, .
2.-%5 la vagotomia ha sido completa, la secre
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PAPIL DI TAS GASTRITIAS BN LA SWCRECION DE CLOREIDRICO.

Le- DSTUDIC DS LA SECRECION GASTRICA DE ACIDO CLORIIDRICO.

e o meerey T e N - N S - . - . I
Ao HISI0ORIA DL LoORIEJA, ©n ticrpoz de J “ve IL,un mi-

dico de la coric de Aragon,Arnau de Vilenova(l238-1314)hablabsd
de una "fleomn salada e bdcidadel estdmano.Pero debemos comen-
mar menciorsoiao o VAL HalLOUT{157%-10 Y quien crefa en la exis

tencia de un Acido y un fermento €n el estdmapo de lo que de-

penderia ls 1i~astidn ~4-iries,llo-ndo o Intuir la existoncid-
a de la =strofia y la poszibilidad de la aclornidria al obser-
var que el "Acido" 7 el "fermento" cran escasos en el estdua-
go.de los viejos.Més tazrde HERHLN BOZRHAVE(1H68-1738)escribe

que'la digestién pastrica se debe a un fermento activado por

el calor,lazs fTuerzas mechinicas que contraen cl estdmago v los

influjes nerviozosh

En el si~le XYIIT prillaro 7
83-1757)y SPALLINZANI(1729-1798) RTANUR que cra zo
eni

dico,estudid con erornme det

rescOg ¥ CLLiuIrnLoZ cOon uin aiio e
go.Al caho de unnzs horas sacrificaba las aves y observaba lo
que habia ocurrido en el interior de los mismos a los que pre-

viamente habia rellenado con distintos alimentos.

21 abate SPALL'MNZANT realizd aln trabzjos més definitivod

Introducia tubos gsimilar

‘—J
]
o}

a los de REANUR que volvia a reti-
rar al cabo dc alp horas previamente determinadas.hn su
obra "Fizica Anirnle",de2mostrd concluyentermente que:l?) la co-
mida oxcita la pro4wccwon ce Adcido,23)oaue el 4cido recopido

es el mismo que el de la sal marina y 3%)gue este &cido no es

inflamable,5in cmbarpgo,no consiguid relacicnar la presencia

de dcido con zu nosible secrecidn-wor parte de la nacosy fe-
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~trica,sino que al igual gque sus antecesores lo atribuyé a

la accibn de los vnronlos alimentos.JOHN HUNTER(1728-1723%) me-
rece tantieo nuesiro reconocimientc por haber si. : uno de 1os
primeros en utilizar una sonda gisirica para exiraer el con-

tenido gastrico.

WILLIAT PROUT(1824) Fué quien por priumera vez identificd
el Acido del coulbenido mAstrico-como 4cide cleorhidrico.Sin

eUVRGIO, Y 0ue esverur a WILLIAN 3EAUSONT(1785-1853)vara que

la mayorisa de 1ms ohssrvacicnes nue -cnbaros de describir,nu-

dieran ser objeto de una sintesis coordinada,constructiva y

2zad0or que habia desarrolla-

prictica,Trasladd a Saint Mariin

Q

do una fistula externa,a su proﬁia casa y anotd cuidadoszmen-
‘te log Tenbdrenos obhservados en la covidad gésirica del mismo
sacando ias éiguientes conclusiones:19) el contenido-del estéd-
. . e aste Acide es &cido clor-
r 1= mucesa glandular ¥ no

alimentos y 4Q)ciertos es-

d28 son capaces de modifi-

Lz culmiracién de los trabajos llegd con IVAN PAVLOV(1840-
1926),acaso0 la figura mis eminente que hnaya dado,hasta la fTe-
cha,la fisiologia.BEste autor puniualizd distintas ¥ geniales

-

técnicas téonicns que permitieron aclarar un.gran ntmerc de

Uy

i
prodlemas de la figiclogl

a gastrica.bntre esl-s ~Tenialidades
cabe destazar su oneracidn del "pegueio ostdnegoconservando

lag terminaciones nervicsaaz,con lo gue cstudid los efectos so-
bre la sceracidén pastrica,de 1a carne,pan,leche e incluso de
los propics Acidos comparativamente,describiendo entre otras

cosas los efectos inhibidores de las grasas sobre la micma.
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La técnica de la fistula esofigica externa para la "comida
ficticia,es gquiza 1la gue mayer gloria ha dado a PAVIOV en

-,
oy

este nopecto.livls nccidn cefilics sobre la secranidn pistricn,

7
habia sido prescnitidn mor Beaument y demoslrada en parte por
Bleondlot.las sxperiencias de Pavlov,establecieron el camino

a sanulr pora 1o demosirecidn de los siguisantes hechos:10)el

=umento de la secrecidn gistrica por =1 czifnulo electrico

o
o

del vaz0,22)1a bhinerzocrecidr 4cidz secundaria = la inyeceidn

de r':

etil

[}

na oy sus.derivados,BQ)el aumento secretorio se-

[

9]

o]
cundario -1 estimulo por l= insulina,vnopularizado zfios mas tard
de por Hollander,42}1a moderna concepcibn de que existe un
paralelismo entre la secrecidn vag-l insulinica y la masa pa-
rietal estimulada con un=a dosis méxima de higtamina v 50)1a
hipersecrecidn pgéstrica secundaria al est{mulo directo de los
centros diencefalicos.

Muchos =flos se tardd en =plicar los conocimientos fisio-
légicos en la prictica médicz diaria.EWAL y BOAS,idearon co-

midas de prueba para investigar la acides ¥ su accibn sobre

i

crecibn o 21

G
v

¥y en el transcursc del tismpo,les c¢linicos ensayaron diversas
sustaﬁcias con el fin de obtener la secrecién 4cida en el es-
tado mis puro pusibvle,evitando la cohtéminacién de los alimen-
tos.Asl KATSCH(1926) ensaya 1z cafeinzjel alcohol y sobre to-

do la histamina usada por POPIELSKI a partir de 192C.

n 1949 CONARD,KOVALEVSKY y VANGEERTRUYDEN,demuestran
concluyentencnte que oxiste para cada individuo un 1imite cons
tante de gecrociGn KAY(1953) huce taubien asta observacidn v
estandariza una prucba con el nombre de"esztimule maximo con

histamina" ,MARKS(1956) demuestra que la secrecidn gAistrica




obtenida despues de dicho estimulo es una expresidn de las
células parietales funcionantern,es decir,de la'masa parietall

del individuo.

La {raccidn de la secrecibn gistrica no vagal,se origina,

por la accidn de vari

estimulos situsios ern las zonas mAs

=
<
i

dickales del estldmaro entre lon gue.estd el aleohel y 1as pe-
tonas ¢ igualmente se pudo comprobar que la gastrectomfa dis-
minufa vprogresivamente la secrccidn gistrica(WOODWARD y al.
1948).Por otro lalo oo demostrd gque la simple distencidn an-
tral provocada una estimulacidn secretoria sostenida del jugo-
géstrico en ausencia de toda conexidn nerviosa(DRAGSTEDT v al,
-1951).Fué EDKTi(1905) quien por primera vez postulaz la exis-
tencia de¢ una hormons ééstrica capawz dec estimular la secrecidn
dcida,denomrinandols gastrina.GREGORY(lQG@j,consigue determi-
nar la estructurasa de la hormona.Pedeomos pues decir que la his-
toria de la secrecidn géstrica es muv variable y connleja y

gue los puntos de interés son muchos no es-limitable de nin-

. Y
guna nmanera,al simnle sstudio de la secrecibn de dcidogvero
E5 prouvalic gue eIl Jdi ruiuro nc muy lejano,poedanos estavlecer:
¢l descubrimiento del mecanismo Intimo de la secrecibén de clord
hidricoy su inhibicidén a nivel deI.estémago;la terapéutica
basada en sustancias antigastrinicas,la inhibicidn inmunold-
gica de la =mctividad proteolitica del jugo ghstrico(sustancias
antipeptidicas),el descubrimiento del oriszen del factor intrind
geco vy la proteccidn de la mucosa géstrica contra los facto-

res agresorcs esbinulando la secrecidn especifica de sustan-

cias nrotectoras.




B.- PAPEL [iSIOLOGICO DE TA SECRECION GASTRICA DE ACIDO
CLORUIDRICO, V.85. ;POR QUE SE SECRETA TT, CLOPTTDRICOY .

1

ELl papel del acido clorhidrico e¢n  la Tisiclogia del tubc
dipestivo podria resumirse en cuatro apartades: 12) constitu-
yé un vecanisno defensivo contra gérmenes inzeridos,evitando
su colonizscidn, 22) wermite la acclén de la pepsina,32) fa-

|

cilita la donizacidn v reduccidn del hierro y con ello su

absorcidén y 42) raduce 1

»

csmolaridad del guimo.

Por =1 momento ignoramncs si realmente,al controlar en
cierto modo,por mecanismos feed-back la liberacidén de gastri-
na,posee acciones importantes aungue todavia esveculativas.

En suma,que el clorhidrico se scecreta porque es necesario.

*Co~ MECANTSMO D=
MO Sk SECRETA EL CLRAI

ECRECION DEL ACIDCG CLRHIDRICO,V.S.;CO-
A1C00%.

Para nosctrcs hablar de secrecidn de corhidrico{CLH),es

hablar Je ¢fluls rnrietal,nor ello,vanos a anslizar la fislo-

logia de esta célula ya nue de este modo podremos entender el

mecanismoe de secrecifn de &cido clorhidrico.

Existen tres mediadores guimicos bier conocidos capaces de
activar la célula‘parietal:acetilcolina,gastrina,e histamina.Lla
acetilcelina es lidverada wnor las fibras postganglidnicas del
sistema marasimpitico y por las neuronas del plexo submucoso esq
timulado por la distensidn glstricalreflejos intramurales cor-

tos).

La gastrina,liboraﬂa a partir de las células G del antro y
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del duodeno,alcanza por via sistémica y/o por via portal gas-
trica la célula parietal estirulande la secrecidn de clorhi-
drico.®l papel de la nilgtanian como medizdor fiziolégico de

la secrecidn gistirica,estd shora en plena discusidn.Bn efecto,

la reciente aparicibén de los blogueadores de los H, recepto-

2

res de 1n higtamin=z na supuesto un argumento indiscutible pa-
ra atribuir una zzscidn fi@iolégiqa‘é la histamina.Se cae por
su propio peso que no puede haber otra ekplicacién satisfac-
toria qus su funcifn fisloldgica para entender cdmo por ej:

1a cimetidina produce reduccionss ds la sscrecidn de 4dcido su-
periores -1 8C%.Aulguncs zulores han descrito otros estimulan-
~tes quimicos de lz célula parietal,a nuestro entender de una
importaﬁciq szcundari=,y entre los ﬂue cabe mencionar lz en-
teroxintina(HAY y al1.1975 y ASHBY y HIMAL,1975) gue se tra-
ta d2 una hormona linerada a partir de la mucosa del intesti-
no delgado,y las proteinas alimsnticias que-actﬁan tépicamen-

te.

Las concepclones sobre la imvortancia de cada uno de es-
tos tres mediadores mayores,acetilcolina,gastrina e nistamina,
pucden resumirse an una tesis c¢lfsica y en una hipdtesis mo-
derna.Durante los afios 50,105 trééajadores de CODE otorgaban -
a la histamina una accidn especifica y directa sobre la se- -
crecidn del CLI(1la zastrina aln no se habia aislado) y la a-

cetilcolina actunria sobre las células cebadas le la submuco-

sa gistrica produciende la liberacién de histamina,la cuzl a
su vez =2ctuaria szchre la célula paristal activandola y desen-

cadenendo la secrecidn del Acido -Astrico.Todo parecia muy 156-
gico pero este esguema era insuficiente para explicar,por ej:,

que la secrecidn gastrica estimulada por la histamina disminu~




-yera tras la vagotomia.Por todo ello,porque no era satisfac-
toria dicha tesis y por los grandes Avances ocurridos especial-
mente en la década de los 50 a G0(uso peneralizalo de la prue-

ba de la histamina,insulina y pentasastrina,aislamiento de la

L]

gastrina,descripcidn deo diftesis ulcerosa hipergastrinénmica,

generalizacidn de L vaso

o)
ot

omiz par- la terania del ulcus sas-
troduodenal etc,)han obligado a busgcar nuevas concepcionesly,
131, GROSSHAN(1ST5) na postulado un nnevo esguema en el quel los
tres mzdizdores son imvrescindibles vara obtener de 1o célula
perietal un maximo readimiento.En efesio,el autor prownone una
estructura trireceptorial en la gue la ocupacién ¢ funciona-
miento de los tres roceptores seria necesarin para 1ia normal

P

fisiolerla de la célula varietsl.El blegudo 4z uno de ellos,
llevaria cousigo la disminucién de 1a sensibilidad de la cé-
lula narietal parn los otreos dos estimulos v como consecnen-

cia =ipareceria una hiposecrecidn.Este esqqeﬁa explica que la
~tropina disminuys la secrecidn géstrica estimulaca tanto por
la histamina como por la gastrina,y del mismo modo,por qué

los Bleoaueadores fde los !, rzceptores inniben la secrecitn pis-
trica estimulada por gastrina y cérhacol.GROSSMﬂN,muy optimis-
ta,profetiza un futuro inhbidor gastrico capaz de reducir la

secrocei

imuladz mor iwsulinalo carbacolle his-

e
tamina.Si su profoci- fallara habria que buscar otro modelo.

Scn como Tuore, sl mecaaismo intlimo 12 rroiduceidn de CLT
en la célula pariefal esta basado en la utilizacidn de la anhi |
drasa carbdnica y en la 2%istencia de una bomba de expulsidn
de protones acopladn o una bomha clectroménica de cloruros,am-
bas ATP dependientes(Fig.2 }.La importante diferencia de con-

centracidén de cloro a ~mbos lados de la muccsn séstricn,condi-
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-ciona la existencia de una diferéncia de potencial entre el
polo basal ¥y el luminal de la célula parietzl,siendo el polo
luminal negativo respecio al hacal.lgnoramos to?ﬂvia en qué
forma se vinculan los recepiores de membrana de la célula pa-
rietal con el mecanismo de secrecidn de fcido,aunque se plen-
ga gque gea lzgual gue on otros mediadores endocrincs a traves
de un ssgundo mensajero del Lipo AMP ciclico.Més adelante in-

sistircmos sobhre estas cuestlones,

¢

o

Una vez liberado el clorhidrico,existen unos vlecanismos
que evitan la retrodifusién de los hidrogeniones(la concentra-
cibn de protones en la luz géstrica es unas 106 veces superior
a la plasmética).DAVENPORT(19?5),se-enCOntré con este proble-
ma al ohservar gue una bolsa denervada produce un juge géstri-
co rico en hidrogeniones ¥ pobre en sodio cuando era estimu-
lada con histaminajpero si la misma bolsa era.estimulada con
una sustancia lipolitica(eugenol)el jugo géstrico producido
era rico en sodio y pobre en hidrbgeno,por 1o gque pensd que 1o

gue ccurria alli no era gque la bolsa nrodujera menos &zido

" sino dque esite despues de secretado retrod l{a.Para probar
su hipdtesis repitid el exnerimento introduciendo en la bolsa
una.solucidn de glicina capaz de "atrapar'"los hidrogeniones
secretados y evitar su retrodifusibn.la hipdtesis quedd com-
pletamente demostrada ya gque al titular la solucidbn de glici-
na,se vid gque esta hablia tamponado los hidrégeniones expultado
al exterior de la bolsa.Esto hizo gue se acufiara el $érmino
de "barrera de la nmucosa ghstricapara repunir en é1 al con-

junto de mecanismos gque evitan la retrodifusidn del &cido.
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2e= GASTRINAS.,

En 1969,GREGORY y TRACY aislaron de la mucosga antral
del cerdo dos heptadecapéptidos a log que denowl nron zastri-

nas I y II.

Un dato esmecial era ol hecho de la presencia de un sul-
a

fato en la tirosina de la gastrina TI (G-TII),la cual por lo

demés era idéntica a la gastrina T (G-T).

Loa heptadecapéutidos de gastrina han sido purificados
a partir de la nucosa antral de varias especieé incluido el
hombre(se han aislado de cerdo,buey,oveja,aves etc.) vy se ha
observado que solo se diferencian por la sustitucién de uno &
dos amincicidos de la umitad de la cadsns lineal peptidica.
Los avances mis importantes y recientes én cuanto a la guimi-
ca de la gastrina se refiere,quiza hayan sido los trabvajos
que han permitido los aislamientos de las formas moleculares
més grandes(gastrina grande,gastrina muy grande),su COmpOlelO

en leqoac1q05 lz secuencia de los mismos,el descubrimicnto

] - SR PR S - 5 e .
ce gue la secuencia nenbtatecaniniido C-torminal de

. IS
FEe = LAl

1 .
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"5

grande(big gastrina) es igual que el heptadecapéptido gastri-
na y gque la secuencia C-terminal tridecapéptido de la gastrina
pequeia(lititle gastrina) es idéntica a la wminig Zastrina.Bsta
Ultima afirmacidn tiene sus limitaciones de acuerdo con las

ideas mis recientes lo gue se expone con mayor amplitud en

siguientes apartadcs.

Los estudics sobre los mecanismos biosintéticos de las
proteinas han demostrado gque la sintesis de los péptidos,pro-

cede de los aminodcidos N-terminal a C-terminaly asi la gas-

b e




~trina se sinteiiza como gastrina grande con treinta ¥y cua-
tro amincicidos e incluso molliculas mis grandes vy entonces
se convierte enzimaticamente en heptadscapéptides v oltros
fragmentos mis pequeiios que la gastrina.

'
!

/
: La pastrina se parece mucho a otras horionas,er gue su
gintesis se produce como péptidos wis grandes gque luego se
' ' \
. . - - . . - I
fransfornan en fragrsatos mis neguelios por la accidn enzimiti-

ca tipo tripsina,que son mis actives.

Es destacable que la regibn de la gastrina tripsine
sensible esti conpuesta de dos amingécidos basicos consecuti-
vos y ¢sto justamente es 1~ -2 ocurre con la insulina,gli-
cagon y hormona paralirdl laa.

* Se tiene la impresidén de gue el paso de gastrina trein-
ta y cuatro =a gastrina diez y siete tiens lugar en la célu-

la G v por lo tanto que la mayor cuantia de hormona almzce-

nnda,esti constitnids wer soctrina diccisiste.

n

No hay por el momentc evidencilas indiscutibles de trans-—

formacién de gastrina G-34 en G-17 en la cireulaciédn.

Tanto la gastrina de treinta y cuatro aminoicidos como
la de diecisiete,son resisteantes al ztaque de las aminopepti-

dasas nor poseer grupos piroglutamil H-terminales.

Otras formas de gastrina se han encontrado tanto =n 1la

circulacidn como en los tejidos sin que esten completa-




tamente perfilades sus aspectos quimicos o biolépicos pero
si el quc sus peros molecularcs son mayores que los de la

pastrina 34(big big gastrina y componente I de k-hfeld).

Laé posiciones carhoxil-terainal de larmolécula de gas-
trina,tienen todas lus acciones bhicldéoicas de 'la molécula en-
tera,sin embargo,se puede ver algo de actividad con Jragmen-—
tos mAs pguchos tnles como el dipé}tidoamida C-terminal. E1
tripéptidoamida tiene distinta actividad que el tetrapeptido-
amida y posee aproximadamente un sekto de la potencla de la
gastrina 17 sobre bases moleculares.Quitando el C-termina-ami-
da,se produce una pérdida complieta de la actividad,pero uno
de los Ha de esta amida puede ser sustituido por un gruno MH-
o} CHB sin gue plerda actividad.Se pueden establecer muchos

=

més cambios cguimicos que reducen,aunenten o no alteran la ac-

tividad bicoldgica de la gasirinz.Con el fragmnento mis corto

de la gastrina bloqueaﬂdo el grupo- amine én el N-terminal,

ge aunenta 1la notencia seguramente porcue aumenta la resisten—
fein e lnomoléeula a la desrodacién por la Accifn de los ani-

nOpeptidasss.El_péptido.semejante 2 la gastrina més utiliza-

do enrla actualidad es la pentagastrina cuya potencis es com=

parable a ka del C-terminal pentapéptidoamids de la sastrina.

La inactivacidn por pase a2 Lraves del nifgedo,es marcada
para la pentagastrina,moderzda para la G-13 ¥ ligera para la
G-17.%e conoce mal 1o gue ocurre con la G-34%. Las dilerentes

acciones de la gastrina se esguelatizan en la(ﬁabla V.)

Metabeoligme de 1a rastrina. Casi toda la informacibn dig-

ponible’ concerniente ol netabolismo de la rastrina "in vive"

MRS




TABLA YV

ACCIONES DE LA GASTRINA

978

[a—

ESTIMILACION DE:

-Secrecibdn de dcido gastrico.

~-Crecimiento de la mucosa del estbmago e intestino.
-Incremento de la actividad motora del estbmago.
~-Liberacitn de insulina y calcitonina

~-Secrecibn de agua y elccirolitos en el estbmago, pan
creas, higado e infestino delgado.

+Iiberacibn de secretina. .

OTRAS ACCIONES:

—Estirmula el crecimiento del pancreas.
~Esttmula el eslinter esofégico superior,
~-Estimula el plloro, intestino delgado, colon y vesicula.

~Estlmula la capiacibn de a,a. por la mucosa del estbd -~
mago y del intestino.

-Tnhibe el esfinter de Oddi v la valvula ileocecal.

~Estimula la divisién celular en estbmago vy duodeno: .
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ha sido obtenida en perros,pero es suficiente 1o conocido

en el hombre para sugerir que son pocas las diferencias.la
desaparicidn de la gastrina pucde determinarse ridiendo ‘el
aumento de la concentracidn de la hormona circuliznte produci=
do por su infusidn intravenos: bara una tasa Iijada.L-~ vida

media se wide mejor por la delterwinaeidn directa del <asce

n.—
80 02 la concentracidn de gastrinz en el susero despuss de ls

terminacidy de la infusidn.Alternativome

)]

te las tasas de 21

"
mintisidn en  1a concentracidn’ sérica,pueden ser determinadas
tamblen.Recientemente,las vidas medias de 1a G3-17,G-34,y de
la gran gran gastrina,fugron determinadas por el método an-
terior y se encontrd gue estabsn entre 3.9 ¥y 90 minutos res-
pectivamente.Otros autores han comuﬁiCado ques la vida media
de la G~17 .y G-3% es de 3 y 15 minutos respeciivazente.bn
experimentos similares,ls G-13 mostrd una vida media pareci-
da a la de la G-17 en el perro.kn un trabajo realiz~do en
pacientes con anemia perniciosa se estimd que la vida media
de la gastrina endbgena era de 10 minutos en base al descen=-
50 de la zastrinemia tras la adrinistrecidn de Acido inmbra-—
gastrico.Despues de la infusidén de sintéticos humancs de G=17
en el hombre se encontrarcn o bien dos coumponentes ¢ una de-
snpéricién,biexponencial en la vida media de 7.5 y 12,6 ni-
nutos.La vida redia de la G-17 natural humana y la G-34,se

encontrd que era de 5 a2 L2 minutoes respectivamente.

Se har establecido los rifiones como ol lugar de mayor
elirinacidn de 'a circulscibn y del netsbolismo de muchos pép-
tidos hiormonales.la gastrinz ne es una excepclidn.Bn el perro
la nefrectomia,frolongaba la vida media de la gasirina exbpge-

na.uUn aprecisable -~claraniento ror el rifion,ha sido demostra-




do prra la gastrina segregada por estimulacidn “Htrdl Muy ‘po-
ca rcantidad de goastrina »pearéce en la orina, de manera que

el péptidc es prepumiblemente metabolizade dentro el rifion.

Fn rifiones de rata perfundides,se hr descritc actividad en-

mimética que cotaliza el c¢livage o ruptura del C-terminal-pgli-

py

cinamida procedsnte de oxitocina o vasopresina.Otra actividad

fué encontrada en homogeneizados d& rifion de rata.Tal activi-

dad partin o1 C-termin: asp-phe-Hi, ) del fc-

trapéptido gastrina.ilo se conoce 58l uno o zmbos de estos en=-
zim:s son ~ctivos contra ia gastrina completa.No obstante;
aumentos de las concentraciones de gastrina sérica han sido
comunicados en paciente nefrectomizados ¥ en afectos de en-
fermedsues renaies gr aves.rl aclaramiento de G-17 eE.demasia«
do ripido para ser cxplicadc enterrmente po erxtracecidn renal
e indica que otres frgancs interviensn en el metabolismo de
esta forma de gastrina.,Bl intestino delsado parece Jjugar tam-

bien zlgun papel en el metabolismo de la hormona.

oW T T R}

-~ o ey Toa e Ay o Ao -
cnoel metavolisme de la gastrina he

sido cuestién de gran interes.,la gastrina secretada por las

0’)05)

céluias G antrales e intestinales debe atravesar el hipado
antes de llegar s los brgancs dian=.0tras cantidades déspre-
ciables de gzstrina son transportadas por el sistema linfé.
tico.%l consenso de ios estudics rezalizados por Lioensajyo y
radioinmuncensayo indica gue el nigade juega una parte menor
en lz incctiveacidn de lsc G-17.ELl metaboliszmo de la G-34 por
el higudo no aa side estudiade directamente,pero la abundan-
cia relativa de la G-17 y G~34 en-1lua vensz porta y hepitica
no se -diferencian.lor el contrario,el higado eiimina activa-

”

mente Irasmentos mAs cortos bioldpgilc ente activos de rastid -
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na de la circulacidn portal inclujendo el tetrapéptido y la
pentagastrina.Dichos fragmentos aparecen en la bilis ambos
sin sufrir camblcs y en forma deaminada.la dese.inacidn,parc-
ce ser debida a una amidasa especifica gue elimina el grupo
C-terminal amida y oue pucde ser demostrada en los homogenei-

a

ados de hinado.iin algunos »acientes,la hipersecrecidn de fci-

)

©

[

. . N . i
do gastrico se desarrolla despues de operaciones tipo shu
BpL p B

rorto-cava.las razones no estan claras. T1 pulmon ne parsce
extraer gastrina de la circulacién.Cuando hay edema pulmonar,
la gastrina puede estar secuestrada en el liguido del edema,
existen recientes evidenciqs de que el fundus géstrico pue-

de exiraer gastrina J que la tasa de excrecidn es mayor duran-

te la fose de secrecidn de Lcido. . -

Distribucidn v formss mol eculares de _gastrina en el area

6]

’ ] B a

plandular =nironilérics,duodenc v véncress. Dstudios sobre

i

la ontogenia de las células productoras de gastrina en la ra-
ta han demostrado que estas células ya aparecen en duodeno y

pincreas durante la vida feital,mientras cue lazs antrales lo
L

hacen alrededor del nacimienic.®s intercsante conslatar gue

9]

las células pancrefticas productoras de gastrina y més las
duodenales,parecen ser transitoriac'aume tan su nlmero zlcan-
zando un méximo a los cuatro diss dbi nacimiento y despuss de-
crecen.las formas moleculares de gasirina que se encuentran en

-

ducdeno y péncrens de ratas con cuatro dias de edad,son indis-

tinguibles de las encontradas en el antro de ratas adultas,.
Eztudios realizados con ratas reciennacidaz y fetos de

conejo,muestran la evidencia de gue una gastrina precon es

segregada en la corriente sanguineca(LARSSON v »21.1977),

En la rata,dichas células productoras de gastrina apare-

cen precozmente micntras que las células de CKEK parcee desarro
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-llarse mas tardiamente.

Es curioso que las células pancrelticas proincteras de
gastrina no puedan ser demostradas en el feto humano.Recien-
tes observaciones,sin embargo,han indicado la presencia y
secrecidn de gastrinc en un recien nacido afecto de sindrome

de hipoglucemia neonatal; por lo gue es posible que las cé-

A}

lulas productoras de

=

0]
{1

irina en el péncreas,se desarrollen

las células

(&)

més tarde en el feto humano.Parece probable qu
de gastrina fetal liberen su producto en la circulacién,pues-
to gue altos niveles de gastrina han sido detectadcs en el

cordon umbilical de un recien nacido.bLa funcidn de la gastri-

N

na durante la vida fetsal es desconocidazzin cxbar

.
el

icten

)]

C,e
datos gue sugieren gue esta hormonz es una normonz tréiica
del tubo gastrointestinal gue puede estar presente en el pan-
creds exocrino.la presencia de cantidades significativas. de
gastrina durante la vida fetal,sugiere que pueda jugar un

papel en el desarrollc nrecoz del tubo gastrointestinal y del

pancrani.

Desde el punto de vista de la ontogenia se demuestra

(LARSSOIl 3 cols,.,1977) que la gastrina y las c

o

[$2)

lulas produc-
toras de gastrina aparecen Larde fanto en la mucosa antral
como en la ducdenal,mientras que la gastrina pancreftica no
puede ser ¢:i>:tada en las edades estudiadas(il—EE semanas
de gestacibdn). .kl componente III de la gastrina se encuenira

Tundamentalmente en ¢l antro mientras que el componente TIT

£

es cuantitativamente mds importanic en el duodeno.

In sumn,evisten evidenciag circunstancinles susiriendo
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que la gastrina fetal es liberads en la sangré ¥ que ella

puede ejercer funciones trdficas en el feto.

Hace diez afios GREEGORY v TRACY(1969) afirma-n: "nosotros

hemos llamado a dos péptidos que hemos aislado,gastrina 1 vy

g

astrina 1,70 rnue no simnifica due scan las formes en que

Ty

L
v

esté la hormena cusndc se libsra ue la mucosa antranl.lvidente-
mente,puede cue existan otras gasérinaz én 1z mucosa del an-
tro y fue esien compuesitas por pavie de estos plpiidos qué Do
cabamos de alslar & incorporados a c¢llos e incluso que sus

partes activas se cacuvantren dentro de molécuias mayores.Es-

tas consideraciones las aplicamos tambien a las sustancias LT,
ducidas por tumores Zollinger-Ellison",.Sin embarge,no se pu- }
do demostrar la multinlicidad de formas de 1la pastrina has-
ta cinco afios més tarde YALOW y colaboradores(1974)dencstra-— |
ron rpor radioiamurnocnsayo éue la forma predominante de gastri-
na en el vlasma era una molécula peptidica mis grande r nis

‘bésica que los heptadecapéptidos gastrina I y gastrina II los

L)

cuales,nor otro lado,ya hablan =sido purificazcdbs 4
antraies,;ror qué la exictencia ¢o Toruzs miliinlesn
nabla detectado antes? Debido fundamentalmenie a que se utili-
zaba el ensayc biclégico y como resultado,los precursores

o productos ie degradacidn de las normonas no eran detactados

POr°  su escasa o nul~ activid-d Hiolégica,

Bl radicirnunocenisyoycéiodo cuys especilicidad ne depen-
de la actividad bielégica,ha sido de capital importancia na-

ra ecaracterizar las miiltiples formas hormonales.
“ote es el momento de mostrar los resultados de WALSH y
al. Tales rezultados se exprecan en la Fgea% e incluyen los

once comnonentes(obtenidos por elucidn en crouvatorralialdoscri
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Pig Big gastrina G Alblonina
Companente [ GooPrommsclina
[31g gastrina 10 G334

g gastria [ G 33 -4

Pequena gastrinall G 1741

Peguena gastrina |G 17
. . . . . -
Plapoasteing b G-
I . - -
Finrgastrina 1 G134
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-tos por YALOW y REHFELD(1975) en suero procedente de suje -

tos normales y de pacientes con sindrome de Zollinpger-Ellison.

La primers ovidencia de la hoterogenicidad ac la pgostri-
na fué la demostracidn de que extractos de antro de cerdo o
de nurano,contznian dos {inos de rastrinal(G-T y G-TI) las cua-

N

nolsaosn 2010 LOor La o nusencia {(G-1I) o presencia

M

es Ze alier

[41]

[

~

G=-II) de un residuc

1

ulfatade sobre el residno tirosil en la
|

osicién doce.(Fio.d) La cuantificacidn v deteccidn de lo

m
.

o]

diferentes conronsnites iamunorreachivos hormonzales depende de

las . caracteristicas 7el antigerno snpleado.
& e

Gastrina zrande(big gastrina). Si bien es clerto que se

vensd gque la wrincipzl forma de pastrina circulante era la
de 17 aminchcidos,mis tarde se vid que ello no era cierto y

que dicha =mrincinal

thy

ormn circulante estaha constitulds ror la
que tenfz 34 aminocdcidos{r=ctrina gre
tudios de YALOW y STRAUS sobre la naturaleza de la gastrina
vlazrmAtica,incluyeron fraccioqaniaaics en una seriec de siste-
cogulizizos gue inciuian crosetogrolia-en gel sophuiox,
columna de aminoetilcelulosa,blOQUeé de almidon y electrcfo-
resis en parel.De los mencionados estudios,los autores conclu-
yeron gue el principsl componente de gastirina inmuncorreactiva
en ayunas de sujefos hipersecrefores de dicha hormona,era una
forma de mayor famatic y mfs basica que ¢l heptadecapéptide
gastrins a 1z sue llamaron bipg gastrin(gastrina grande).Del
mismo modo demcstraron que ambas formas,el heptadecapéntido
y la gastrinng orande,esbaban prescenites Lanto en extractos de
tumeres Zollinrer-Ellison como en los de antro e intestino

proximsl sizsndo mAs abundante la gastrina grande si los extrac-
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LA FAMILIA GASTRINA - COLECISTO QUININA (CCK

GASTRINA 1 Pyro-Glu Ala| Tyr Gly~Trp-Met-Asp-Phe-NH,
S0,H
GASTRINA 11T Pyro-Glu ——————— Ala- Tyr GIy—Tr‘p-—Met-—/—\sp—Phe—NHz
CCK Lys S03H |—— Met ——— GIy—Trp-—MetuAssp—Phc—!“\IHz
T}'l”
S0,H
'CERULEINA Pyro-Glu-| Tyr. - — | Gly-Trp-Mct-Asp-Pho-1H,

Todas estes hormonas péptidicas muestran alghn carboxilo C-terminal pentapéptido
y difieren especialmente por la posicibn del residuo tirosina sulfatado,
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~toe humanos se obtenian mis distalmente.La gastrina grande,
se convierte répidamente wnor digestiédn triptica sin cambios
inmunorreactivos en una forma similar al heptadoe-spéptido,

En realidad la gestrina grande es un péptido de 34 aminoicidos
con dos fesiduos lisina adyacentes 2l residuc N-terminsl de)l
heptadecaréptido,es decir,una gastrina veguefla(little gastrin)
con uvna cols sdiciognal N-terminzl de 17 amincicidos.BEl redio-
inmuacensaryo de nnsirina on comEinacién con loe métodes cro-
matouriiicos en columna,na sido de gran utilidad para deter-
minar la concentracidén de subtipos moleculares especificos de
gastripa,no solo en la ci:culacién 5ino tambien. en los extrac-

tos tisulares; efectivamente,la. pgastrina se ha encontrado por

ot

lo mencs en tres formas moleculares cuyas secuenctias aminoz-
lcidicas va s¢ conocen(GRIGORY y TRACY,1975).Las tres tienen
una porcidn C-terminal idéniica,diferencisndoss en la longitud
de la cadena.De acuerdo con el nfimero de residuocs de aminoa-
cidos en sus moléculas se denominan G-13(minigastrina),G=17
(gastrina pequefia o little gastrin) y G-34(gastrina grande o
Dig mestrin).Cada unn 86 setag formas mizde preseniarse en for-
ma sulfatada o no sin que por ello se altere su actividad bio-
légica,

Otras tres formss de gastrina han sido demostradas en
tejidos y circulacién.Dos de ellas,la gastrina muy grande(big
big gastrina} y el componente I de REHFELD ,han sido identifi-
cadas Inmunoldgicamente pero no caracterizadas quimica o bio-
1épicanente.8e conoce cue ambas tienen un noso molecular alto,
por encima del de 1g G—B@-Que nogestros sepamnos,la Nltima for-

ma de pastrina identificada como fragmento de dicha hormona,
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es la G-15 de la gastrina 17,1a cual se secreta en cantidades
relativamente importantes en }aéientes con gastrinomas.La G-17
v la G=74 cstan méis presentes en los Lojidos y on la sangre.
«Aungue mis del 0% de la gastrina de la mucosa antral es hep-
tadecanéptidogastrina,la gastrina 34,es 1a forna aue circula

predoninantemente despues de

{

cotmer.Dicha G-34 con la G-17
constituye entre el 10 y el 30% dec .la Gastrina inmunorreactiva
1

de 1z sansre.Bn ocasiones tambien existen vecuefing cantidades

de G-15.

Gastrins muy srande(biz big gastrinal.Fn Agosio de 197%

"se celebrd en Rochester(lueva York) un simpesium internacio-
nal sobfe recientes avances en la investigscién de las hormo-
nas gastrointestinales; en &1,VALOW comunicd la existencia en
plasma de sujstos normales en ayunas,de una forma muy grands
de gasirina que tenia una vida media ﬁuy larga y a la que de-
nomind big big gastrin(gastrina muy grande).Este componente
e¢lude dentro o inmediatamente despues de la albfimina en la ik

ring muy grande £ Un compo-

tracidn en zel gevnadev-50.Ln cast
nente muy importante y a veces el Unico,de los presentes en

el plasma humano de su’etos en ayunas y no s0lo del normal
sino en pacientes con ulcera duodanal simple.Tambien se ha ds;
mostrado que suele ser un componente muy pequedo o indetecta-
ble en enfermos con hipergastrinemin independientemente de su
etiologia.Supone menos del 1% de la ilnmunorreactividad total
de los extractos zntrales y duodenales,pero al igual gue 1a
gastrina prande,se hace mis prominente en las rorciones dig-
tales del {fubo gastrointestinal hasta el punto de gue supone
un cunrto de la inmunorreactividad de algunos extractos yeyu-

nales.lHa sido el finico componente detectada en el plasma de

un paciente a4l que se reslizéd Billrhot TT{YALQY v WI,1973),




Por el momento creemos gue debe prevalecer la iden de
que la big big pastrina constituye una parte lwportante- de

la

pastrina medible en ayunas en el plasmajyue w0 s¢ modiil-
ca su cuantia por los estimulos nabitualces(no se estimula

nor el alimento ni se inhibe por el acido o la secratina su

] hY N N N . -
secreCLén)y que no s ha deaustirade gue tenga activa

comparable al de las proteinas

»

Minigastrinas., =E3FRLD identiificd cuastro clases de gas-

trina en la circulacidén segun su'aparente'peso molecular.il
Hayor cowponente era el llamado ”OuDOﬂ”Bte I y de &1 vanmcs
hablar ahora con cierta eKLﬂTSIO“gLOS componentes IT y IIT,
correspondsn a la blg gestrina y &) heptodecavépiido gastri-
na respectivamenteaEl comnoenentz IV es #is pequeido gue 2l
‘heptadecapéptido ¥ ha sido denominado mianigastrina e identi-
ficado tanto en tumores como en extractos antraleu,nor GrE~

GORY ccmc el C~terminal de trece aminoécidos del heptadeca~-

0';

&ntido mn

trina.Fueden rresenisrse ea Torna sulfaiada ¢ no.

b w3

1 componente 1,se ha sugeridoc gue pudiera ser el precursor

de formas hormonales mis pegueilas e incluso gue la big gas-

i

trina pudlera estar contenida en £1.,51 comvonente I sérico

coincide con el heptadecapéptido de gastrina nc sulfatada
mierntras cue 2l comnonente I cel gastrinona coincide con la

rd

big gastrina svlfatada.'si pues, el componente 1 en el suero

1

¥y en el gastrinoma no son Lldénticos.Por ancra no se ha cofiu-
nicado sctividad biolégica de dicho componente asi cowo tom-

poco c¢rmpics por la estimulacidn del alimento.

GREGORY y TR'CY aislaron dos minigastrinas =a partir de
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una gran metistasis hepética obtenida dieclocho horas despues
de la muerte de un enfermo con Zollinger-Ellison.du prinmera
comunicaciodn fué de que se trataban de tridecap’ stidos de

gastrina sulfatados y nc sulfatados en el C-terminal y des-

tzcaron que la pronorcidr do avbas formas era semejante a la

{

ce la bix sastriaa y hentadecarénitido pastrina presente en el
mismo tumor.kstos autores se plante-ron el que las minigas-
- |

trinss podrine nertem de formas mis gran-

o
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i
[
_,
I
o
i
o
ul
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O
ch

des de gastrina y gue hasrian surgido como ronsecuencia de
digestidn autolitica.Sus.estudios no resoclivieron esta cues-
tibn.k43s tarde DE2AS v cols.utilizando el C-terminal tride-
capéptido que les facilitd GREGORY y TRACY,demostraron gue su
vida media era ie 1.8 minutos,ss decir,lizeramente mis coria

d
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gque la que encentraron psra el heptadecan
que la potencia de dicho tfidecapéJbido para estimulsr la se-
crevidn gistrica en desis equimolares era menos de ls mitad
de la que posela el heptadecapépiido.

MATNTI TR T
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1 detac—

t=bles en plasms humano vero gue supone el 2% de 1s inmuno-
rreactividad del sujeto normal en syunas,el 1% en los enfer-
mos con Ulcera duodenal v el 6% de los enfermos con Zollinger~

Bllison.la minigustrina es menos del 1% de la inmunorreacti-

vid=d swstrinica en extractos de ~ntro humano y no puede de-
tect - .2 en los extrac.os duodenalies o yeyunales.isi,las mi-
unigroirinas en el plasms humaio no son importantes ni por su

potencia bicldplca »nl por su inmuncrrezctividad Recientemen

e

te GREGORY hs comuunicado sue la ruptura de 1a gastrina para

gque ap rezcs la minigastrina se produce entre los residuos

o8

prolina v trintdéfonc,por 1o cus e piensa que es el C-termi-
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nal tetradecapépiido gastrina més que el tridecépéptido.Es in-
teresante mencicnar gue las preparacicnss de minigastrinas

que GREGORY y TR-CY proporcionarnn a REIVELD ¥ lus trabajos
que esbe autor y colaboradores reallzaron mas tarde,demuestran
que el componente TV de REHFELD corresponde a las minigastfi—

i _ . , . o
ndas I y IT.50n Mmuchos los autores gue =n la actualidad deno-

4]

rinan & cga gastrina con 14 aminofcidos gastrina vequeia(little
5 i o & 1

GROSSMAN,1075). |

zastrin) en vez de minigastrina(WALSH j

r

Gastrina vecuefia(little gastrina & hevtadecanéntido pas-

trinale. Aunague la existencia de la gastrina se nostuld en 1805

f

por HEDKIN,esta no se purificé hasta 1964 por GREGORY y TRACY
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..... intetizd y se pude estudiar
farmacoldzicanente.las prevaraciones de Iragmentos sintéticos

han derostrado oue la mayor actividad de 1= gastrina radica

en les tres 0ltimos azminoacidos.Precisamente la pentagastrins,
una forma sintética disponible(cinco anminodcidos de los cuales
cﬁatro son de'gastrina)pue&e gser utllizada para realizar prue-

-

has do seecrecidn acids gistrica,.Por =21lo,2s nredecible aue si

il

B

s0lo una parte de la molécula es necesaria para que se realice

completamente la funcidn bioldgica,puede existir una gran he-

6]
o]

Lerogenicidad en

[v]

resto de la molécula.Zste es precisamente
el caso de la gastrina y asi se ha démostfadg que la clésica
castrina,constituye la mayor narte de la hormona antral,siendo
el resto ‘gastrina grande(big gasirinal) y que en la porcidn
alta del intestino occurre al reves. En el plasma,es tamblen

la gastrina crande la que pradominz.Ocurre tambion gue 1la gas-
trina zrande y 1n zastrina pegueiia tienen el wmismo especira de
accibny v si bien la gaﬁtrina pequefia es més dotente que la

gastrina prande {biec gastrina) tazmblen es cicerto que se aclara
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néas rapldameqto de la circulacibne. Ldo des formas se orlglnan

en el mismo tipe celular,la célula G.

En resumen podemos asegurar en la acftualidad la existen-
cia de la gastrina pegueila y junto. a ella,la de otras feormas
de gastrina presentes tantc en extractos tisulares como en
la circulacidn.Tales formas,incluyen formas mas pequefias de
14 aminoicidos como las uwinigastrinas,formas intermedias de 3h

‘ : .
aminodcidos come la gastrina grande vy forwmas de tamafio enenrme
comparables a las proteinas plaéméticas como la gaétrina muy
grande.De todas ellas las reazlmente activas son la gastrina

grande(big gastrina) y la gastrina pegueia(little gastrinal.

Coracteristicas de ia célulsa productora de gastrln (celu—

el

la G), Cave distinguir en primer lugar la célula productora

de gastrina glstrica de la extragistrica.la célula antral
productora de gastrina fué estudiada en 1968 por McGUIGAN quig
demogtré,por:inmunofluorescencia,células apiteliales gue con-
“tenfon cnstrine(célula Glen la mucossw del exkfmace on o]l cer-
do y en el hombre y cuya ublcacibdn era la zona media de las
gléndﬁlas piléricas en antro y duocdeno proximal.STAVE y =i.
(1976)demcstraron cue las célulss G existen fundamentalmente
en la zona media y tercia basal de la nmucosa antral,existien-
doc una gran variacién en el niimero dz cé&lulas entre un estdma-|
go ¥ otro,un area antral dentro de un mismoc estbdmago e inclu-
so dentro de varias unidades muccsa en la misma seccidn de te-
jido, Esto hace dificil cuantiflcar la poblacidn de células C.
En el cuerpo del estdmaso no hay células G salvo en determina-
dos procesozs patoldgicos,no obstante,se ha demostrado siste-

maticomente 1n nresencia de pgastrin avn en ausencia de Célules
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en cucrpe y fundus glstricos por técnicas inmunofeactiVas,

lo eual pucde deberse,como espccula TAYLOR (1975),a la exis-
tencia de un sistema portal anilral corroral demo.irado en
animales de experimentacidn.Si ello es asi,la gastrina podris
circular directamente del antro al cusrpo sin pacsar por la
circuleacidn general.ls distribucidn de les células G cn los
distintos segmentos(cuerpd pastrico,zons transicional,antro
proximaly=ntro wmedio y distal y duodeno proviwalden divers s
procesos,se conoce con bastante aprorimacion(STAVE v colgz.
1976).

Las mediciones del contenide tisular en gastrina de las

'

blopsias clinicss,son dontroversialesypero alzunos estudios

-

recientes parecen indicar ogue no existe diferencia en el con-
tenido antral de gastrina entre pacientes con flcera gistri-
ca,duodenal o dispepsia sin {lcera.Donde parece haber mis gas-
trina,sin embargo,es en la mucosa ducdenal de los enfermoes

co7n ulcersas de dicha norcidn.POLAK y cols, en 1972,comunica=

- . . ]
zunto en 21 nfmers de cflules G duoe-

Ten oW iuportante ino
denales en este iltimo grupo de pacientes aungue otros auto-

res no hayan confirmado tales hallamgos.

El estudio de especimenes de estdmago humano resecado

-

en paclentes con ulcera géstrica y duodenal ha permitido su-
pcener lo siguiente: en leos pacientes con ulcefa gaéstrica o
ducdenal,existe en la porcidn aproxinada del borde anatémico
del antro,una zona transicional con bajo nimero de células G
por unidad de mucoss a partir de la cual y hacia el cuerpo
gastrico,dichas células no pueden ser demostradas.Del mismo

rodoyel extrano proximael del duodeno contiene tanto en ulce-
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-rosos gastricos cemo duodenales,ﬁenos células G gue el an~
tro pero su nfimero es idéntico en ambos grupos.Dentro del
antro,existe en el grupo de ulcerosos ducdenales increncnto
gradual del nlmero de c&lulas G desde el extremo proxinmal

al distél,mientras que en la ulcera gistrica no hay difesren-
clas slgaificativas entre las diversas partcs del antro.
Pero hay afin mfs,sl se comparan porciones correspondientes
del antro er zmbos gruposg,solo se observan diferencias en la
poréién distal antral,la cual ‘contiene méz células G en los
casos de Glcera duodenal,En ambos grupos el nimero de c&lulas
G antrales no muestra diferencias en su distribucién circun-
ferencial,.

La célula G estudiada a mucho aumento,muestfa un aspec-—
to alargado especialmente en seccliones gruesas y su.polo ba-
sal se sitlia en contacto con la lamina basal donde estan ubi-
cados los capilares,mientras que la porcidn apical se comu-

nica con la porcidén luminal de la glandula.

Desde el punto de vista ultraestructural,la célula G
normal tiene una forma piramidal y estd rodeada por células
mucésas.El.polo apical estd abierto a la luz de la glandula
mucosa y proyeclta sus villis dentro de 1s misma.Hay organclas
sintetizadoras(reticulo endoplésmico laminar con nulilerosos
ribosomas y aparato de golgi) y pocos granulos electrodensocs.
En la porcidn basal de la célula gue come hemos dicho suele
ser advacente a un capilar,existen numerosos granulos alma-
cenados,La polaridad funcional de la célula G ge ve solo en
alguna de ellas.los granulos especificos muestran una amplia

escala de densidad electrdénica.la membrana limitante de algu-




nos granulos esli,solo parcialmenie,llena de wi material
Tilamentoso gris.El didumetro de los granulos secrotores se
ha wmedido por diversos grupcs de Lradajo,con rerulisdos di-
versos.bn efecto,el difmetre medic y/o su rango ha sido co-
municado como de 300 milinicras,l120 milimicras(SOLCTA y SAM=
PIRTRO,1965) v 150-200 wilinloras(PRARSE y POLAK,1971)Bstas
diferencias pueden ser donidas a las diferentes técnicaf en—
Pl as.Todos ecrcuentran e didmeiro medio de los grianulos

secretores de ia céliulea Dymaycr gue el de la cé&lula G.Las

células D son fas gue se encuentran_con mayor frecuencia en
¢l antro despues de las G.Dichas células D,son endocrinas v
se caracterizan por la existencia en ellas de grénulos homo-

r

géneos nhlidoa,. .
El ciclo secrstorio de la céluls G ha sido estudiado por
diversos autores y ncsotros lo vamos a resumir en la Fg.Z.
Como gulera que muchas células & estan en contacto directo
con la membrana basal,o sea con los capilares ¥y es precisa-

-

mentes en el wolo carilar donde se zimacenan los aranultos,uno
puede deducir légicamente gue el productoc secretado es libe-
rado a traves de la base celular.lo parece que exista extriu-

r

sibn de los grénulos(emicoitosis).

Lgtudios experimentales con gatos y ratas sugieren que
el almacenamiento de hormona en los granulos secretores de
las células G,se sigue de la liberacidn de dicha hormons en
el citeplasma.FORSSMANN y ORCI,encucntran grinulos secrasbo-
res clectrodensos en células antrales de gato,veinticuatro
horas despues del ayuno o de la inyeccibn de atropina.Despues

de comer nuevamente o de instilar alcohol{etanol),los granu-
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a) Aspecte normal en animales,

DY Acuno durante 24 horas. Los granulos secrciores son electro-
Aonsos,

cVlntorrupcion del avune o admimistracion intraghstrica Jde 367 de
cianai. Dodes tos grianuios scerclores son claros, pero sus memn -

Hranas estan todavia mmractas.




1los secretores se ven mis claros ¥ en ellos existe solamen-
te un material filamentoso escaso.Si el animal come "ad 1i-
bitum",aparece una voblacién diferente de grénul.s secrectores,
algunos electrodensos y otros conteniendo algo o nada de pro-
ducto secrector.Todavia nc esti cliro cuales son las estruc-

turas

nacialinndas o las

1qciones nerviosas que llegan
a la céluia G y trancniten el estimulo secretorioc,pero como
las termiuaciocnes nerviosas estan sole en la lamina basal,cs
muyﬁsugestivo pensar que liberan mediadores difusibles.la o
funcidn exacta de los microvillis es desconccida,sin exbargo, |
uno puede vensar que tramiten seflales estimuladoras & inhibi-
doras a la célula(pH,aminoicidos,).las ideas actuales sobre

tales riecanismos seran analizadas wAs zdelarniec.

. Secrecidn Ho'rastgina. Todos los rrocesos de libera-
cibn de gastrina orerazn en sus Gliimos mecanismos a través
de sustancias gquimicas que actlan sovre la ecélula GltabiaVI),

Efectivanente,ror lo aue se refiers 2 estinmulantes »roceden-
b . i

tes ae la sangre,pouenos meaciousr ¢l calclo v la adrennlins

o
aungue es clerto que cuesta comunrender cue en circunstancias
normales las concentraciones de las mistas sean suficiente-
mente imvortantes como para libera lgastrina.De 1o que no cave
duda es de gue en el hiperparatiroidis el calcio sérico
elevado puede libersr rcastrina espccialmente 5i exiaste un tu-
mor productor de la misma(sindrome de Zollinger-Ellison).¥o
estd claro sin embargo,si la liberacién de gastrina por esti-
mulos adrenérgicos envuelve a 1os ~17a & beta receptores 6

a ambos,.5l sabemos que pacientes con feocromocitomas,un al-~

fa bloqueador reduce la gastrinemia a niveles normales mien-

tras que on sujetos sancs,dicun Jiberacion hormonsl npor  la
i . 5
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ESTIMULACION

[NHTRICION,
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Intraluminal .Ej. péptidos vy
aminoicidos,

Nerviosa.,Ej.reflejos vagos
vy locales{ejemplo:distensibn)

1 ) Intraluminal.pH bajo

- 21 Nerviosa. Vagolen el
hombre)

Hormonal ; Bombesina?

3 Hormonal.

Circ.Secretina GIP
Local. VIP.
Somatostatina.
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adrenalina se blogucn por los hlogueadores beta adrenérgicos.
Por 1o gae ne refiere a la ponihle liberasif, de mediadorses
desde log tersilaglaen nsrviosos s las célulans &,cnb2 mancio-

nav guc la excitacifn vagal eslimuln 1n secrezibn de &Szido

I libevocidn de geclrins desde 1o c8lula G,como
per to rcocldn direcis sohre Las céluics purietsles.br el pe-

rro la oumcitoacidn v wor Lo cowmids ficileia o wor hipoglu-

cemia iusulinica,produce liberacidn de trina sue es abow

\,)

lida por 1~ vaguvectcnis v por 1a accidn bleauernts de la

ztrepinaglo gue porece indicar que es vagal y coliné 3103 Ta
liberacidn gastrinica,Tambisn 2n 21 perre la aplicacibn

pica de =zcetil CL11na en la mucosa antral,estimula intensamen-—
te ia sscrecidn e 3aétrina,pcro 1z ~driristrzeifn sisténi-
ca dd colizomiméticos sclo produce un efecto muy d€bil.En el

hompre lo exiztencia de recanismes colinAreicos pars la li-

bverzcibn de gastrina,no ha sido todsbis establecido ni por

la demostracidn de gue 1l atropina bloguee algun tipo de li=

beracién de dicha hormona.La =2gtimul '6n de la sezrecibdn de

dcido =n ¢l nowwrs zor infusida de scurbacol,no se aronpana

de ~umentc de la gastrinemia.Por otra parie,la comida Ficti-

cla produce en el homzdbre liberaciln de gasirina que no sabe-

mos 81 es blogue-da por la atropina como ocurre en ¢l perro,

L& a2tropina en 21 hombro aumenta mAs gus inhibe,l= liberacién

de gastring en respiesta a los slismentos e insulina.Este he-

cho ¥ 21 meca~ismno nor ¢l cunl se produce en =1 ﬁombre no se
conoccypero desds luegd no o secund-rio = una disminuceidn
de la acides ghsiricn ya gue esta se produce cuando el pfl
gistrico es constante.Es prob-ble que en el hombre exista un
mecanismo colinérpico que deprims 1~ liveracidn de gastrina,

perc su ublcacién no hn ocido deteraminad-.ln el peorro,ia ntro-
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ncluyendd iz sctivacidn vagal

ilacibn quinicu de una bolsa antral,

~1

imen-—
sl intestino delgado.la varuecw
T gl -t

liberucidn de gasirinsz en res-

13z

fe N

V-

nzr're y DEera--

libers pastrin de la. va-

ido,perc 21 aumentc en ls adrenalina cire

#igun papel,

furdus el perro,puede

2oz a Los que podenos hloquear ade

e

stimula la

prescenta

ducir la liberaci
cylos productos

mercln de aminof

@ de respucsta de gastrina sérica

ue produce una conida chrnica.Sabe-

ro gue los extractos acucso de nro-

o es-

coclinndas,son fuertes

Pl

Zastrica y hace poto,sc ha demos-
nte

s liberadores de gastrina.fsi,

bacterioldgicas v extractos de

frocusncis

utilizados
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para realizar praebas de liberacidn de gastrina & de secre-
cibn fcida.Bstos cwirechon de carne,son alt-mente asctivos N
al dgual gue 1u digestidn rueden generar estimuli.obes de la

liver=cidn de s=strins v sac
‘ ¥

3

ecibn gastrics &cila.Sl la nccibn
de la liberaciln de gasivine de -stos srentes pucde eztar re=

lacicnnds completumenle con cu contenido =g

4]
]
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O
3
&
¢
feil
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R
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néptidos, trmnoce se o enfs de liverar gastrina,los ew—

tragios scuosos de provsinas estimulan Lz seerecidn do Leoido

por vecidn direcita sobre ls mucos~ cxintica ¥ por la libera-

descornocido,

El etanol y otros alcoholes reélacionados con &1 liberan

-

Jastrira 1l Se wolicat a 1z muooas anphral sn a2l BERrro.an 2l
TOLUNE Tl mil0n0l Droddus 25053 U ol Llossracisn ol iae-

Lz

Mo nuede decirse de la diveracidén de Acido zésirico.La zafei-

[T

na,es 2s5f mismo,estinulante de la sccrescidn dr dcido géstri-

c

o]

en el hombre nero no s> ha domostradoe Gu2 puzta liberar

‘agtrina.in cusnto al café descafeinado,provoca casi igual
30 a . ~r‘ A — v o’ r - T, J 40 - ";I‘ 1 - R T . .
S5LLMULECION e Secrecion feolaa vy litcoracidn de rastring qus

el café naditual,securamnznie debido a la existencia de un

in redisnte =22tivo,srasumiblencute néptidos,

1

Trann fostinde.la borvesina,agentes guinicos ypresentes en la
luz del estdémago y otros anflogos,son capaces de producir 1li-

beracién de gastrina sin que se szpa todavia si ello es debi-

do a Ta ueedbn directa de diches egenies sobre lns oililos o




3.- FISIOPATOLOGIA DI 1A SECRMCIOH DE CLORIIDRICO.

En condiciones basales el estdmapo produce una cantidad
de fAcido que es aprowinadamente de 6.6 mfgv/h ~n el howmbre y
de 4.5 mZgv/h en la mujer(DAVEIPORY,1%03) .5sta secrecidn ghs-
trica,se adapta en cada comoda a las necesidades del momento,

lo gue implico in wmuesta e2n tarchs de ur meczsi

n

w0 coanielo
de nutorregulacidn gue active,mantensa e inhiba dicha secre-
cidin para al final de la digestién volver a su nivel basal.Peq
se & que estos tres fendmenos' ocurren simulténeamenﬁe,esta re4
gulacién admite una divisidn en tres fases diferentes.lLos nmen
sajes de losg centres reguladores se dirigen hacia los 6rganos

efectores de la secrecidn ghstirica,la céluls rarietal y 1ia Cé-—J

o}

lula G.A la vez,ambos efectores se interrregulan.la vprimera
fase de la regulacidn s2 sitfia en el nlcleo motor del vago y
de sus conexicnes corticales,limbicas e hipotalémicas.Esta ac-
tivacidén es importante y sensorial y constitu?e la fase cefé-
lica gue conduce a la emisién de impulsos. nervicsos que alcan-
za los drganos efectores produciende liberacibn de gastrina y
cAcido{lITLEE8ON v 21.,1772).Scmun cotudios rocienteo,la libvera—
cién inicial de gastrina tendria impertancia como sefial cam-
biadora de la motilidad del intestino delgado para adaptarse

" al proceso_de . digestidn v absor010n(”EISBRODT v al.l975,
WINGATE,1976).Podria sin enbargo,existir una via retreoactiva
sobre esta priwera fase,ya gue aproxizadameate el 90% de las

fibras vagales son aferentes(MENGUY,1976)(Fig. 6).

La segunda fasze,que tiene lugar cn el mismo estdmago,es
la fase gastrica y su objetivo parece ser mantener la secre-
cibn gastrica mientras dure la presencia del alimento en su

luz(Fig. 7).8sta fase activa & iniibe la secrecibn wiAstrica se
¥ ._>

r »

un ¢l hincrio de dictensidn~deflacidn v de. acuerdo con el =il
3 . n
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FIGURAD

“A) Regulacibn cefilica de la SG; ctlula de gastrina-CG,

CP: cilula parietnl, -+ activacitn, -: inhibicibn, ) La
I"LLH.AU'I L de los centros (R ) respecio dc los brganos cloo

to”r‘r\s d ]a Sq (L) .es activadora. La lfnca punteada in-
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SGROBSUAN(1ITYE) wviznzan cue lu alealinizscidn nonie ataneca del

¢l iutestino delzado y sc haya inte rada por miltivles rmeca-

del antro.La distensidén antral conduce a la liberacidn de

qa%trlna ¥y Clil(reflejos vilorce-piléricos y piloro-oxinticos)
¥ 1“ folDvaing tlone dymnleis ofectos nor veliciesn orinto-ni-
lérices y oxinticos-oxinticos.®l vaciado gistrico pose fin a

la activacidr de estos reflejos madiados nor neuronas da 143

plodos raorates el asuéonzo.il ploconstlituco ol olas 20—
gulazidn de 1~ célula G(FRIESEN v L1070 Y.En condic ones fi-

siclécicas a nonas exisle liberacidn ié.ﬁT‘uflnﬁ a un pH me-
nor ce 2.5 y s5i se acidifica el aniro,nc hay libaracidn de es-
+- T vy e 3 . T S Toym oS ey : - .
Lt normona sca cual sea el estimulic.bLos hidrogeniones mareccen

cu=a
Inlibir 2 la ¢2lila G sin nediacib: neurnl alzuna.WALSH y

antro zistrico es un estimulo muy dutoso rara 1z liheracidén
iStrina,zin enbharso,cstd muy sien dosussntais la hinergas-
trinemin aue acompaia a los estados de hino v aclorhidria co-

mMe ogurrs e la ~hnewmia noraiciosa

o rinoa udua hivpernlasina
de laz célules G y gque ha sido muy bien eztudiada por CREUTZ-
FELD(1971).En estos estados,la instilacidn de Acido en el es-

téinen reduza conzidaretlavente los niveiar

wlaswaiircos de casd

,
i

La fase intestinal o fase tercera(Fig.8),se localiza en

nismos neurales y 2ormonnles cuya fin

o

1idad comun s 1la de re-

,J~
m

ducir progrzsivamente Le sz2cracidn of

Zasirich una vez se ha nro-
ducido ¢l vaciamiento dzl estd mago v los alimentos entran en
AV

contacto con 1l mucesa intestinal Bl duodenc vosee dos meca-

nismos cenocidos wara frensr estn secrecidr ~éstricn:la ncti-
vidad . de la calerogastrons,representada prosablemente per al

GIP y ¢l VIP,y los recaptores vaga VU(VILLA v 2l 1975 3WARD y
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BLOOu,l9?5,GLEYSTEEH v al,1976),Dado que la introduccidn de
dcido en el duodenec es ¢l estimulo mas poderoso para la libe-
racidén do neceretina v ale 1a sceretin=s reduce ia gastrinemia
en sujeton normales,ze hit nensado que esta hormons ruede ju-
gar un pavel importante en lz inhibicidn de la secrecidn gis-
trica.8in ecwbargo,los wiveles de scevetina noccesarlios sara
inhibir la seér cidn plotrica scn tan elevados gue tanto
WALSH v GROS31AII(1273) como WARD v 3LO0M(1975) ,dudan de aue
ests mecanismo tenga una importancia fisioldzica.la bulbogas-
trona es otra hormona que se supone inhibldora de 1a secrecldn
gastrica.lLa somatostatina tambien se ha revelado como un po-
tente inhibidor de las células G y Dﬂriﬂtdlﬂ (S‘LRROS,BLOO}E K]
BARON,1975) (3LO0M y al.1274) y su ubicacién se sita en las
células D del pancress e intestinoe delgpado.Bxisten ademis da-
tos suficientes para pensar que existe una hormona intestinal

llarxzda entercxintina cavpaz de

o

e =stimular la secrecién gis-

trica aungue sc desconoce por anora su papel Tisicldgico,na-

pel del gque tambien esti pendienté el esclarecimiento de 1z

gastrina duodenal (8TENY v WALSE,1673).

L)

g lo expussto anteriormente ze deduce,o podemos resumir

]

)_(a

que la reculacidn de la secrecibn géstricarviene dada por
tres fases & niveles que actian consecutivamente cumpliendo
migiones especificas cada unalelevacidn de la secrecidn gis-
trica,mantenimiento de dichz elevacidn y produccidn de efac-
tos inhibidores cuando se ha producido el vaciamiento gistri-

co(Fip, 0 ).
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Modelo intc_grado de la requlacibn de la SG, Los tres ni-
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Linio if R ,1’ e

preiorn L) Ade las chlu

Lim*a sunte

OGNS  doe 1 r;#m:

conocidas o de imiportancia se

0

undat l(l

PR ——

o

e ——— v




~J
[N

L,-  FISTOPATOIOGIA DE LA SECRECTON DE GASTRIHA.

Se ha observado gue nor términc medio,los pacientes afec—
tados ror una enfermedad ulcerosa duodenal secrceian mas Acido
que los sujetos normales tanto en el estado basal como des—

vues de la estimulacidn con cstimulantes zxérenosz

9]
(o1}
o]
o
i3
|_l
o
o

t

de o sastrina

p.)
et

oroteica.icdavia,no obstante,el rosible p

en la hipersecrecibn asoclada con filcera ducdenal es incier—

to.,
Muchos estudios han comparado la conzentracién sérics
basal de gastrina en vaciontes afectos de flcera duodenal ¥

1

sujetos normales controles sin,qﬁe encontraran diferencias
disticzmente sipnificativas.L %enden:ia.que existe hoy

a correluzcionar la méxima secrecidn de fcido 7y 1a gastrizenia

pasal,s0lo es convincente en sujetos que secretan menos de

unos 10 mzgv/h,nivel que raramente se cncuentra en la Glcera
1 1 "

i

duodenal.®n los pacientes y sujetos controles en los gque la
secrecidn méxima acida estid en el ranso normal{1l0-25 mEqv/h)
.6 alto(nis de 235 mRav/h h),se ha encontrado una escasa o nule

correlacidn,

52 na snugerido ou2 en ayunas,la concentracidn normalrde
gastrina es inapropiada en nacientes con un aumento de la
secrecibn dcida v gue esto refleja un defecto de inhibicidn
Tecd~-back de la liberacidn de pactrina.lio est2 claro,sin en-
bargo,qué.. proporecidn de gastrina bhasal medida por radioiamu-
noensayo,esti constituida por 1la forma bicldgicamente activa
de la hormona.Ya que una importante fraccidn de gastrina en
ayurzs puede ser big big gastrina y ya que esta forma de sas-
trina nuede no tener actividad biolidrica,las commaraciones

puedon ser cagaiosas.in la Alcern duodc alsucdc _-iur clevadc
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eltipo de gastrina,G- 1?,eq a circulacidn aangue 1~ actividad

de .la gastrina total pusda no diferir del sujesc normal,
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runto no exlsite punlicada informacid alguna.ils
dificil weclr cuaniitativamenis lus formus anolecularss inaivie

duales de gestrine en mucestras tomadas -n cyunas con Msjas
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1: Glecers dund bl
oudeermn JUDIEnS L.

estimaiaci

murnicado res JL_.E,._\E??" Nas altas ¥ oSOZuwenin:

& uns comivs,en 1os paclentes con Glcers aue en sujetes con-

na almacenada en el -~ntro y en el duodeno de los enfermos con
Qlcers duodsn=l,pers la nedids de la concentrasidn rmucosa de
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menticio en la enfarmedad con aumento da la
conocico,.infermos con Aicers dutdsnsl sca »4s scnsibles jue

los testligoes a la estimulacibén con pentacastrinag.Tanpoco se

concece si esls ra2spuesnta es finica para la gastrina o si tam-
brei existe para otros estimulantes.la wasn de células parie-

tules se ensucntra asumentada en 1~ Gleern duodenal{G0X,1952)




cosa gésbrica es Ja gastrina(JOINSON,1974)por lo tanto es No-

suf sca csnta Ta resnonszble de

Liue nay

muchas especulaciones,ne existe una conmexidn firae entre pgac-

T~ Sy ) 5 vl T .. = N -
McGUIGAN, 1970, GEDDL 1ﬂ?+).L05 itvelies Jde gastrinenis on avu-
1 A 1 1 e
-t A H -l = - PR} - P s gl ek e v
nas 2sten raiacisnziosn d= 200 ISWAOr3L con lasn tazsas do gSoee

crecién de &cido en las mismas condiciones,pcr lo gue valores
de gastrinenia pracilcamente normales,se ven solanents en 105
enfermes con nivelss de secrecidn 4clda 2aja.lio existe por lo

tonte razon para postular jue el wwiento de la gastrineunis

contrikuya a la patozenia de la Glcera gistrica a traves de
un mecanismc de nipersecrecidn.En los cascs en los gus exise—

te Qlcera pr

niveles de gastrinemia .suelsn ser pormales.

La esofagitis piptice es prod lucids por el reflujo del
. £ . - N
Jugo gastrico en &l esofago vy se correlaciorna con una dismi-

rucibs

r"
9]
s

a rresidn del esfinter esoffigico inferiors (JCHEN

& ”~
S10LL 2885 Lha cCrLon
Z - Y
HMLNUC1I OO0 S 4 EEETS N

hormona {LTesIums N
se encuenira aln o

trinemiazoen syanas




P ‘ 73

Los enfermos con esofagitis pépiica y presidn bajs de rewoso,

1
=

no tienen niveles hzjos de gastrinemia(FARRELLy cols.l

~1
g
L

En el hombre Ia vaguectonmfsa produce un sumnento modara-

o de la gestrinunia basal(MeGUIGAN v TRUDREAT, i}72, JLFFE ¥
ca]s.lﬁ?i\.ﬁl Lipo de ¢ £0 AXEErAD ANene el
tipo de respuesia postoparatorie de la gasirina.Pusde que 1a

de 1liberaclds vagal de gastrina &5~

=B

L

té inlluenciada por otros factores.lnesperadamELt“ sz hz v

to que lz liberszcidn de =as
1 ) F2S

ca persiste dzsyues de la lavuectonfa.Los niveles

pipcgly

4

la inTusibn de

1i nescsarias para proiu-
cir igual liberacidn de gsstrina,lc gus suglere {ues este me~
es~el de la liberacidn do gestrins duranse la hipoglu-
cemia inducids por insulina.Wo existe evidencia de que 2l au-
mento de la gastrinemia poslvaguectomia provogue niveles al-
tos de secrecidn acida(BRANDSEORG,1975).
Lo antrectomis produce ligero o modersdo ~umento de 1a

astrircria hasal en el hombre(McGUIGAN y TRUDEAL,1972).Estos

G'!

vivelss son wmfds bajos en el Billrht TT que cn el I ¥ es posi-

- Cake

ble que la dismminucidn en las fovuos bioldnicamente netivas,
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L
sea mis marcada que los cambios en la inmunorreactividad toe-
tal de la gastrira,pcro no se han efectusdo andlisis de los !
subtipos molscenlares. ' i

Uy grupe,ha cormunicado gune Lo corceatracidn Tasal v post-
e gantreins cre wha alis cuande Tr oivottonis se :

ve cuAaudo no.nl :

influir Ta wespae:n ;

Cila anitrsciomian.Tasas ?

wmente pgostprandial de %

con gastroduosdencstonia,psro no en lo gus tenisn gastroyeyu- |

) ' t‘{".,ll'\ﬂ

ern e} ducdeno proximal

Células G antrales vy conteride antral de gastrina en di-

ferentes esta; 2dos natolbricos. Los datos disnonibles sohre los

cuobios cvnriitativers oo cunlitativos dz oo

C

en diferentes estados patoldgicecs gue cursan con secrecidn
gistrica zarormzl,son escasos y quetos a centroversia.las con-

tradicciocnes se debsu bilen a metodoclopis

ficiente,estudios

de pocos casas 0 a la Tazlta de contrcles avroniados,.

La hiper=nlasia de las células G antrales en la anemia

perniciosa estd bien establecida.En este estado,la atrofia de
la muccsa géstrica aue cornduce a la nelorhidria afecin so0lo ;

al cucrpo y fundus del estdmago dejando inalierado el antro,

L

3

falta de dinhibicidén del acido gisirico induce la 1li-




beracibdn permancnte de gastrina y la proliferacidn de célu-
las Gl.Ultraesstructuralmente,las célulan G tienen pocos gré-

nulos o fes cue tiene  estan vacios,lc gne confi_ca ¢l ciclo

secretorioc de la célula G propuestco por FORSSHANN v ORCI(1949)

Bl Diperparativoidisno vy oon

la acromersalia a ninersecrecidn o
[ .-

trica,n0 n=z noii reclentenente por CRLUT-

AFLLDT ¥ cols. iferencias entre los

trabajos ~revices r eszte au -striban en: l)que las nuestras

de biovsisa

m
pd
Q

tno miltiples bion-

slas realizadas durante la gastroscopiz muvy cerca del esfin-

ter pildrico; 2) oue efzetfiz un contaje cxucbo de las células
P ) N

G y 3) gque investiga un mayor grupo de controles sanos.

Un zurento ° del ninero de células G en la mucosa an-
tral de los pacientes con ulcera duodenal simple ha sido des—

critossin gus,tannoco,n="z sido confTirmnado rotr los recientes

. . . ER
e e - . P I TR o RPN T L
WERE=N G20 s e colulins G ozntralon ern

aj05 4o
los casos de filcera duodenzal,ha sido comparado con dos Srupos
de controles sanosjuno sin administracién de antidcidos y
otroe con ellos duranite cuatro semanas.los resultados obteni-
dos fusron de normalidad en los norrales v una ligera eleva-
cidn de la gestrina en los ulcercsos duodenalesysin embarso,

esto no explica la enorme liberacidn

gastrina gque presen-~
ten los enfermos con Gleeras de dicha porcidn tres la inges-
ta.5i hay un aumento de la masa celular C en la Gleera duo-
denal,ello puede ser debide auna ecxtensidén o expansidn del
drea antral ¢ & una proliferncién de las células G duodera-

AT




Co
ins

y
E) anilisis ultrasctructural de las células G,contan- ‘
do ¢l nfimero de . Anulos electrodensos o gecretorios vaclos,
reveld una diferencia significritiva entre norma_. o v ulcero-
sos duodennles lo qus indica una mayor actividad funcionzl

de las cflulass G antrales en la (lcern duodenal.

Docos son los d=tos que possenos a cerca del contenido

o]

antral dc castrins en clortos esindos v=tolégices.Ticctiva-

mente,no se ha: encontrsdo elevaclones de los nivelics de gns-
trinz{estudiados cor bicensayo)en la Olcera ducdenal compa-
rada con coatroles sznos.ha presencia de niveles altos de

gastrina en la mucosa antral de enfermos con anemla pernicio-

salmedidon por radioinnuncensayo)sclo na s5id0 parciaimente
sostenida por los estudios mis reclentes.CREUTAFELD y cols.

(1571 )cue cuatro de diez enfermos estuuianos pr

4ot

'3

asentaban au-
mento del contenido antral de gzsirina,mientras gque ocho te-
nian aumentade el nfimero de células G,lo que puede ser expli-

cado facilmente nor el bajo contenido en grinules de la altea-

ssube mcilva efluis G en la ancuiz perriclosn. Les primeros
hallezgos de la elevacién del contenido de ga astrina en algu-

nos. enfermos con hiperparatiroidisme y acremegalilia no han
podido ser coniirmados en investigacioues uds extensas uti-
lizando un mavor grupo control.Tres pacientes con tlcera duo-
dennl mosiraren nivelas elevadongsin embargb,como grupo,el
contenido en gastrina de la mucosa antral no era significa-
tivamente diferente del de los controles tratados durante
cuatro sesanas con sntiicidos.Comparado con los coatroles no
tratados,los controles tratados tienen un contenido de gas-
trina significativamerntce mas alto. Reccientements POLAT v

oals.il??ﬁ},des:rihicron cuntro enferiwcs con ulcern duodenal

vy niveloes de gusbrina sérica cxtremadamente elevados sin gue
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tusieran tumor endocrino,pcro con importante hiperplasia de
las células G antrales que invadia hasta las zopas més pro-

g niveles

3

fundas de la mucosa.Despuss de la antrectoming,d
de gastrinemiz ce hicleren normalzs.Este sindrome se ha de-

nominado sindrome de Zollinger~Tllison tipo I(ZE~T

—
22
j
o
3]
o
i

1.

‘que ha sido puesto cn telw de julcio por alguncs ha sido oh-

servado por oftros gue lo aseguran cowmo indigcutible(JERRERIAS

y JIMENEZ,1078) .Posteriormente 3e hz vublicado otro caso muy

biet docuwnentade por COWLEY y‘colsq Es posible gue élguno

de los casos de hiperplasia de las céiulas G antrales an la
Glcera ducdenal y descritos por ENRICO SOLCIA y cols,pertenez-
can a -este MLsM0 grupo,pero en.estos Aliimos Cas0s no se Mle
dieron los niveles de gastrina.'Sea‘como fuere,lo cierto es
que estos pacientes presentan niveles extremadamente elevados

de gastrina 2 pesar de sue exisle una gran hipersecrecidn

o

géstrica de Acido,es decir,una falta de respuésta de las cé-
lulas G antrales a 1la inhibicidn por &cido.Esto sugiere una
autonomia de estas células G antrales hiperplisicas,lo que

¢s eraraciverigtico de dzs células turorales.Pensamos nue es
posible gue dicha hlpe*ylis tenga en realidad un crecimien-
to de tipo tumoraL.Por ovra parte,se nan descrito tumores
pr&iuctores de gastrina en el esibmagc 51 bien estos son muy

TarcsSe

CELULAY EXTRAGASTRICAS FRODUCTORAS DT GASTRINA,

DUODERO. En 1o primera porcidsa del duodeno se ha detece

tado gastrina tanto por bio como por radicinmunocensayo,en

cantidades del 10 al 3%% de la concertracidn de gastrina exis-

tente on el antiro.Tambien se nan encontrado célulass O en di-

cho lugor nor di 1versos autores. Las ctlulas G duodenales son




mis Ifrecucntes en enfermos con. Glicersa duodcnai,pero el con-
tenido de gastrina,de la wisma mucosa ducdenal,es sin embar-~
go,normal. Lo liberacidn de gustrina tras uns coids protei-
ca,a partir de fuentes duodenales,sc na demosirado en onfer-
mbs antroctonisnndcs.Tobricsments lus cblulas G duodenales
vueden actuar de nodo difevente a las ¢diulas § antralens por
otra nortz,una liveracidn permanente de gastirina puede verse

en un medio duodonal aceusro o incluco t1eL0z tunicres

endocrinos de duodenc productores de tndrome de Zollinger-

PALCREAS. Solo dos de los cuatro tipos de células endo-
crinas diferentezs en 1oz islotes wancrziticos,tlznen su pro-

ducto absolutamente identificadoisin crbargo,méis receintenen—
= 9

te s& ha dewmosztrado gque &l polivfyp “tice{PP),25 pro-
ducido por unzs células pancreaticas situadas por inmuncoiluc—

rescencia indirecta entre las células acinares ¥y 801c excep-

cionaTmentb, n los isletes de Langerhans.Las €élulas produce

Forrs o PO ocny avanlarvineste Aol o Ty e D
& e MY oscn et 1 : 50
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tonles n Tan 2flalss D d
s .

clasiificacibn ds Wieshaden. Tambien ge ha demostrado la eviag-—
Y

¢!
e}
—J

tencia de células productoras de somatostatina en o1
i

slendo muy posisle gue en el futur descublartas nuevas

& ar

el
UJ
3

hormonags.Ahora,la cuestidn estd centrada en zi los islotes
pancrefticos normales vroduces 0 no sastrina v en casc afire-
mativo,si disha produccibdn tienc p=apel Tisiocidgico en el su-
jete nevnall.lia mayoria piensa gue 1= produccidn de gastrina
pancreiticn carece de sienificacibn Tlsioldpica,aunaue no do-
jan de rcconoc que con antisuero antigastrina se observa
slempre algo de inmunofluorescencin positive en alpzunas c5lu-

* - . [ 2
las pancrefiticss de los islotes.Pesc a todo, 1o cue se parcecen
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dichas células inmunorreactivas es mis a un grupo de c&lu-

las D que a4 uno de cé&lulas G. Ultracstructuralmente,las cé-

svtorss,utilizande busnas téenices,no

L pedido contfivane 1z presencins do adlulus conteniendo Tt

3ay2,y son radio

L3 4 -
exn exiractes pancreily

s e
Tiziotésico da 1a

el tocho ce aue algunos
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iz intervencidn de Whippls

(extirpzcibdn de antro y 4uodenoc nressrvando dos tercio de pAn-

creas)tienen respuesta a la insulina normal{con glucosz) ne-

gastrina snconiradas en algunos estractos panarei&ticos,per-

in ahierta a toda esnegulazidr.vere laz o

'AY

manecs cono maba:

lulas ;ch o células de los islotes tipo IV o células endocri-
nas del sistesma ductulay,son las candidatas miAs firmes para

detentar dicho origsn,.

GASTRIHCHAS PANOREATTICOS. Los hzllazgos morfolbgico
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sta anora,no sopor-
de cue sz originan de las cdlulza D
pancrefiiicas de los inlotes.n efecto,lns células D pancrea-
ticas son grimelius plata asegativas y davemport phata posi-
tivasLDe ocho zastrinomas investigados por CREUTZFELD v c0ls.

en 1974,todos eran grimelius plata nositivo y davemport plata




negativoselsando el método de anticuerpos m-rcados con peroxi-
dasas,se pudo demnstrar una reuccidn positiva a la cestrina

en ura proporcidn de células gue practicanente 0 oarced a2 log
ocho gastrinomus despues de la fijacidn en liquido de Bouin.
Con igual téenica,ningunz célula d= los isloies pancrehticos
QURNN0S rencciona nositivaments,Zstos naliazpos sugleren di-
ferencias entre los icloles normules y las células de los gas-
trinomas.in sinco de los ocho cason se vude extraer canbtidad
significativa dec insulina del‘tumor.ﬂinguno de ios tumores

reacciond con ¢l aatisuere al glucazin.Por lo que s

<D

reliere

21l aspecto ultrasstructurzl de los gastrinemas,es contraiic-

toric.La identidadl de sus grinulos gecretores,. con los de las
células A,D, cilulaz G =atrales ¥ A5 recivnteznénte con las
células I de los islotes(semeiantes s las Dl gastrointestina-

les)ha side cemunicadajperc esi=s zoaclusiones se basan en

un nimero pequefio de casos.Er la serie mencionada de ocho gas=-
trinomas,se encontraron dos tipos de células: 1) en tres casos

células G tipicas del zantro(sus grinulos ss imvregnaban con

phovn o vedinnte la o blewniors o GeZeclius,ls cie indicaba sy di-

[P

p e

frencia con las cél

-

tlas de los islotes);2) en cuatro casos,
células tumorales. La mayoris de los grénulos de las células
tumorales eran electrodensos,redondos Y peduclicos con membra-
nas muy finas o indemostrables; hallazzos similares a los que
se descubren en las celulss Dl y en las tipo IV de los islo=-
tes.Asl podemos discutir si ests tipo de céluls secretora de

réptidos 5 uit componenie normal de los islotes pancre

O3y

ticos

I

Mmnacs,0 un £ins celular modificado o unt cdlula nrecursora
indiferenciada.ks mis,células idénticas se han encontrado en
once de treints insullnomas CREJTZFLLD,197%).For todo ollo ¥

provisionnlmente,ce puedo consivir que o1 as ccto nliraestrue-
i 1 ! !
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~trica en todos los enflermos diagnosticados de Gleera duo-

'

denal,excepto como parte de uni investisgacién & si 1a téenica
quirtirgica de cleceidn se basa en los resuliados de dichan

pruchas.istas resultan de gran utilidad al cirujano,ol ianves-

3

tigzr 1os sfatowrs dispdotices dosrues de la intervencidn

[

tanto on ol diagndstico cono cn ol wlantzaniento de la ciru-

ria de revisidn,

Con estas bases expuestas en 12 introduccidn,pensamos
gue era necesarioc correlaclonar en nuesiro wedio,la gnotri-
nemia con la secrecidn de dcido clornidrico mediante 1@ tée-

nicas que se describen en el siguiente apartado..
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MATERTAL Y METODCE.

Para rcalisar este lrabajo hemos seleccionado un total

de 224 sujetos divididos cn cuatro gruves: A,B,C y D.

Ae- Corresponde al grupo de normales conztituidos por
93 sujetos des los cue 52 son varones v 41 hembras.la edad re-

. ! 7 .

- - { . -_— e
dia de esis gruno =s de 37.40 afios.

Fué condicidn Ysine cua non' para la inclusidn en este
grupo,el dque la radiologla y la endoscopia,cuando se realizé,
fuesen negativas adenmds de gue no existiocra orn dighos Sujetos .
patologfa capan de incducir alteraciones an los resultados.

p ) i )
Be- E1 grupo con dlcera duodenal,estd constituido por 79
o ds 3

0

pacientes; 063 varones y 16 hembras con una edad media de 42.69

arnos.

C.= EL grupo con filcerz glstrica,lo constituye 30 nacien-
na

edad media de 50,30 afos

i

tes,25 varones y 5 hembras,con u

D.- Un grupo de cverados constituldo por 22 pacientes, a

11 de los cuales se les practicd piloroplastia més vagectomfa

Id -, r = - . ra
antrectomla mas vagectomia por 1o misma razdn.
El diognbéstico de {dlcera duodenal o gistrica,se basd en

una detcnida historia y exvloracidn clinicas seguida del ex

joei

men radiolégico y Tfibrogastroscépico para mejor conocer 1los
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caracteres morfolbépicos(localizacidn,penetracibn ete.)de las
ulceraciones tanto pistricas como duodenales.Al mismo Liempo
se practicd biopszia de las zonas procedenbes en wimelles ca-
s0s en logs gue la visidn endoscdnica planted 2lguna duda so-
bre la benipnidad o malignidad de la lecibn.De esta forma,el
material de filcerns pénticas de una u oira localizacidn ftuvo

z -

bases dingndsticas muy segmuras vara s correlzcidn con 10s

pardmetros o estudiar{niveles de pgnoirinn en saipre y cuantia
de la sccrecidn de acido clorhidrico por el estdmago en cada

Cassc).

Como se ve por las tablas que distribuyen a los pacien-

tes y normales en décadas dentro de cada gexo,hay una homoge-

neidad entre el raterial control y el patoldgico que da base
a

las correlacicnes de gastrinemia y secrecidn clerhidrica.

METODOS,

l1.- Dosificucidn de la gastrinn. Fuéd realizada mediante

la técnica basada cn el c¢lésico sistema radicinmunoldgico deg-

crite por YALOW vy BERSOY,

Se extrajo 6 c.c. desangre dejindola coagular ¥y conser-

vande el suero a ~20 grados centipgrados.Para determinar la

gastrina,se utilizd el mélodo de absorcidén sobre Tase s6lida

0

r
utilizéndose en este caso,carbon activado.Bste carbon dextrano,
presenta una serie de intersticios en low aue debido al peso
molecular,la hormona libre se introduce sin gque puedan hacer-

lo los complejos.Mis tarde la centrifupacibn separa las dos
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fracciones.Se empled concretameante un kit suministrado por
la casa CuT.5.-CeEeh, SORIM,el cual conticne: un vial cbn et
trina standard,un vial con iecdo 125,un wvial con @ :isuero an-
tigastrina,un vial con carbon dextrano,un vial con suero egui-
no y otro con solucidn buffer.Se realizd curva ntandard reconie
;
tituyendo 2l vinal de gastrine standsed llofilizada con agus
destilada vy se numeraron los tubes con les siguientes lelras:
Tygue veprescnta la cctividad total! O,capacidad de unida wéi-
mat C,es ¢l tubo control cue defermina la capacidad de absor-
cibn del carbon sobre lz castrina marcada.Sfl a Sf6 ,concen—
traciones conocidas da gastrirza rezlizadas nor dilusiones su-
sucesivas del vial de gastrina standard.X,,para los sueros

provlermas,l, ,wava los sucros problemas con ohjeto de conocer
1 -

la absorcidén del carbon para la gastrina de cada tubo proble-

ma{un tubo control vara cada nroblerz),X2, X. etc,
b R b} 9 °e

Tras afladir el buffer para que se efectile la reaccidn a
pil constante,se afladen cantidades iguales de los standard y de
los sueros prodlemas a sus respectivos tubos aéregéndosele DOS—~
terlormente la. gastrina murcada y el antisuero; tras un tlenmpo
de incubacidn,se afiade 2 la curva standard cantidades ds suero
equino que equilibre la tasa de proteinas con la de los tubos
problemas.Ulteriormente,se efectfia una suspensidén de carbon
dextraro a baja temperatura y se centrifuga,recalizfndosc el
contaje del carbon depositado o del sobrenadante.El cdleulo
se ef~*%a a traves de la curva de calibracidn cue es el resul-
tado de la reprszsentacidn sobre papel milimetradosen abscisas
se coloca la concentracidn de hormona y en ordcnadas el pore
centaje de actividad sobre el 100%,consziderado como la capaci-
dad de unibn mixima(contaje del tubo O] Finalmente se repre-

pents porcentajes de los standards y ce traza la curva standard.d




yp

Posteriormente,se leen sobre esta curva los porcentajes de
los problemas dandeonos la concertracidn de gastrina en pico-

gramos por centimetro clbico,

LY

2.~ Determinacide dc la secracidn de 4dcido clornidrico,

Bl método ane utilinmmos nars clsctuar la prueba de se-

crecidn dcida pgdstrica,consistid en una preparacidn del suje-

jo 2

e 12 horaz =nites de realiwnar la

de abundantes 1licuidos durante =l
dia anterior con objeto de asegurar el vaciamiento total del
estbmago de cualouvier resto alimenticlo,sunrimiéndose la tonm

x r

de cualquier farmaco que pudiera afectar la secrecidn Acida

géstrica,2% horas anteriores a la prueba(antivelinérgicos,

=
inhibidores de la anhidrass carbdnic ,sedantes etc.) 82 evitd
las influencias vsigquicas,preparando vreviame nte al enfermo

con una informacibdn respecte a la mencinada prueba.

Para la extraccidén del contenido ghstrico,se uiilizéd la
sonda radioopaca de Levin y se introdujo con plena colabora-

P SR P -
asLéa situerla en la

o]

,‘

nic

O\

cién dal sujeto bajo conirol radiocuc

porcibn més baja del estdmaro.BEl sujeto

ué colocado en decti-

iy

bito lateral izquierdo y se comenzd posteriormente la extraccig
desechando el contenido phastrico de los 15 primeros minutos con
el objeto de climinar la secrecidr nocturna del vaciente.lo
fueron incluidos en =l presente estudio aguclilos gue presen-
taron restos alimenticios en el contenido gisirico o una exce-
siva cantidad de bilis en el misuwo.3e cuidd aque el paciente

expulsara la saliva durante la prueba evitando su denlucidne.

La obtencidn de la secrecidn gastrica bas al(BAQ) ,ze efec-

tud durarte una hora extrayendo el contenido ghstrico wmediante
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una jeringa de

7
O

cc. de Torm

o

L)

manual,midiéndose el volumen

A

total de la sec

5
]

2idn an dicha hora y tituldndose 1 cc. de |
“la migma medirnte el reactivo de Linossier y posterior neutra-
lizacidn con hidréxide sbdico 0.1 N previa filtracidn del ju-

go i S:i,ﬁtrico C‘ﬂ:’*t"fﬂ.ido,

Posterioriiente se invec

o

<F
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de pentagas-— |
‘trina via subcuténea y se comenzd la exiraccidn en periodos

. . . )
de 15 minutos hasta un total de una hora,con filtracibn v pos-

w0

terior titulacidn de c=dz periodo,obierniéndoszse as{ la secre-
cidn acidz mAxinz(A0) .21 nétodo do titulaeidn fué exactaren—

te 1gual que el realizado para el BAC.

&1 PAQ se obiuvo ror la suma de los dos zeriodosz conse-

u
cutivos mas altos de acidez multiplicado por dos vy represen-—

ta el pico de secrecidn dcida.
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RESULTADOS,
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RESULTADOS.,

Le~ GASTRINEIITA: Bn la fig VI-l,sec exnresan losz valores
medios de gastrinemia basal en el grupo de 93 sujectos norma-
lgs distribuiaos en tres grupos de edades comprendidas entre
10 y 29,30 7 49 y 50

obtenidos son: 49,12

ATiCNiC. LOS valores
I( +9 casos),
42,40 pg/ccw

RS

25436 pg./cce para el grup

o 0
62,26 * 27.49 vg./cece en el TI(30 casos) y 59,71 *
en el grupo IIT(1L casos).E1l razngo de cada uno de estos gru-
pos fud de 15-129,10-141 y 27-139 pg./cc. respectivamente,
(p 0.03)

La fig. VI=-2 representa los valores medios de gastrinemia
basal segun sexc en los diferentes grupos de edad estudiados
Y ]a mcdla totzl nara varonés ¥ hembras se eXpresan en la
fig. VI-3.Estos valores son de 56.84% »s./ce. en los varones

f"'
y de 52.56 pg./cc. en las .hembras.

La wedla total de gastrinemia bazal en los 93 sujetes con-
troles es de 54,95 t 13,60 vg./cc. (ﬁ 0.05) ¥y que representa

la normalidad en nuestro medio de gastrinemia basal.

A 30 sujetos del total de 93 controles,se rezlizd tanmbien
gastrinemia a los treinta mirutos despues de la estinulacidn
con €& pg./Kz. de veso,via subcutinea,de pentazastrina obte-

niéndnse una media de 55,754 : 25.50 pr./cc.ig. VI=5

Estos valores normales fueron comparados con los cbtenidos

en pacientes con flcera duodenal,encontrandose diferencias




e,
SN

significativas(Fgs. Vi=6,7,8,9 v 10)(p 0.05) gque muestran

el nivel alto de gastrinemia basal y postestimulacidn con pen- |

:

tagastrina en los sujetos afectos de Glcera de dlzha localiza-
de

~7
0

cibn.La mediaz totn:l de pgasirinemia basal en el grupo
L. ] 4‘ - - '
pacientes con ulcera duodcral fud de 78.62 = 33,32 pg./cc.

el
Z¥ resultado =no-

-9 . - ~ e P e - = -
stical-ocidn con naatagactrina en k2 zu

- 1 . . +

del total de 79 ulcerosos duocdenales fué ds 0G.,02 - 37.12 pg/cc
i

habiéndose efectuade la gastrinemia a los treintaminutos de

£

pues de la inyeccibn subcutinea de 5 pg./fg.de peso de penta=~

gastrina.

W

trinenia ba2ssl vy postestinulacidn con wnentzgastrina en e

po de 30 pacientes con Glcera gastrica,donde igualmente encon-
tramos diferencias significativas compars.los con el grupo con-
trolfp 0.05).E1 valor nedio de gastrinemia basal en estos

sujetos fué de 9?.90.f 43,21 pge/cc. valor mucho mids alto gue

el encontrado nara los ulcerosos duocdenales.Tras la estinula-

- . . .
The maadianitos Ao mrAGantaran 1larsmg

cibn con wan !

cistrica tenian a2 los treinta minutos postestimulacién una gas-

trinemia de 98,57 z L5.,87 pge/cce

En la fg. VI-1i6,se muestran los cambios de los niveles
de gastrinemin basal cn un grupo de 11 pacientes con Glcera
péptica @ntes y despues de viloroplastia més vagectomia sin
que la difersncia gue encontramcs fuese real
tiva.los valores obienidos fueron £3.36 ng./cc. 7 87.63 pz./cc.

respectivamente.

Por otro lndo,en la fig. VI-17,se expresan los cawmblos on




la gastrinemia basal tambien en 11 pacientes con Glcera pén-
tica,pero a los que =ze realizd antrectomia mis vagec tomia,
antesn y despues de dicaa inlervencidushqul sl ercontromes di-
fercncia significativa en ¢l sentido de una notable disuinu-
cidn tras la intervencidn respecto a la que tenfnn antos del
t - ~ areg ) R S . - Dz o~ o A P .
acto quirGreico.Los vilores fucron O3 pg./ce v 23.27 pE./cc.

spectivamente, .

La fige 20 zxpresa los valorss medios de gastrinenia basal
en los diferentes grupos estudiados(grupo control,ulcera duo-

denal,ulcera gistrica y operados).

2= SECRECION ACIDA GASTRICAK: En 1a fige VI-21,expresamos

los valores medios de BAC,MAC y PAC segunlsexo,en 50 sujctos

controles(25 varones v 25 estinulados para la obten-

cidn del MAO y PAO con 6 pg./%5.de veso,via Qubcutﬁuva de ven-

tagastrina. Estos valores fueron: 3A0; 1.89 muqv/h - 0.885 mEq/h

‘para los varones ¥ 1.56 : 0.450 o Eqv/h para las hembras,

s i - - : . £ L. g
HAOY 18.43 - 2.310 mlav/i =n 103 varoaes v 15.720 2 5,030 mig/n

para las nembras. PAO; 24,91 O 870 nEqv/h(varones) y 18.08

h 54200 mEqv/h{hemoras).

La media total de los 50 suietos controles fud de BAQ =
.72 i 0.690 mEqv/h 3 MAO = 16.080 = 5.530 w¥lav/h y PAO =210
74150 mEqv/h

id4=

1
:

En 42 sujetos verones y en 16 hembras ce realizd estudio
de la secrecidn acida ydstrica(fgs. VI-22 y 23).Estos 58 pa-
cientes presentaban Glcera duodenal y fueron comparados con

el grupo control.En cnte grune de filceora duodenal,el BAO,UAD




A

(Xe)
el

e e ————— e e ek

y PAO fué: RBAO = 4,35 = ).89 mBqv/h, MAO = 27.14 i 11.93 mEa/h
v PAQ = 34,47 ¥ 14,75 mBqv)h (e los varones).Bn las hembras,
el BAO = &,29y L 2.5 mEav/h, MAO = 18.93 : Heb2 L /My PAO =
26.97_i‘?.09 nkgv,/he

1l valor medio total del gsrunmo de Glcera ducdenal fué:
Iy 1 - ‘!" e - e 2o -7 . 'l' !
BAO = 4,30 = 3.5% niqv/h, HAO = 23,03 I 14,61 uBqv/h y PAO =

50.72 ¥ 16,99 wBov/n.

La diferencia sigrificative enire este gruvo y el control

es clara{n 0.03)

La fig. VI-24 y 25 muestran los valores medios de BAO,MAO
¥y PAC de 30 pacientes con Gloera JurlJlCL(a varones y.lO hem-
bras) que tambien fueron estimulados cod pentagastrina rarael
estudio de su acider ghstrica.En el gruwno de varcnes(fig.vI-2L)
los resultados fueron: BAQ0 = 1.5% z 0.96 m¥av/h, MA0 = 21,18
mEqv,/h * G.,09 mEqv/h v PAQ = 26.34 b 9.51 mEqv/h. En el grupo
de las hembras, el BAO = 2,59 ¥ 2.30 mBgov/n,MAC = 14,328 i 5.2%

N
Il

i '! = i — ’- - 5 1 : -
mEqv/h y PA0 = 20,909 = S.25% mZgv/n,siendo sorprendonte ¢l DAO
de ruestras hembras en esta enfermedad y que es posible atri-
buirlo a una mayor sensibilidad de las mismas al efectuar la

prueba del grupo con flcera ghstrica.

Los valores medios "totales del grupo con Glcera ofaivica
son: BAO = 2,06 = 1.18 mBgv/h , MAO = 18,03 : 9.82 mEqv/h vy
PLO = 23,51 i 9.79 n¥qv/h. Comparados con el grupoe contrel,po-

demos declr nuo la diferencia mo es sisnificativalp 0.05).
l (]

Finalmente en las figs. VI-26 vy 2?,hemos querido estable-

cer corrclacionts cntre lag ¢ifras de gnotrinemia y PAO tanto
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entre el grupo de ulcera ducdenal como en el de dlcera gistri-

ca y los controles.Asi en los varones observamos que la gas—

trinemia basal era de 55.84 ng./cce y el PAC de 2191 mEqv/h.
’

En la Glceraz géstirica,la gastrinemia basal es de 98.36 pg./cc

¥y el PAO 26.3% miqv/h ¥ cn la Glcera duodenal gastrinemia ha-

sal de 00411 npo/ece 7 PO de %447 mBEo/h.Se observa una res-
) . L . - - - 4 .
c10n inversa entre la gastrinemia y la acidez glstrica.

B el grupo de hembras(fig. VI=-27) la gastrinemia basal en
los controles fut de 52.56 pg/ccs con PAC de 18,08 mEgv/h,2n -
la dlcera gistrica la gastrinemia basal fué de 95.60 rge/cc.
con PAO de 20,69 mEqv/h y en la duodenal,gastrinemia basal de
72.75 ps./cce ¥ PAO de 26.97 mEav/h. '

Entre el grupo control el de Glcera duodenal asfi como

e

entre los controles y 1los pacisntes con Ulcera ‘ghstrica,encon-

3

tramcs difcrencias significativas.Separados por grupos de eda-

des,s0lo .el grupo I no mostrd diferencia significativa entre

los controles y los ulcerosos gistricos v oen al zruno ITI tam-

poco la hubo entre los normales y los ulceroscs duodenales.

En el resto de los grupoé sl existe difercncias significativas.
En todos los caseos encontramos diferencias significativas

entre la gastrinemia basal y la postestimulacién entre los dis-

tintes grupos(controles,fllcera duodenal,filcera ghstrica)(p 0.9

Tambien existen diferencias sipgnificativas entre el 8A0,
MAO vy PAO de los normales y dlcerosos duodenzles(n  0.05).
No existiendo sigrificancia entre el BAO del grupo control ¥
el del grupo con flcera gistrica,perc sf on cuanto al MAO ¥y
PAO,
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i1v  DISCUSION.




DISCUSTO

Muchos investigadores han estudiado la pastrinemia en
grupos de sujetos controles y en pacientes con diversas en-
férmeiades gﬁstricas(ﬂlcéra dusdenal y pasirica,onezrades con
vagotomia miés pilorownlastia,antrectomizados con vaz gotomia)
tanto basal como estimuladsa por diferentes cstimulantes:his—
tamina, zentacastrina,conida proteica,histalog,insulina(para

determinar 1z efectividad de una vagotonia) etc.

Si muchos hzn sido los 2studios realizados,muchos y di-
versos han side los resultados que los distintos autorss co-
municarscn comunicean on dichos estudios.No existe pues,has-

J
ta la actualidad,un gran acusrdo-en las cifras de gastrina

48]
-

ya gae al laio ae los

!

iue darn valores bDajos como HARSKY y KOR-

| =

MAII(1270) ,0tros autorss como TRUDEAU v MeGUIGAN(1970) (15
28 pg./cc.) y aln mas BYRNES y cols.(1970),presentan niveles
séricos extrenadamente a2lios en las tasas obtenidas nara los

sujetos controles.

No ocurre de manera diferente en cuanto a las investi-
gaclones realizadas en las distintas enfermedades y asi,en
la ﬁlcera ducdenal KORuAY vy cols-(l??l—b),dﬁn valores de 13
0.5 pg./cc. que son evidentemente bajos,0 niveles mas norma-
les como los de TRUDIAU y McGUIGA (1372) cuyos coentroles te-
nian 71 X 9% pge/cc. frente a los 76 7 ps./cc. en sus pa-
cientes con Olcera duodenal,lo gque no estid de acuerdo con nues-—
tros hallazgoz en cuanto a controles se refiere y que han si-

do de 54 95 i 1%.60 pg./cc.,pero 51 con su grupo de ulcerosos
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. . : +
ducdenales hemos obtenido una cifra de 78.62 - 33.32 pg./cc.
bastante aproximeda,si no iguai,a la citada d=z TRUDEAU y Mc-

GULGAN,

Hay autoraes cuyoes valores controles son mucho mias altos
gue los nuestros y asi GARGULL y HUNTER{1972) don niveles de
gastrinenia vasal de 105 * 7 vg./ccy, REEDIR y cols.(1970) v
STADIL y REGFELD(1971),93 x 7 rge/cc. ¥ 93 ppe/cc. respecti-
vamente colocindose cn el extrémp de los hallawgos los obte-

nidos por BYREES y cols.{1970) que fué de 400 pg./cc.

A la vista de lo expuesto,no se comprenden claramente
las razones de estas discrepancias y gque analizaremcs mAs a-

delante.

Si dispares son los resultados comunicadoé para sujetos
normales y pacientes con Glcera ducdenal(BYRNES y cols. lle-
gan a presentér en los ulcerosos duodenales cifras de hasta
1,500 pz./cce)yauncuc o monor escala,tzublzn 1o son en cuan-
to al gruwne con Glcera géstrica y baste nara ello observar
gue junto a los valores de HANSKY y KORMAN{S3 I pE./cC.)
enconlranos los valores de GANGULI v HUATER(1972) de 285 F
31 pg./cc. y los de BYRWNES y cols.(1970) de 400 pg./cc. & los
de TRIDEAU y MceGUIGAN(1970) de 126 : 41 pzo/cc.

Nuestro valor medio de gastrinemia basal on la Glcera

. . . e o
ghstrica, ful de 97.90 = 43,21 vg./cc. y separados por sexo,
de 98,36 para los varones y 95.60 pge./cc. para las hembras,

lo que evidenlemente ceincide mfis con HAXSKY y KORMAY que con
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los otros autores mencionadose.

En 1o que ge reficre al grupo de oberados,diatintos au-
tores han encontrado que aquellos que fueron vagotomizados
y tenilan realizsda una niloroplastia,presentaban una gastri-
na sérica c¢levada por razones no odien conccidad,micnbtras gue
los antrectomizades con vapotonlia presentaban unos valores
apro&imadamente reducidos z& la wilitad de los niveles gue ha-

bian »nrecentado antes de la intervenciba quirGrgica.

duestrous resultados en este grupo fué de 87.63 vg./cc.
para los vaclentes con vagotomia mas piloroplastia y de 23.27
‘pg./cc. para los que tenfian realisada una nntrectomia con
vagotomia.Comparados estos resultados con los niveles que pre-
sentaban estos wismos cnfermos antes de 1a intervencidn qui-
o - - 1 -
rurgica,ss viene a corroborar lo que oiros autores habian

encontrado.

Tenemos sin embargo gue mencionar, gue autores como 3YR-
HES,LAZARUS y YOUNIG,en un trabajo realizsdo en 1270,encon-
traron que los sujetos que habian sido intervenidos vy a los
gue se habia realizzdo una piloroplastia con vagotoemia,la
gastrineria basal disminuia bruscamente,lo que resulta con-
tradictoric con los demiAs trabajos citados.Este constituye

una cxcepcidn.

En resumen vodemos decir que los niveles de gastirinemia
basal en sujetos controles,pacientes con Olcera ducdenal,pa-

¢ientes con Ulcera pastrica y ulcerosos onerados,carecen de
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un total acuerdo entre los distintos grupos de autores ya

que ‘como hemos visto,existen valores bajos y -1tos en cuan-
to a los sujetos normzlesyvalores maAs normales,ncernales al-
tos,bajos y extremadamente altos como los de BYRNES y €Gols,.
(1970) en los ulcercsos duodenales y un mayor acuerdn para
los resultados cn el grupo de pacientes con fQlcera gastrica

y operado

Jusestros resultados(expresados en el apariado anterior),
se muestran mis en consonancia en los fujctos ceontroles, l
S(5h,95 ! 13.60 pg./cc.) con los de STERY y WALSH(Sh Ig pE./cc.
6 GATELL v cols.(48.,8_- 2.9% pg./cc.) obtenidos en 1977, que
con los de GATGULI v JUHTZR(1972) & ° PUD AT v MeGUIGAR (1970
y 1972) 6 BYRIES v cols.(1970) que dan cifras mAs elevadas
Y ya mencionadas anterioermente.STADLIL y REAFELD dan valores

4 o ,
de 9% -~ 7 pg./cc. que taubien estan lejos de los nuestros,

Tn o2l zruno de roolentes con Glears dnodennsl,donde nuos-—
tro valor medio de gastrinemia basal fud de 78.62 : 33.3%2
pPEe./cCc. no estamos de acuerdo ni con las cifras bajas de HANS-
Ky 7 KORIIAIT(13 : 0.3 rge/cc.) ni con las nltas de REDER y colé.
(125 tg pg./cc.) & con las de GANGULL y HUNTER(1972) y por

supucsto muy distante de los 1.%00 pg./cc. de BYRNES y cols.

Nuestre nivel séricce de gastrina,estid mis de acuerdo

con el que presenta STADIL y RZUFELD{76 pg./cc.) y con el
) 1 PR

de TRUDZAU y McGUIGAH(76 = 7 pge/cc.) y muy proéximo a las

cifras de STERN y WALSH(6S x 7 pge/cce) (1972).




Los pacientes con Glcera gastrica mosiraron en nuestro
estudio un valor medio de gastrinemia hasal de 97.90 i 4z .,21
PEe./cc. muy préximo al cncentrado por HANSKY y U0nHAN(1970),
pero lejos de los de VRUDBAU y HcGUIGAN{L1970},GANGULT ¥ ilUH-
TER(1%72) y BYRHES y cols.(1970) gue fueron de 126 P PE./CC
285 : 3l

-

so./cc. y 400 poe/cc. veswoctivanente,

ol ¥

,Valores inferiores a los nuestros,solc los henos encon-
trado en GATELL v cols.(1977) gue nresentaron unas cifras
L v Eh .
. . + . . '
de gastrinemia basal de 7%.33 = 5.08 pg./cc,sin que la dife-

rencla sea verdzderanents significstiva entre nuestros res-

pectives valores. .

En cuznto al gruno de operados,a los que fué realizada
vagotomia con piloroplastia,rresentaron valores m&s altos de
gastrinemia basal que el enfermo no operado con Glcera duo-
denal, para autores tales como KORﬁAN,HANSKY y SCOTT (1972),
HeGUIGAN v TRUDEAU (1972), 3Tuki v WALSH (1972); nuestros
valeores estan de acuerdo en términos generzles con los su-
yos. Resultado diferente fud el ya menclonado trabaje de
BYRNES,LAZARUS y YOuNG,quienes encontraron valores casi in-

medibles en este ftipe de pacientes operados.

Log niveles de gastrinemia basal en estos operados en-
contrados por HANSKY (197L4) fué de 80 a 90 pg./cc. muy de

acucrdo con auestre valor de 87.6% nr/cc.

Los pacientes a quienes fueron rezlizada antrectomia




152

mas vagotomia,presentaron cifras de gastrinemia basal,en
nuestro trabajo,de 23.27 pg./cc. estando muy disminuida(en
mas de la mitad) respecto a las cifras que presc “aban los
migmos pacientes anbes de la intervencibn,lo quo esti de a-
cuerdo con la szvoria de los autores,si bien algunos cox 10

EBKT oy KOR

(1974%) dicon cue =1 la.antrectonia dlsninu-
ve las taszas de gastrinemiz basal ¥ responde poco al Cutlmu-
le proteico,al azsocinrse s vagotoula,cstas tasas se elOan

con marcada respuesta a la comida proteica.

ol

De lo antericrmento cupuestio, o se llega a comprender
con claridad el por qué de estos resulitados tan dispares

comunicados nor log disti:

._S

tos zutores.

. Bs sabido que la secrecidn édcida gastrica,el dcido,in-
nive la liberacibdn de  cestrina (ZLWIS ¥ AﬁDZRSSONzl976) ¥
gue los pacientes con dlcéra duodenal presentan un pHl intra-
ghstrico inferior a 2 unidades; npor lo tanto,cabria coperar
que en el grupo de enfermos con GUlcera duodenal,la gastri-
nemia basal fuera 1245 béja que en los sujetos controles, sin
embargo salvo el trabajo de HANSKY y KORMAN (1974),la mayo-
ria de los autores comunican cifras dentro de la normalidad
6 altas, incluso BERSON y YALOW (1972) estudiaron un crupo
con hiperclorhidria que presentaban valores de gastrina sé-
rica basal que co aproximabzn a los del Zollinger-Ellison,
a wen de unn recpuesta muy marcada al estimulo alimenticio
¥ sin que estos enfernos tubieran un posidle tumor sceretor

de pastrina,




=
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Ello podria hacer pensar que en cierto modo existe u-
na autonomia para la liberacidén de la hormona en la enferme-
ded ulcerosa duodenal y gue por lo tanto,aungue -~z de una
manera indirecta,la gastrina intervendria en la etiopatoge-

nia 6 fisiopatologia del preocesoc.

Por otre lado el que‘se encuentre gque la resnucsta al
estimulo proteico vagal y local en los sujetos con tlcera
duodenal sea mayor due en los countiroles,susiere gue la res-—
puesta adcida a la pentazastrina es mayor en la filcera duo-~

.denal.

En efecto,la respﬁesta que mostrd nuestro grupo de en-
fermos con tdlcera duodenal a la inyeccién de 6 pg./Kg. de
pesoe te nentagnsirina neor via subcuténea a los treinta mi-
nutos de la estimulacidn, fué de 89.02 pg./cc. frente a la
basal que presentaban esos mismos pacientes gque fué de 80.5%

T./CC., 10 gue e3 testico de 16 anterioraente com=niado,
.l " -

Ahora,;qué explicacidn podemos dar entonces a la dis-
paridad de valores que muestran los distintos trabajos de

diferentes autores?

Quizd 1a solucibn a esta cucstidn estd en considerar
los cornvonentes de gastirina gue son medidos en los diferen-
tes métodos de radioinmunoensayo; por ejeuplo,utilizando un
antisuero obtenido de un solo conejo en repetidas inyeccio-

nes de gastrina I humana ligada a la albimina sérica bovina




(HANKY y CAIN,1969),se mide un componente de la gastrina

nuc es "fisioldgice" y sensible al ol intragfi-trico,con es-

&

acas reaccliones crurnadas con la gastrina IY y la colecis-
toguinina(CCK).

/

 TRUDZAU y HoGULGAN (1970),utilizaron antisuero obteni-
do en conejos tras ropetidas inyeccicnes de pgastrina sériﬁa
humana,conjugada con albimina sérica bovina y que determi-

na gastrina I y gastrina II,.

Otros han emplecado cobayas en respuesta a la gastrina
porcina para obtener el antisuerc [ZFRSON y YALOW) & inclu-—
so aves( BYRIES y cols,1970) en respuecsta a la pentamastiri-
na y determinando todas las sustancias con la secuencia te-
trapeptidica C-terminal, Todo esto,nos hace -pensar con HANS-
Ky KORMAH,1974, que los diferentes suerds han determinado

y 3 ] '

componentes diversos de gastrina.

Muchos estudios,han demostrado .que la respuesta gastri-
nica a la hipoglucemia insulinica 6 a la comida,es mayor en
en los sujetos con llcera duodenal gue en los sujetos con-
troles lo que implicaria la existencia de un aumento en la
masa de células G y afiadiriz Tena'" al debate de si el aumen-
to de las células G funcionantes contribuye a aumentar la
estimulacibén de las células parietales para produclir més Aci-
do,d6 51 son por el contrario,los aumentos de la masa de cé-
lulas parietales y de la masa de células G,el resultado de

la estimulacidén por un factor desconocido.




En la tlcera gistrica,los niveles de gastrinemia ba-
sal son mucho mins lton nue en los sujctos controles,lo que
refleiza una disminuecidn de la inhibicidén de la scerecibn gas-~

trinica por el acido.

Por otro lado,existen algunas evidencias de cue 1 duo-~

oxtragistricns de sastrina,contribuyen

ot
i
0]

deno 0 otras fuen
significativamente a esta elevacidn d- las tasas de la hor-

mona .

e esta relativa nipsrgastri-

l_l
o3
)
v
D
}_.J
o,

Sea como fuere,e
nemia en la pzFogénesis de la ﬁicera—géstrica,es desconoci-
"do,pero puede tener imnortancia carital sobre.todo en el
mantenimienfo de la filcera gistrica.

Otra teoria,seria la de 1la hiwcactividad vasal que pro-
duciria un estasis gastrico por disminucién de la motilidad

géstrica (DRAGSTEDT,1962).
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Desde muy antiguo el interes del hombre por conoccer el
contenido postrico ha sido obﬁio ¥y nunca abandonado.Vs heros
mencionado en el apartado dedicsdo a la introduccifinglas vi=-
cisitudes por las que ha pasado la historiz del estudio de
la secrecidn dcida pfAntrica(ARNAY de VITANOVA,SPALLANZANT,

BEAUMONT vy tantos otros). Pero ¢s con KAY (1953) cuzando con

.

1

na,se

=N

su pruebn de secreciin mixina cztimulada »nor hi

tanm

u

comienza una verdadera evaluacidn de las observaciones ante-

5]

riores y la utilidacd clinica.

Muchos han sido desde que Kay establieciera su prueba,

los difercntes estimules emnleados: histamina,comida de pru-
eba de EDWAL,cafeina y méas modernamnente,z partir de 1954(GRE-
GORY y TRACY) la pentagastrina v dentro de este Gltimo esti-
mulante diversas han sido las modalidades de utilizacién pa-
ra estimular la secrecidn aclda ghstrica; asi se ha emplea-
do la via subcutfnea e intramuscular,la infusidn intraveno-

Sa e incgluso la Inhalacidn,

Hosotros nemos empleado la via subcutédnea administran-
do 6 pg./Kg. de neso para efeciuar los estudios en esta nues-

tra Tesis Doctoral.

Ya en nuestro anterior apartado,hemos expuesto los re-
sultados obtenidos en los grupes control,Glcera duodenal,

r

tlcera gistrica y operades.

Dentro del grupo de sujetos controles,las cifras basales
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(BAO) obtenidas por diversos autores,salvo excepciones coOmo
las de MARK y coln. que obtuvicron cifras de &4 mEqv/h y que
en nuestros resultados corresyponden a la Ulcera duodenal,las
de, DE LA PIERRE y LAMBERT que dan cifras de 3.22 y 3.1 mEq/h.
r?spectiVamonfe,las clfras basales de secrecidn gastrica

eﬁ los sujetos normsles,suelen ser similares con muy pocas

variacliones.

Huestro zrunc control did una' cifira nedia total de

BAD de 1.72 z 0,690 miqv/h y distribuidos por sexo,de 1.89

= 0.885 nEgv/h. para los varcnes y 1,56 * 0.450 mkgqv/h. pa-
ra las hembras,cifras muy similares a las medias obtenidas
nor KAY de 2,2 mEav/h., GROSSHAN y cols. 2.4 mEqv/h. v 3ER-

NIER de 2.3 mBgv/h.

E1l por qué de esta peguefia diferencia entre nuestros

resultados y otros aultores,cuizi vueda ser debida a factores

)]

ale

pus

como: téenica utilicads,edud de los sujetos,peso 6 sin-—
plemente el medio de vida en el cual se desenvuelven.Cabe
recordar gue en su momento,precisamente a Kay,le fué pues-

ta la objeci6n de gus sus estudios realizados para la prue-~
ba de estimulacidém maxima con histamina,hablan sido efectua-
dos en una peblacidn de indios amenricanos,con lo que ya se

hizo constar que habia gque tener en cuenta incluso la raza.

#¥uchos autores han empleado para la extraccidn del con-
tenido gistrico un aparato de aspiracidn continua y nos ca-

be pensar gue esta diferencia de técnica respecto a los que




utilizames la via manual con jeringuilla de 50 cc.,puede in-
fluir en la expresidn de los resultados en pecuefias diferen-

ClASe

Otro factor que vodemos mencionar es el que hay guien
ha empleado en la determinacién el producto recojido duran-
te un periodo de 12 horas nocturno,mientras cue los mis em-
rleamcs el aspirudo recogido en sesenta minutos d cuatro gs-
pirados de quinbe nminutos cada uno.la determinacidn de las
doce horag nocturnas tiene muy pocas ventajas diagnésticas-
sobre la secrecidn basal obtenida en las primeras horag de
la maflana,y desde el punto de vista técnico,no se puede con-

fiar en ella (BARON,1974).

DAMBURINT BORWEFOY (1974) en su Tesis Doctoral(Faculiad
de Medicina Pittie Salpetriere),daz unos valores de 2.% mEqv/h.
péra la secrecidn Acida basal(BAC) oue como dbserbamos esti
préximo a los valores obtenidos en nuestro estudio v que men-
ciono por el hecho de la proximidad geografica y posible i-

gualdad racial.

Los valores que més se aproximan a los nuestros son los
expresados por BARON en un trabajo (1963-a v b) en los que
da cifrés basales en eﬁfermos con dispepsias sin Ulcera de
1 mEqv/h. con una dispersibn de 0-5 tanto para los varones
como para las hembras,pero no lo estan(de acuerdo) nuestros
valores,con los valeores altos de aguellos autores ya mencio-

nados.
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En cuanto a la estimulacién Acida géstrica bon pentapgas-—
trina,que vresenta la ventaja sobre los demis estimulantes
de que carece casi por completo de efectos secun.-rios(salo
se ha encontrado algunos eiectos minimos transitorios en 1a

administracidn vor via intramuscular del tipo de niuscas,ines-
tabilidad,debilidad en miesbres y discrotas molestias abdo-
minales), nuestros sujetog controles dieron valores totales
medios de 16.08 wuigv/h. z 5.300 mEqv/h. v que est& muy de

4

acuerco con los ohtanidos por

on
lw
D

La PIZRRE v en to-
tal acuerdo con los de CHULIA y TRULLEFQUE de 16 mEgv/h. v
que por otro lado,suele ser la cifra media,con escasas varia-

ciones,de la mayoria de los autores..

Nuestro pico de secrecidn dcida (PAQO),coincide con el
ie MARK y cols. gue presentan un valor de 21.7 nZqv/h- que
1
1

como se ve es exactarente iguzl a auestiro 21.49 mEqv/h. I

7.50 mEqv/h. . _ )

En el grupo de pavientes con filceras duocdeunal,nuesiros
enfermos preseuntaron una media total de secrecidn &cida ba-

4
sal de L.3C -~ 3.59 mEqv/h.

Separados por sexo,los valores obtenidos fueron de L.35
mEqv/h z 3.89 mEqv/h. para los varones y de 4.25 mEqv/h. ¥
2.54% mBgv/h. para las hembras.Estcs valores estan en comple-
to acuerdo cow oz de 3AR0HN(1963) que da un valor para los
varones de % miqv/h. no cstandolo en cuanto las cifras que

a
bresenta para su grupe de hembras auc es de 2 mEqv/h.

i
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Los valores que dan TRUDEAU y McGUIGAN son ipuales casi
sin variacidén con los ruestros y son del orden de 4.6 mBgv/h.
pudiendosc decir lo mismo de los obtienidos por TANBURIWI que
son de 4,8 mEqv/h, | i

/

!

Las ventajas diagnbsticas de esta prueba de maxinma se;
crecién dcida,es por un iado gue de ella se desprende que |
la proporcidn de los enfermos con @ilcera duodenal en los 1f-
mites diagndsticos de hiversecrecidn, es de aproximadamente
un cincuenta por ciento y por otro lado,lo que parece ser
més importante, gue existe un pico de secrecidn A&cida por
debajo del cuzl no suslen encontrarse pacientes con flcera

de dicha localizacibn.

‘" En efecto,el pico de secrecifn 4cida . (PAO) de nuestros
ulcerosos duocdenales fotal medio,fué de 30.72 mEqv/h. : 16.99
mEqv/h. frente a los 21.49 mEav/h. * 7+15 mEgv/h. de los su-

}

jetos controles.Bstzs cifras estan en muy acuerdo con, las

{r
3

cbtenidas y publicadas por el Multicenter Pilot Study(1967),
en Londres (34.8 mEqv/h.),Sheffield (37.6 mEqv/h.) 6 en Car-

diff (37 mEqv/h.).

Los valores cue da BARON para este PAO son de 42 mEqv/h.

para los varones y de 32 mBEgv./h. rara las hembras.

Sepun BARCIl (1963), la validez dizgndstica de una prue-
ba,depende de la proporcidn de pacientes que teniendo fGlce-

ra duodenal presentsn una secrecidn 4cida por encima del 1i-




mite superior de los sujetos controles,asi como de la propor-
cidn de sujetos nurmales que con una prucha de estimulacidn
determinada tiencn niwveles de scerceldn &cida inferiores a

los que presentan los enfermos afectos de filcera duodenal.

En términcs ~ererales,los enfermos con Glcera duodenal,
rresentan ura resnuesia secretora fcida maxima y un pico de

secrdeidn fcida dos veces mayor cue 21 de los sujetos nor-

2]

o
=
l

0
g

el hecho de gue exista disparidad e» muchos trabajos
pu.ticados tuede deberse a que muchos han considerado en sus
P 2 unicam=nte el si ténian_é ro Glcern ducdenal inde-
=e.  lemte de factores como el sexo,la edad,el_ﬁeso,duracién
‘decie los primercs sintomas & inclusc de las posibles compli-

caciones.

Las diferencias entre unas personas y otras(BARON,1963-b)

en cuanto a la secrecidn dcida géstrica,tiene una base mor-

Tolds

L)

ags ¢

)
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ue pudiera aveyarce! ol ndmero tota
lulas parietales) asl se ha podido comprobar en las necrop-
sias_qﬁe el nimero de células parietales total conladas en

los pacientes gue tenian Glcera duodenai,era el doble que

el nimeroc de las mismas cédlulas en los sujetos sin Glcera de
dicha localizacidn,encontrindose que el nlmero de células
parietales limite era de diez elevado a la novena potencia
(BARON 1974)y que wnor debajo de este,nc se observa Glcera duo-

denal.

El diagnéstico de tlcera duodenal suele realirarse por
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la conjuncidn de 1a clinica,la rndioiogia ¥y la fibrogasiros-
copia,ror lo que muches autores piensan que la determinacién
de la secrecidn Acidn ghstrica mo es muy deferdiblc a tal

efecto] otros por el coatrario efectirn dicha determinacién
en todes los sujetos con dlcera cduvodenal & en todos aguellos
enfermos en los quc se pronone la intcrvencién'quirﬁrgica,

dendc lugar o que existan centros zn los que se determina la

secrgcién Acida ghstrica de una maners sistemtica.

Hosotros pensamos gue dicha determinacion,es Gtil como

cordyuvente en el diagsndstico,imsoertante en los casos du-

1.
+

dosocs ¢ interesante e imvportante(comoc dice BAB@N) 51 la elec-
cibn de ia técnica quirﬁrgica estéd basada en ello o cuando
queremos evitar que se escape a nuestrc diagnéstico la pPesi-
ble existencia de un pustrinoma que esté cn el estadio de

una simole dispepsia ulceroza,

Puede resultar 0itil la obzervacidn hecha vor algunos
autores de gue la dosis de pentagastrina necesaria para ob-
tener la mitad de una respussta mixima ante el estiimulo en
pacientes con Glcera duodenal es bastante menor gie en 1los

sujetos controles.

Los resultados en cuanto nl grupo constituido por pa-
cientes con Ulcera pdstrica,dieron para la secrecidn Acid-
\ ' . . .- . +
bass1(BAC) un valor umedio toial de 2.06 mfgv./h. = 1.180 nB-

qve/h.




Separados por sexo,las hembras presentaban un valor me-
dio de secrecidn dcida basal de 2.59 nlEgv./h. f 2+300 mEqv/h.
vy los varones un nivel de 1.5% mEgv./h. : C.960 miuv./h.

!

i
/ Aqui hemos de hacer constar gue nos ha sorprendido el

que nuestras hembras preszenten un valor mis elevado gue nues-

tros varones,pars cuya explicacidn no tenemos respuesta a
!

no ser una posible mayor influencila psiguica en este grupo de

pacientes,

Los enfermos afectos de enfermedad ulcerosa glstrica
tienen una secrecidn acida basal y un pico de secrecién &ci-
da dentro de los limites de la normalidad & muy proéximo a é1j
esto es corroborado por la mayoria de los zutores y nuestros

resultados asl parscen indicaric tanhien.Desde e

|-

punto de
vista del nimero de células parietales,tambien se ha cbser-
vado gue dicho nimero es normal en los pacientes con tlcera

sAztrica, (BARCN,1974) . '

En cuanto a la secrecidn Acida méxima(MAQ) el valor me-
dio total fué de 18.03 mEgv./h. ¥ 9.820 mEgv./h, que como se
ve es valor muy parecido al que presentdbamos para el grupo
de sﬁjetos controles, ELl pico de secrecidn mixima (PAO),1los
afectos de Qlcera gastrica en nuesiro estudio,fué de 23.51
mEav./h. * 9.79C mEqve/h. igualnente similar al de nuesiros
sujetos normales. Estoz valores de P40 no estan muy de acuer-
do con los cbtenides por TRUDEAU y MeGUIGAN(1971) que dieron

un valor de 16.4 mEqgv./h., pero en general son las cifras al-




rededor de los cuales giran la mayoris de las observaciones
realizadas por diversos autores y asi B'RON (1974) dice que
los enfermos con dlcer~ pAstrica tienen una sccrecidn Aci-

da baszl y un PAO casl norumales. _ .

Hemos de decir gue l1les resultados ontenidos en nuestra
Tezis Docltoral ruesira cue eﬁ la flcera géstrica,entire 1z se-
crecidn dcida rhstrica basal (BAO) y los sujetos controles
a los que sc determinrd taudien el 3A0,n0 exi.te diferencia -
significativa. Lsta diferencia existe por el contrario enttre
nermales y 0lcers duodenal y erntre los WAO v PAQ de los con-

troles ¥ les ulcerosos duodenales v géstricoq (p = 0.,05).

De todo 10 expuesto se deduce ¥ cabe precuntar cual e

(0]

i
0
1

el posible valor diagnéstico de las pruchas deo secrecidn g
trica en estos enfermos afectos de enfermecdad ulcerosa gés—
trica.A primera vista pirecen tenef poco valor ya que estos
cidn

Termos se encuentran en los linites normzles de secr

[

<
géetrica; incluso puede darse el caso de existir una filcera

gastrica benigna con una hiposecrecidn muy
por ello podamos afirmar de cue nc se trata de una dUlcera
benigna a no ser gue exista una carencia total y ~bsoluta de

£ _ =
aAcClLa0.

En este estado, se ha intentado en muchos trabajos es-

tablecer corrclociones entre 1a secrecidn dclda gistrica y

las posidles lesiones malignas con objeto de poder efectuar

un diagnbstico diferencial con las {ilceras pgAstricas benignas.
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Estos irabajos hasta ahora han sido infructuosos.No obs-
tante nay ubtores que ofirsoan que hay mas Glcesr o henlpgnns
que maliznas gue se -oocian ~» las siguicntes situaciones ge-
cretoras: secrecidn fcida mfxima sunerior » 20 mEgv./h,secre-
cibn de Facter intriascco guperior s 5.000 ng. de vitamina
Bl2 por hora,concentracidn de cloruros superior a 125 mmol/ 1.
etec, nero son donasiadas las coiucidcncias entre la vlcera

L4 . : a .
benignn y el carcinoma para que resulte de valor diapndstico,

Bl drnico criterio a tener en cuenta es la conpleta ana-
cidez, (KOLSTER,1S62),

Por todo esto,son muchos los autores que plensan gue
la determinacidn sistemitica de las ~ruebas de secrecidn &ci-
da gistrica en los enfermos con Ulcera géstricé tambien es
innecesaria sistemidticamenie ya que es mucho més efectiva la

fibrogastroscopia con bicpsia y citologia.

Otros autores piensan gue lcs distintos tipos de tlce-
ra gistrica se nsocian -~ diferentes patrones de secrecidn de
dcido géstrico y tratan de establecer esltos palrounes segun-
la Qlcera esté en las porciocnes =»ltas del cuerpo,cerca del

’ ’~ . . . v or ’ ’ o -
pilorc & 51 existe asociacibn de ulcera gastrica y ulcera

duodenal (BARON,1974),3IRCUS(1960).,

De nuestros resultados y de la confrortacién con octros
autores pensamos o la vista de ellos gque nuestros ulcerosos
gAdstricos cuando tenian asociada una filcera duodenal,sc com-

portaban secretoriarente como 51 3¢ tratara de filcern dnode-




nal simple.Mo establecimos diferencias entre si la filcera
géohrica estabs situada en esta & aguella poreidr del esté-

mage,no era nuestro objetivo, pero ruchos son les  utores
que piensan gue las Qiceras de las porciones altas del cuer-
pé sistrico se szusglen nzociar a u nico de scerecidn dcida
gistrica baic, mientras gque 1o prepiléficas 1o hacen co un
pico de sccrecidn alto. Esto viene - corroborar lo gue noso-
tros de pasada habiamos observado cuando el enfermo presen-
taba Glcera doble(gdsirica y duodenal),

En resumen poderos decir que nuestro criterio nara em-
plear las pruebas de secrecidn “cida gistrica se ajustan a
las coordenadas gue seii-lara BARON,es decir,que dichas prue-

bas pueden ser de utilidad en aguelleos diagnésticosz dudosos

como  aquellos en 1os gus hemos de evitar gue se nos pasa

por alto la existongia cde un gastrinosz en su priwmera Tase,

cuande la ticnica quirlrgica de eleccidn esiti basada en ellas

K cianto w1

= CUANAC eyl 5

lcera géstrica maligna por

5=

tanci= de una

quella znacidez tata’l descrita.
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CONCLUSIONES,




CORCTUSIONTS.

20,-

A1

o

sotrivoaia nozal en vnecireg normales varia szoun

La
la edad eon nueciro medio,de tal waneora que el srupo I

10-29 aﬁm;,ﬂ? cosos)nuesirn wn nivel ucrlco de ho,12

(1

pPE-/cc. t 26.36 nz /Cv' Bl grupo II(30-4%9 afos,50 ca-
sos)uresentd ung srstrinemia basal de 62.26 pz./cc. :
27.49 no./ce. vy el srune ITI(50-70 aiios,l4 casos),59.71
pg./cc. z 32.40 pg./cc. Bl ranco de cada gruno fué de

15 =129 pg./cc para el I,10-141 nara el II y 27-13%

p5e/cc. para el 111,

Existe diferencia secun sexo y =»si los varones presen-

taron una media de 56.84 pg./cc. mientras que las hem-

bras mostraban un nivel de 52.56 pg./cc. (p € 0.05)

En nuestros normales,la inveccidn de & ng./Ko. de neso

de menta-astrina vis subecubtinea elevd la cifra de. rFas-

__ 1 -
S547E mme/oo. ~ 250,80 welfene o B2.76

|

25.03 pg./cec. 2, los treinta minutos de dichza estinmu-

lacidn.

En la ficera duodenal,las cifraz de =su=trinsria bas-l

en nuentras syxwmerioncia.ianion vare

2
v’

on ] aclad v st
rn A S J 25T,

v
y

~J
ey

g/ce.(rango 22-

[@n)

el grupo 1(26 casns) presentaba 75.5
168 pr./cc.),el zrupo TT(Z6 casas) 73. 0 pa./cel(rango
y el grupo IIL(17 casos) 82.88 pg./cc.(rango 30-140

pg./cc.).@ambien son diferentes loc valores secun sexo

y_asi los varones tienen 80.11pg./qc. vy las henbras




72.75 peg./cc. La estimulacidn con pentagastrina elevd,
en nuestros ulcerccsos ducdenales,la gastrinemia basal
de 80,59 pg./cc. a 89.02 pg./cc. a los treinta minutos

postestimulacidn. .
|
Cosparados uuestros controles con nuestros ulceros-
sos ducdenales cexisten diferencias significativas.

(p & 0,05).

En nvestro prupo de pacientes con Glcera géstrica,lcs

valores de rastirinenmis son mis allog gue en nuestiros

ulcerosos duodenzles e igualmente varian con la edad.
Asi mientras el grupo de 10-29 afios muestra 88 pg./cc.
el grupo IIT(50-70 zilos)mostrd un valor de 101.64 pg/cec.

Lao diferencias respecto =1 sexo no son imnortantes:

98.36 pg./cc. para los varones y 95.60 pg./cc. para las
hembras.Tambien la estimulacién con pentagastrina ele-
vd en nuestros nacientes los niveles de gastrinemia de

98,57 pgfee. a 127.11 nelfce.

Comparados tambien con ei,grupo control la dife-

rencia es verdaderamente significativa (p € 0,05).

™

Tn nuestro grupo de nacientes intervenidos por ulcus

péptice,las cifras de gastrinemia basal elevadas ya

previamente,respecto a nuestros normales,se modifican

segun el proceder.Efectivamente,la gastrinemi~ basal

de 83.26 pg./cc. se elevd a 87.63 pg./cc. cuando el

‘proceder fué pildrovlastia mis vapotomia y descendid

de 83.36 pg./cc. a 23.27 pg./cc. cuando era antrecto-
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mia més vagotomla.En el primer caso la diferencia no

es significativa pero si lo es en el segundc.

Nuestro grupo de normales presentaron cifras de BAC de
1.89 mEqv/h. - 0.885 mEqv/h. en los varones y de 1.)6
megv,/n. : 0.450 mhav/h, en las 'embras. Estos valores
se encontraron elevados en la ﬁlceré duoden~1 a 4.35
mEqv/h. I 3.89 nZgv/h. en los varones v 4.25 mEqv/n. *
2.54 mBEqv/h. en las hemdras,siendo la diferencia ver-
daderamente significativalp = 0,05).

En la llcera géstrica,nuesiros nacientes tuvieron un
BAO de 1.53% mEgv/h.

1
de 2.59 mBEqgv/h. - 2.30 nEqv/h. en las hembras.Por lo

l+-

0.96 mEqv./h. en los varones y

que al PAC se refiere,los valores de nuesiros normales
fueron de 21.49 mEav/h. : 7.15 mEgv/h. tras el estimulo
con ?entagastrina,mientrae gue en la filcera duodenal

fué de 30,72 mEév/h, : 16.99 mEqv/he y en la filcera gés=—
trica 232.51 mEav/h. : 9.79 mEgv/h. (p € 0.05).

Nuestros resnltades narecen indicar cue existe en la

Ulcera gistrica gmran cuantia de gastrinemia baszal cir-.

culante con escasa secrscidn de fcido clorhidrico, mien-

ni
tras cue en la {licera duocdenzl,las cifras de pgastrina

estan menos elevanas pero la secrecidn clorhidrica gic-

nificativamenie aumertada. Exisis vues una relacidn in-

versa entre rastrinenia v secrecidn Anida en la Glcera

zastroduodanal.
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RESUMEN. )

La Tesin Doctoral estudia los niveles de gasirinemia vy
los patrenes de secrecidn de dcido clorhidrico en un total de
224 suietos,al objete de ver las correlaciones entre ambos
parimetros,hunoral y cecretor gistrico,denlro de nuestra expe-—

rienciz.

{

Del Lotal de 224 casos estlgdiados,209 correspondizn a
tlcera gasiroducdenal bhien comprobada mediante estudio radio-
légico & fibrogastroscdrico; de cutos 109 casos de dlcersa Zas5-
troduodenal,?9 tenizn localizada la dlcera péptica en el duo-
‘deno y los restantes 30,tenfan localizacidn gistrica.Otros 22
casos del total de sujetos estudiados,fueron pacientes inter-
venidos suirfirpicaente por =nfermedad ulceross pértica con
rrocederes auirQrgicos diversos) 11 cases de los 22 habian
sufrido un proceder muy conservador consistente en piloroplas~
tia con vagotomia y los otros 11 casos habian sufrido una ine-
tervencidén consistente c¢n antrectonia més vﬁgotomia de manera
gue con independencia de 1z conun varobtomia,una mitad de los
casos tenia conservade el antro géstrico y 1z otra mitad re-
secado,éuesfién importante dentro del estudio realizado.Como
grupo comparativo se manejd 93 sujetos controles,bastante ho-

nogéneo encuanto 2 edad SE8X0,
[=)

La gastrinemia se deosificd sor el método de radiocinmuno-

engayo mediante la técnica descrita en la viigina .

- La gecrecibn Acida gAstrica se determind mediarte los




!_J
Lo
N

métodos de méximo volumen de secrecibdn Acida(MAO),volumen de

secrecibn Acida basal(BAO) ¥ pico méximo del volumen de se-

crecibn Acida(PAQ) mediante las técnicas descrit .o en la pdgi-
Bl oowruro eontrol,sin eniermedad ulcercsa,arroid un valor
. + — ;
de gastrinemiz media de 54.95 pg./cc. = 13.60 pp./cc. La se-
. ;o " .
crecibn &eida Fud de: BAC,1.72 = 0.590 mEav/h 5 MAC, 16,08

5.300 mBgv/h = PAO,21 .49

El gruve de 79 nacientes con flcera duodenal arrojd una
‘gastrinemia nmedia de 78.62 pg./cc. i_ 5%.32 pge/cc. ¥y sus va-
lores de BAO Tueron de .30 : 3459 mJuv/l. Los valores de "AO
de este mismo grupo fueron de 23,03 = 14.61 nEqv/h y los de

PAO 30,72 : 16.9% mEqv/h.

Los 30 casos de ﬁlcera géstrica tenian una gastrinemis
media de 97.90 pr./cc. = 43 2L pge./cce Sus cifras de BAO,2,06
+ L.28 mEagv/h s ¥AO0, 13,03 = 9,52 winqv/h ¥ PAO de P23.51 i 9.7C

mEqv/h

En el grupo de casos con enfermedad ulcerosa intervenidos
quirdrgicamente,obtuvimos los sipuientes resultados: en los
11 casos de pileroplastia con vagotomia,la gastrinemia Tué de
83.36 pg./cc. antes de la intervencidn y 87.63 pg./cc. despues

de la misma,

En el grupo de los 11 casos con antrectomia mis vagotomia,

la gastrinemia fué de 83 pg./cce. antes de la intervencidn N




-

2%,27 pg./cc; despues de la misma.

Estos resultados nos llevaren a las concluciones expUe G-
tas en la pagina ydestacando entre elles la importancia de
que en la fllcera ghstrica,la zastrinemia es nis elevada que
en lu dlcera duodenal y se eleva,tanto en la fGlcera géstrica
como en la ducdsnal,despucs de la estimulacidn con pentagactri-
na en una proporcidn inversa a.la cuantia de la secrecibn

- I .
bdcida basal 7 estimulada.
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