-,

Estudio fiisiopatologico de las
& } Rie.
variaciones de la Cloremia Plasmatie,

Nuevas farmulas para el cilenlo de los umbraleg
del Cloro y de la Glueosa.

Trabajo del alumno Sr. César A, pﬁlit?

premindo en el Coneurso wolire tema de Medicing,

PREOLOGO.

Hay en [n Patologia renal urn rm-h:h-um. e suma LrtiReeg.
dencia, sobre ¢l eusl ol o clinien, ni la experimentacifn by
dado adn una explicacidn definitiviz ol referente o la patogoni
de log edemas brighticos,

Teorias innimeras, hechos experimentales controvertibleg
tudaviin, normaos li_~r1l|u_'~'|l1H.‘|'.lE INCICrEAs,: & s = - tal es, L] aumn,
ol estado aetunl de'la clencin frente a un problema euyy im.
portancia prictica es incuestionable, puesto que su solugify
ofrecerin, aparte de suinterés tedrico, ln elave de unn Leripsiy
ticn eficiente y seguri.

A la eseueln francesa debemos, sin embargo, clertas noclo.
nes bien establecidas, que han venido u aelarar, en parte, g
patogenia de los edemas brighticos. Fué Widal, en efeeto,
quien nod revelt el importante papel que, en dicha patogenia,
Juega el eloruro de sodio, truzando, a la vez, las normas tery.
péuticas.

Las trabajos de Ambard v otros eminentes fisldlogos, con-
tribuyeron, por su parte, a demostear que el rifitn posee, tanto
en ol terreno fislologico como en ol patolbgico, unn cwerta
Independencin, en sus funciones. Al igual que en lo fisiologico,
la eliminacitn renal de Ins diversus sustancins, se verifics,
segin parece, independientemente: también en lo putoldgics,
suele existir, muchas veces, perturbucion de la eliminacién de
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und sustancit, permaneciendo innlternda ln dinatrianitn. (e s
nLrits,

Y toda esa rica sintomatologin gque hastn entonces se
englobaba bajo el nombre Gnico de brightismo, se desmembrd
on diversos sindromes que, sl muchis veees, s verdnd, se
entrefuzan y matizan, en otras ocasiones suelen presontirse
en totda =0 purezi.  Frente ul sindrome azotémico, cabfn sefin.
lar otro, de importancia no menor: el sindrome elorurémico.

Cadn uno de ellos presenta, en vepdad, un eundro elinico
peciliar, una sintomatologia propia, un prondstico diverso, una
terapéutica especial,

Pera muchas veces, a despecho de todos los conocimientos
tearicos, ¢l médico vaeilu, en el terreno de In pricticn, al querer
imputar un sintoma., & tal o coal sindrome, porque en realidad,
uno y otro, pueden ser respunsables, en veces, de idénticas
manifestaciones patologicas,

e plli la necesidad que el ¢linieo tiene, de recurrir siem-
pre o la ayuda del Laboratorio, para cimentar su diagnéstico,
gefialar un prondstico y encausar su terapéutica.

Pero, comn puede ¥ eomo debe el Laboratorio interrogar
las diversas perturbacionés, que nos ofrece el rif6n, en su
funcionamiento? .

En o que se refiere al sindrome azotémico el problema
ez pelativamente sencillo, desde que los trabajos de Widal nos
dieron a conocer la importancia, que ofrece la dosificacién de
la wren sunguinea ¥ Leo Ambar nos brindd. con el estableci-
miento de ln constante ureosecretorin, un método sensible para
despistar tempranamente la impermeabilidad, del rifdn, para
la ured.

Poro, en tratdindose de un sindrome elorurémico, podrd el
Laboratoriv recurrie n procedimientos andlogos?  Qué valor
tiene, on realidad, In determinacién de la cloruremia? Podri
hastur ¢1la para juzgar el grado de retencitn clorurada¥.. ...
para sentar un prandatico? o para imponer una terapéutica?

He wlli el problema que habla inquietudo nuestro espiritu,
desde un afo a esta parte.

Nuestroa clinicos habian generalizado tanto esta suerte de
andlizis. al extremo de que entré nosotros constitula él, el Gni-
o procedimiento para investigar una retencidn elorurada.

Pero para nosotros este procedimiento despertaba un _hon--
do esceptisismo.  Desempefidbimos, por ese entonces, el cargo
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el Labaratario el Hospitul Ej‘l.‘llifﬂ]]. Y st g
cunstuneis nos Tubia brindodo In oportunidad die constyy, e

mis extrufis divergencias ot Im. dm‘.m d;l " Cliniea g
Luboraturio. Ninguna relacitn parecia, li;n' 0 anlo; oxlalip, ey,
(e 1 wifra de n cloriromia ¥ jos edemas brighticos,

Asl mientras, en algunos individoos anpadrquicos, Oy,
tibamios elevadas gloruremiag, en OLI0RK, IHH'Fl'l eottrario, e
contrahamos cifras idénticis. a Ine tle los sujetos normales, "
adn inferior @ stns, y otris OCHIONES individuos no slemntog

lovaciones insdlitas de In eloruremiy,

Pero huesteas afirmaciones hallaron. en es¢ entonces g
enorme resistencia yomuchos de nuesiros clinicos Hegaron 4 po.
ner en tela de juicio la seriedad do nuestros unilisls, pues crefay
iloglco €l que ne pxiatiera un I"_Iim-"h"'i"ﬂ““'lI enire 6 cifra de Jy
cloruremia v ¢l grado de hideatueion del organismo,

Bien podiamos, en verdad, pxplicarno: el hecho de que gy
individuo edematoso presunte cloruremiag anilogas a ln do gy
snjeto. normal, admitiendo que el oloruro de sodio, al sor poge.
nido en el onganismo, ﬁJH tamibidn unn eantidad de run, con
ol fin de salvar, justamente, 1o isotonin de los humores,

Poro, por qué unos individuos logran conservar esa isutonia
y otros estdn vedados de ese privilegio®

He alll €] pueyo probluma que surgiz nnuestra monte,

Por de pronte, I primers explicaciin que, de estos (endme.
nos. hrotd & nuestro espirity, fud invoenr Ju varisclonas de log
umbrales del cloro,  En efeeto, una retenclin clorursda jodin,
tabricamente incriminarse @ dos mecanlsmos diversos: o & una
alevicidn insdlita del umbral, o a1 un exeesn sobre el umbral
insuficiente.  Eatos dos meeanismos pareciah explicar los fend.
menos observados: en los individoos de alta clorireming In re-
teneidn de sal, podia explicarse por una elevacion del umbeal
diel eloro, v en enmbio;, en aquellos retoncionistas de sal, con
elouremia normal, bien podin explicarse dichn retenciin, por un
satrechumiento de] execso aobre el ambrsld,

Tulos fueron lns considernchmes que inspiraron nuestro:
trubnjo. Mas, ol andlisiv matemdtico de las férmulas de Am-
bard, por una parte, ¥y por oten, las conclipsiones de nuestros
tr:ilemjm experimentales, nhuﬁ:un dejado un hondo escepticismo,
sobire estas nociones admitidas ¥ establecidas por ol fis
de Estrasburgo, st

En efecto, como demostraremos més tarde, las complejas

sost™ s

B | |

di Aytackante

nos gorprendian con e
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. wmilas
formulas, emplesdss por Ambgrg para lu s wrminaeion de jos
umbrales del cloro v de In gliuenss

: L [ i "l!-l-'."'1 o i T“l"-:lhd[lll
i COMParner la= l"-l'!".'-f‘l'!l.tr.1t'!-.l:-.1-- Urinarias -

¥ ERT v

Hemos estableeida LT S T
farmulns de una zencilles admirabli-
ja critica deé su Tallo definivi
Amband,

En cuanto a las conelisinnue e
mentales, atrevidas an s époey en
vienen hoy A ser, apengs, una déhil
trabit) 08 eUropeos,

cime  veremos loegon,

bero, falta todavia que

O sulire catos puntos de la olirg de

nuestrod trabiajos BXfHeTi-

que  fueron formuladas,

Confirmucidn do los Gltlnoes
Rara comncidencia, en verdad! gy mismo problema g

[ - F T * o L P Tl e . %

inauietaba 1.1.:E'5Lr‘"-1:-ll_ll.l":'[.l. SRRADR por In misma dpoca, In

mente de eminentes fizlologns extranieros,

Confezamos, sin embargo. e

actusl. resulta incompleto, Para Ia interpretacion de un sin.
drome clorurémico, no basta Iy determinncidn
plaamatica menester esx racqreir. también,

Nuestro trabajo, en I hara

de la eloremia
A otrd suerte de
natremin, Jde ja reservy alealing,

nndilisis: |8 determinacion de Iy
de la hidremia, ete.

Abrigamoz el propdsite de completar pste trabrio, en

vavan hasta vosotros
que llevan como fnica
2 en hechos de obsarvacidn THIrSo-
nal ¥ @l haber sido formuladas en una dpoca en |

hat

nirestra tesis dectoral, Mientras tanio,
Inz primicinz de nuestras conclusinnes,
i

eredencial el estar inspirads

i eual no =0
ia degado olr todavia, Ia vox de ninguna autoridad cientifiea,

CESAR AUcUsTo PoLrT,

Guayaguil, 830 de Setiembre de 1,042

i N,
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LAS BLIMINACIONES RENALES,

¥l estudio sistemitico de Jas uli[llf{luuiunﬂﬂ renales hy id
objoto, en estos ditimos afos, de prolijas ¥ prelentes |pyges
gaciones, fue hisin ‘r't.'ufllt_l a modificir t‘llttl-lldl.'rl':ll.rlu|m_rrm. tiicha
nociones antiguas, aportando a o vez conocimiention nueyg g
vitlor incuestivnlile, .

fusto es recordar, entre In p!t‘rm_lu de Asidlogos que se han
dedieado & estn suerte de investigaciones, ol nombre de e
Ambard. cuya obra, original ¥ l'euumln: +h:| mdu_ i iscutibia.
mente la piedra angalie die la moderna fisiologls renal,

Tres tipos de eliminacion podemos distinguir en ¢l compléio
trabrjo del rindn:  En el primero se trata, no de un progesy
fisialogito, pero que es necesario lomir en cuents, on ls intep.
pretacitn de ciertos resultudos experimentales.  Es el casy gy
que, por rupiirs de los vasus sanguineos o de |og Ii"r&ﬂmﬂ
intrarrenales, la sangre o la linfa puede verlerse en los cop.
Huctos uriniferos determinando In hematuria o la quiluria, A
o8t proceso se le ha dado el pombre de eliminacion por efrar.
et

i1 segundo tipo esel de o eliminacion por difusidn. Este
fendmeno, entrevisto ya por Grebant, Overton, Niclouy
Nowieka, fue estudiado nuevamente, en 1014, por Ambard ¢
Joego por Widmark, quienes repiticron las experiencias de
Nicloux, Lo que earnctériza este tipo de eliminacion, es el
hecho de que lns sustanvias eliminodas en esta forma, se hallan
giempre ¢n idéntiea proporcion én lu sangre ¥ en la oring,
identidad que no s rompe ni adn por ol hecho de provoear una
poliuria experimental.  En este tipo estan incluldos  ciertos
aleoholes, tales como el metilico, etilico ¥ propilice, el &ter
acético ¥ ln acetons,

Las consecuencias de esta forma peculive de eliminacion,
las podemos resumir asf: 19—La eantidad de gustancia elimi-
nada es estrictamente proporcional a ln cantidad de orina gmie
tida; toda poliura se neompana, poes, necesariamente de un
aumento de ln eliminaciin de dicha sustancia; #—FEl exa-
men de la orina s «l fiel trasunto de ln composicion de la san-
gre, en dicha sustantla; y 49— La eliminncién de estas sustag.
¢las, por ol riadn, es ahsolutamente independionte dol eetado
funclonal del rifidn, con respecto a lu eliminacién de otras

sustancias.  De allf que Ambard ha dicho: el aleohol igrora las
neiritis.

¢ B 5



MO FIROFATCLOM 00, Ik LAl VARWACIONKS 1l LA C40nENLA 151

El tercer tipo lo constituye I #liminaecion POr mecreeddy
Exta se caracterlta por el hecho e U Ins sustincias de unt;
grupo, 8o eliminudas por ol ringyn, 4 Coneentrneiones difori.
tes du lns que mlm‘.""'""“ on I sangre, Urtieralmonte In corne.-
cantracion de lis orina ex min vlovadn gque |g di la sangre, pero
en oeasiones suele ser menor, . e

Si nos detenemos un momento comparur las conesntra.
ejones de las diferentes Hu-ﬂ.nuniuu,. &1 i sangre v oen ln l-rl"ln‘:l
constatamos 4l Instante notabiles diferoncius. La enntidnd pes.
]jgcti‘l‘ﬂ de ngun ¥ de sblidie e tolal, aufre tniid | Beaeioges
mucho mas considerables on lx orijg, flue en in sangre, bnjo
la influencia de los eambios de Iy tdhuresie: coundo n{:uu e
absorbida en gran cantidad, «] tetior de  g6lidos puede  diween-

der, en la orina, al 1% reduciends |y cantidod de agun inge-
rida, se realiza el fendmeno inversa,

Ln diferencia egencial que parece oxistir entre ik eomposi-
citn de In sangre ¥ de Ia orina, rezide on g heche de quoe In
sangre encierra proteinns v coloides e gran eantidad, mientras
que las sustancias salidas de In orina estan canstituldas, casi
exclusivamente, por sales y pequefing moléeylas orginicas.

La concentraelon molecular, es decir, ol ndmern wtil de
moléculas en und ecantidad dada de fluide, es mueho muayor en
la orina, que en la sangre, en los individuos normales,

El rindn ejerce, pues, un tribajo en verdad inteligente,
impidiendo el paso de algunas sustancias, dejando & otras libre
franquicia ¥ ejerciendo, eon muchas, un trabaje de concenteas
cion,  Siendo como es ln misidn de esta glindula la renovacitn
conatante del medio interno, para lenar tal funcion ejerce un
esfuerzo, eliminando muchas veces a concentraciones eleviidas,
sustancias que se encuentran en la sangre a bajus concentra-
gloned.

Este trabajo de concentracitn que ejerce el rindn habia ya
despertado ¢l interés de los antiguos clinicos. quienes miraban

en ¢! grado mayor o menor de concentracidn de la orina, la
pxpregiin de un buen o mal funclonimiento renal,

A Widal ¥y Javal corresponde el mérito de haber puests de
relieve In importancin que tiene sobre las concentraciones
arinaring el régimen alimenticio, En efecto, bastas la ingestion
dee bebidas abundantes, para obtener una oring diluida, ¥, por
ol econtrario, recurrir & un régimen pitrogenado, para aleanzar
elevidas concentradas de firea, en ln orina
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Al proseguir Ambard Ly obra f!u Widal y duval, ha [""lﬂ_llh

com Justiein, on ja poedt importancin que twuiri?_ b concanieg.
; orina tomatn usl furtuithmente, Si ln Coneontey,

el ‘hiun:;u L COTTO A Ie [T anlermormont, I'nm_-u:.“ Aty
e L] ttl; ‘l:*;&ﬂi"'“;“ alimetiticio, lo Jogico era nomoter nl Nismbipg
II1ﬂwl' A Hmnled, noregimies alocundos, pura obtoner “loviulng
ﬂur::tl:'rncir}mm arinarims; pues, alondo imposible suponer gy,
m‘:lhﬁla puedn oforcer un trabujo Himitado, 1010l orn pey,
llﬂ“ﬂﬁ" i |'||{I|'|'Il"‘|1:l-ﬂ e Iﬂ. l."lﬂ'lL"l!‘“l.-"tl.l'i.l‘l" qlnh

e (e , .

] n’rinlll aleamearin unn cifra mixio, que ne perin. posibile exep.

ll:,

i dut,

4l Eute teabajo roalizado por Ambard eon cadi wna de
sintaneing (nrem y cloraro the sodles en *""l*““'!“” introdujo ung

H ' nupve nocidn, la de los conedntriciones miximan,

- F:r Finan ot 1l Ill.h-“pi” [Hir eidn uni lll',|I T Hlj_ﬁh]nrinnl

an enorme podar de eoreentracion, que no lo liﬂ'illlit!n':} on Uy
an amplitud, en las condicinnes do phgimen ordinario: pess,
mepced o reginmenes adocundos, podemos formrlo & desplegne
! uu petividad maximan,

| Lan conclamionen i que Hegre Ambaird despuds de gus eoty.
iliria t-x]urr;mnnlnli::-. gobire 1 caneentracidn maxima de In tiren
won Ing siguientes; 18— La concentracion maxima de lu dreg
M illdt'lﬂ'!ll“t"]‘l te o I cuntidogd i thres eliminadn. ]'.:ﬁ'h] 1“3'
silo puede desle liogo. aplicarse a las aecrociones que en lns
sontdiciones hubituulon se operan en lon sujetos sanos; —La
conecentracion miaxima de Grea es independiente de lay otras
sustancing simultinenmente seerctadns por 1o orinn,  Esty ley
formiladn por Ambard ha side controvertida por algunos suto-
v, en eapecinl por Chaussing quien ha hecho, contea St
alimnig ohjeclones, Hewistimos en  fuerzn del earfictor do
nuestro trabajo, al deseo do analizar vsta controversia y nos
limitnmos, eon Roger, m manifestar quo ostn ley de Ambard,
subsiste a despecho de lus objecionos die Chaussin, Cuofin el
e criticar, pero, oulin difiell es ediflear una doctring sobre lus
Lanes de los hechos comprobudos! ' L

I'arece, puws, existir, en realidad, absoluta independencin
entre Ia coneontracion mxima de la drea ¥ las concentraciones
e Jas otras sustanciag, |

| |

X =
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lns paredes del continente, vt iddntien u In quee wjerceriu dicho g
al hullurse a0lo en dicho recipiente. wmbien ol ringn en ko
minacion de una sustancin, despliogu toda 1a petividsd dque $ila
requiere, actividad que no sufre mengon por ol hechis die que
el rindn tengn que eliminir simu tnemern ptrs sustancia:
g8~ La congentracibn maxima de In fdrea s Independients .lh:-
I cantidad del parenquima renal; o1, coneentracion  mixi-
ma de ln drea es funcitn de In calidad gyl preguis el
Esta ley deducida experimentalmente s : .
numerosas obgerviciones de la clinion gue
Ia existencia eonstante de la caida de 1y o
en determinaddos proceses putolbeicon.

corrolerndin por los
Pty e munifiesto
onesntraciin mixlma

El error de los clinicos antiguos nneli nigs, dé que élox
pretendian ligar 1as lesiones ronsles o Jus comeentraciones in.
framaximales. Los trabajos de Ambard, al introducte | exty
nueva nocién de In concentracion mixlma, nos

- ) BUONNstrron
un método precist para. interrogar In capacidad  funeionul dis)

rifidn.

Una de las objeciones que so han hecho o esty tearis de
Ambard sobre las concentraciones maximales, s I de Atie 3
halla fundada casi exclusivamente en ¢l estudiv de la firea,
Debemos reconocer, en efecto, que en o refarents 8 las concens
traciones miximas de las otras sustancias, earccemos adn de
observaciones eoncluyentes, Ello se debe a las dificultades
que entrain dicho estudio. Ambard ha hecho notar, con jus-
ticia, lo dificil que es el estudio de la concentracion méxima
del cloruro de sodio. Cuando se intenta aumentar los (ébitos
de esta sal, ln elevacion consiguiente del cloro en la sangre,
determina ciertos trastornos (vimitos, diarrea) que dificultan
la interpretacion de los hechos.  Por esta razdn se vit obliggado
a modificar su téenica ¥, merced a esta innovacion, ha logrado
aleanzar cifras mas elevadas de las obtenidas en sus anteriores
investigaciones. Ambard ha llegado a fijar eomo cifra de con-
centracion mixima del cloro, lIa de 13 al4 gramos por mil.
Chaussin en sus investigaciones ha obtenido concentraciones
hasta de 14, 6 gr. por mil. No es paro encontrar en orinas
recogridas fortuitumente concentraciones de 10 a 11 gr. de ¢loro;
busta revisar, para convencerse de ﬂﬂu.. el cuadro estadistico
de nuestras propias observaciones, en sujetos normales.

En cuanto a la concentracion mixima de I ghicosa, solo
poseemos las observaciones de Bouchardat que tienden a fijar
esta cifra en 143 gr. por mil. |

_ _ars
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i

milte como concentraciin mixima de Iy i,

. i
Curhny e il en el hombre ¥ 85 gr. por mij gy el

la cifra de 100'gr. por.m

En iy e s rofiere a las relaciones que guardun ente,
Ins condentracinnes miximus, Ambard confiesa con frung
que la pentiria de documentos al respecto, le I_mni_'ha" frongy.
clarsa de manera scigurn sobre este punto; se inelina, O phory,
& erepr (uUe estas coneentraciones maximales sean ontrg g
isotdnicns,

ESTUDIO CUANTITATIVO DEL FUNCIONAMIENT()
RENAL

La iden fdo comparar lns concentraciones de In dren, on iy
singre § en ln oring habia stirgido desde muy Fmig-mh Pors
hasta Jos trabajos de Widal ¥ Juval, todas las investiguaciones
hablun condueido a conelusiones incierias y atun contradictorias,
Asf so observaba, por ejemplo, g con idéntiens nzaten)ins.
ge oblenian orinde a copcentracioties diverans ¥ en otasiones
entt ung azotemis baja, a3 orings eran concentradas,

No parecia pues existir, entre las concentraciones de |3
drea en lo sanges v en ln oring, ninguna relacibo.  Mas esty
dizeordangin en los resultadas, nacla de un ervor: Se tomaby
efl cuent tinieamenta 18 coneentracin de In dren en la oring,
prescindiendo del volimen de ésta,

Widil y Juval abordaron el problema desde este nyeyo
punto de vista v observaron que, por ejetiplo, en agoelios in.
dividuos que, no obstante tener uny azotemin elevada, elimina.
ban orinas diluidas, esta baja de la conceéntracién estibs com-
pensada por unad abundante divresis y que si 8¢ comparaba la
cantidid total de grea eliminada por este sujeto en un tiempo
dado, con la eliminada, en igual tiempo, por este mismo sujeto,
con uni azotemin mias bajn, se hallaba entre estos dos factores
una relacidn de causa a efecto.

Estas observaciones condujeron 8 Widal v Javal a ezta
impartante conclusion.  Para triunfar do la resistencia que Joe
rifiones oponen &l paso de la fren, la SANgre s¢ recargn de
ciertu cantidid de esta sustancia,  Por uns adaptacién auto-
mifitica, so establece un estado de presién ureies, que varia
segin el grado de la lesion renal v la cantidad de aiblming
ingerida. e Ui

En 1912 Leo Ambard, tomando como base esta nocidn,

s
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pmprendit en un estudio oxperime

lns relaciones que pudieran existie

| 1B ontre |y '

ﬂlll‘“ihmd:_" por ol rim'mf “noun tiempo dado y tl-‘lll'l'-ll'lllﬂ o "'11_"1‘11
de esn mismi sustanein en In sangpe. B

En efecto, si e verdad que f ¢ PR
de miltiples fotores, tules :.'llunu 1; ﬁ::.:?.j:u;li'ﬂlmr‘rnf;n &8 funcifn
la velocidud de In eireulacion ronal, of etia i]]. do Ia fangre,
relutiva del parenquima, el sistomn e 'I[L In integridad
del cuerpo, ete, es posible enporo. one ' A temperaturn

; . - “l“.’l"l’lﬂ!]u or el [
einnes de experimontacion, desenrtar toiog L'th‘:r:’::l :rllmh.
- tores y

- ' nbn !
composicion de la sangre. io del rinn, la

ntal, con o fin de preclage

El problema se planteabn nsi relativamenta sonsille: o
menester comparar la compasicidn de 1y sangre y de [y uri;u: N

Antes de pasnr adelante definamos, snte
de débito:  Se da el nombre de dithite 5 Ih ¢
que, de una sustancia determinady, eliming
po dado. En sus trabajos, Ambard
tiempo las 24 horas.  Asl pues, en un
pn ¢sle lapso, 1500 coe. de orina, don
rea de 20% , diremos que

todo, conconto
antidad, en poso,
elrifdn en un tlem-
loma como  unidad de
individuo que eliming
Uni concenteacion de
el débito de la firen os de 30 Eramos,
En resumen, ¢l problemn se reducta al estudio eomparativo

de estos tres fuctores: concentracidn de Ia frea en In BANETE
Ur; débito ureico, Dr, ¥ concentrucion de la trea on la orinm, E‘-r:

Pari egtablécer las relaciones que guardan entre si eatos
tres factores ern menester; 19—Observar las varinciones de
Ur y Dr. haciendo que Cr permanezea Invariable: 20— Obger-
var Iz varinciones de Cry Dr, permaneciendo invariable Ur,
y d0—Una vez encontradas las leyes que rigen estos factores
tompidos dos & dos, establecer lag leyes que rigen las variacio-
nes simultdneas de log tres

Las prolijas y pacientes experiencias de Ambard, lo con-
dujeron a formular las sigulentes leyoes:

10 Loy, —Cuando la concentracidn de In drea en I oring,

Cr, permanece congtante, los débitos, Dr, varian proporcional-
mente nl cundrado de las concentraciones de la Grea en la

sangre, Lr,

Esta ley podemos expresarls algebraicamente por estn

igualdad:
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- . Ur gl
Ué‘ ) alternando los medios tenemos: -"PE
0 Dr~ Pm

2
ur' Dr'
extrayendo las raices cuadradas a ambos miembros, tenemog.
o sea, que cuando permanece invariable |y

ur _ Ur'  centracion de la trea en la orina, Cr, g
dividiendo el valor de la concentracién gq

por la raiz cuadrada del débito pes.
a cantidad constante,

}F

{ ¢, Ur
la firea en la sangre, UL, /
pectivo, Dr. Representando por Kr est

tenemos que:
Ur
=
\\Dr
;ﬂ'; e = - - - e )
i p _ uv*
.!J:E ﬂHMw -? D = U'”!"
w3
s
m Jﬂqé . A :
o : :
£ 251 :
’ ﬂ.:
- : ) A6 geatly :
15§ ;
wE - | a
I*E . ‘
ot D —— :
¢ aso 020 qro G40 asv
AZOTEMIAS

Esta ley la podemos expresar grificamente por un sistema

.-d‘-
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de cm}rdenﬂllﬂ!.i. Qi tomamos en el eje horizontal, o de las
bSCisas, los diversos :-Hliurﬁt? de Ur (concentracion de la tirea
o 18 sangre) ¥ -Fi!l"l-l?.i eje vertu:_ul. o de las ordenadas, los diversos
alores de D {débitos), se obtiene la curva del grafico ad junto,
Este grafico nos demuestra que mientras las azotemias
entan COMO los nfimeros ordinarios, uno, dos, tres, ete....
[0S débitos L:TEEEH como los E.ua{‘lrftdus de dichos nfimeros,
fllo nos pxplica por qué, en un individuo normal, nunea excede
la azotemia, de€ 0.50 groloe, pues, con esta cifra podria el
6N debitar 50.9 gr. de urea, cantidad exigida, apenas, por un
pogimen fuertemente nitrogenado.
0 Ley. _Cuando la concentracion de la Grea en la sangre
permﬂnEEE constante, U!:-. los débitos, Dr, son inversamente
mpmciunales o las raices cuadradas de las concentraciones

de la Grea an la orina, Cr.
Expl-esﬁudcnla algebraicamente tenemos:

am

Dr \Cr®
Dr' \Cr

L¥

mATEBENEEE

s
Y

ARNSAEEELES

DEBITOS

aneaanBARRNRE

-
)

b

o+ I I 1 ] T I 1 1 + r
=T ——» B % S ¥ ¥ *

(‘onecen traciones de 1a urea en la orina.

El grafico adjunto nos facilita la comprension de esta ley.
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Vemos en &, que los débitos y las concentraciones de jireg o
la orina varian en prulmr{:iﬁn IH'JE?'SH: cuando Hum*—‘ﬂl’an

I \ débitos disminuyen las concentraciones. FHI'E'EE, ”""jﬂﬂmuﬁ

rifion se ve forzado a rendir maygp ar

decir. que cuando el £ _
a1 : SR 318 s, perdiera vals
it tidad, es decir a qumentar sus debitos, p en calidag S

1 cea disminuye su concentracion. i
T Merced a esta ley, se puede, conociendo el débit, Y la

concentraeién de la orina, es una experienc_ia cualquiem, cal.
cular el valor del débito a una concentracion arbitraria, po.
| ejemplo, de 25 gr.%. DBasta para ello, aplicar la formula an.

\ - terior:

1 L AR de donde Dr :Drx._\@_
Dr?.ﬁ \iCI‘ 25 \JE-E

\Cr

o también Drﬂ:]}r}[ 5

.' La importancia de esta férmula es capital. En efeeto
para pader aplicar la primera ley, era necesario que la concep.-
tracién de la trea en la orina, Cr, fuera constante, condicién
muy dificil de realizar en la practica y que le restaria a esta
ley toda su importancia. Pero merced a la segunda ley, nos es
dable referir siempre el débito a una concentracion constante
arbitraria, por ejemplo, de 26%% y en estas condiciones, eg

aplicable la primera ley:

_ Ur
Kr————  ; reemplazando pues el valor de Dr 25,

VDT, ¢

tendriamos: Kr =

Esta férmula; comprobada experimentalmente por Ambard
Weill, Carrién, Chabanier y otros muchos investigadores, le
sirvi6 a Ambard para formular su tercera ley,

4% Ley.—Cuando varian simultineamente los débitos, Dr,
y las concentraciones de la Grea en la sangre, Ur, ¥ en la orina,
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Esquema para la interpretacion de las constantes ureo-secretorias. — Vor Uesar AL VOO
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Cr. los débitos son directamente proporcionales a los CUadragdog
iones de la (rea en la sangre e i’w””‘-‘ﬂmem{,

de las concentrac
ﬂd['adEl.S de las Eﬂncentl'ﬂirinnﬂﬂ ﬂE

proporcionales a las raices cu

la Grea en la orina.
Descubierto que hubo la constante ureosecretoria, Ambarg

emprendié un estudio analitico de los diversos factores -,
pudieran modificarla.

Por investicaciones andlogas a las efectuadas para g eahy
dio de las concentraciones maximas, logrd J}mbard demostr,
que la constante ureosecretoria era independiente de |as otras
sustancias exeretadas simultdneamente por la orina,

En lo que respecta a la influencia de la cantidad (g ha-
renquina renal, sobre la constante ureosecretoria, las conehy.
sjones fueron en extremo interesantes, YH. d prinri. parecia
légico que, a una variacién cuantitativa del parenquina, peg.
pondiera el rindén con una variacion de la constante, ya que
esta es la expresion del trabajo cuautitativo o sea del reng;.
miento renal. No era l6gico pensar, en efecto, que up solo
rifién, por ejemplo, pueda ejercer el mismo trabajo que efee.
ttian los dos. Producird, a lo mas, un producto de igual calidad,
de igual concentracién, pero nunca un rendimiento, un débite

ignal,

La experimentacion confirmé esta presuncién; hay ep
efecto, una influencia directa de la cantidad del parenquina
renal sobre la constante ureasecretoria,

Esta conclusién hizo necesaria la introduceién en la férmu-
la primitiva de un nuevo factor. En efecto, si el peso del
parenquina renal, influye en el valor de la constante ureose-
cretoria, era l6gico pensar que existieran diferencias entre la
constante de un nino y la de un adulto a causa de la diferencia
de pesos de sus rifones, La experiencia confirmé también
este raciocinio aprioristico. Para poder comparar las constan-
tes ureosecretorias de distintos sujetos, era, pues, menester
tomar en cuenta el peso de sus parenquinas renales. No siendo
posible hacerlo directamente, Ambard se ha servido del hecho
anatémico de que existe una aproximada relacién entre el peso
de las visceras y el peso del individuo v ha introducido este
nuevo factor, en su férmula primitiva, refiriendo siempre los
débitos a un peso tipo de 70 Klgr.

Merced a esta correccién la formula primitiva qued6
transformada asi:



rl.l'“ # -h

s 101
Kr:\ S
Dry 10 NCr
¢ X XF

Pero el hecho iqlrml-tante Y capital es o] de que la
rimentacion ¥ la clinica }13.11_ demostrado una i, el _L}:ne.
de las variaciones cuantitativas del Parenquina repg] III'LLT.E!
cifra de la constante ureosecretoria. , Sobre la

La importancia de la determinacion de ests constant
estriba en el hecho de que merced a é]1a. D stante,

uede la Clinica d
- . EH-
pistar muchas veces de manera prematurg una alturaﬂirﬁnﬂ renal

NUESTRA SIMPLIFICACION AL CALCULO DE 14
CONSTANTE UREOSECRETORIA.

La complejidad de la férmula de Ambard fye uno de los
motivos que impidieron al prineipio su aplicacién Yy generaliza
cion. No todos los médicos o téenicos del Lab;]ratﬂriu et;t;";u;
familiarizados con estos calculos mateméticos, que e'-:;gen
tiempo ¥ paciencia. 'Pr.-:mtu. empero, se alland esta diﬁc'uitad
con la invencion de distintos aparatos y dispositivos ideados al
efecto. Basta citar los abacos de André Guerlet, de Bergerol
y Lazard, el urefgrato de Hamel, el aparato de Barrientos,
etc.

En 1928 ideamos nosotros unas tablas, que dimos a cona-
cer en el trabajo que presentamos en la sesién solemne (que
tuvo lugar, en honor de los delegados al I1 Congreso Médico
Ecuatoriano, en la Asociacion Escuela de Medicina, el 10 de
Octubre de 1930, La sencillez y la rapidez que éllas ofrecen
para eledlculo, nos permiten afirmar, sin que se nos tilde por ello
de presuntuosos, que aventajan a todos los procedimientos que
hemos tenido ocasion de conocer.

Bien pudiéramos prescindir del andlisis del desarrollo ma-
tematico, ya que lo que interesa al laboratorista es la exactitud
de éllas, importandole muy poco el fundamento matemético en
que estén inspiradas. Si entramos, empero, a analizarlas es
Gnicamente, en fuerza de que este desarrollo matemitico ha
sido la base de las nuevas formulas que damos mis adelante,
para el céleulo de los umbrales del cloro y de la glucosa,

Desarrollo matematico, —Para aplicar la formula primitiva
de Ambard:
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lo primero que habia que hacep,

Ur ora caleular el valor del r[ﬁ.httﬂ

Kp = Dr, vpara ello, asu vez, epegp.
= \[Cr trar el volumen de orina refe.
VDI‘){—P—" '_”5" rido a las 24 horas; pues, Para ye.
rificar la prueba solo se toma g

volumen de orina eliminado en un tiempo corto, hora u hopa

y media, por ejemplo.
El cdleulo de valor del débito exigia este racioeinio:

Qi en T minutos elimina V e.c.
En 1.140 ,, eliminara V'c.c.; de donde V' _1.140 V

\‘II
Conociendo V' (volumen eliminado en 24 horas) podemos
caleular el valor del débito, Dr, por la siguiente proporeion:

Si en 1.000 c.c. de orina hay Cr V' COp
En V' e.e. .. ,, habrd Dr; de donde Dr= =~
1.000
Y sustituyendo en esta férmula el valor de V' nos queda
que
1.440 V Cr
Dr=
1.000 T

Sien la formula primitiva. Ky =

sustituimos el valor de Dr, tenemos:

Kr = ur
\11440 ver, 70 \EF
1000 T P d
o también: Kr — . Ur B

1440x70 Cr \[Cr V
1000x5 T P
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o también: Kp=_ ur
E.O, 16 Cr \I’ﬁ"f ;:
T P
_ > Cr,
gi al factﬂ:;l;?é i‘gr?nl‘u?; T, tLﬂ representamos pop o simbolo
Cy', tenemos anterior queda simplificada 35["
| Ur '
Kr—"
or' v
TP )
evando ambos miembros
al eug
s | cuadrado,
Ur i
- S 1
Kr:-—c—r'—V ; 0 también: Kzr:-- Lz
s CrV

Si representamos, respectivamente,

1 ¥
T, Cry VY, v los lugaﬂt}'nus de K3, U2,
que la formula se convierte en:

Kr= (Ur+T+P)— (Cr+ V)

Esta formula fué la que sirvi6 de hase. para
cion de nuestras tablas. Primitivamente
éstas, de tres columnas.  En la primera, constaban los diver-
sos valores de las concentraciones de Girea en |a orina, v al
frente los Inmtri*:!}"t"ﬂ correspondientes a los diversos valizxrse
del factor complejo 20, 16 Cr V& Tque en nuestra férmula £
nal se halla representado por el simbolo Cr.

La segunda columna estaba formada por los nitimeros ordi-
narios desde 10 hasta 150 y al frente se hallaba su respectivo
logaritmo. Esta columna permitia encontrar los valores de
P, T vy V, pues los nimeros ordinarios representaban los diver-
sos valores de los pesos, expresados en kilogramos, de los

tiempos, expresados en minutos y de los volimenes, R Tt
en centimetros cihbicos,

Y, finalmente, la tercera, era unacolumna compleja en la
que, por un lado, encontriabamos los diversos valores de las
concentraciones de trea en la sangre, y por el otro los diversos
valores de la constante, Esta columna nos servia, a la vez,
_ -wa_éncuntrar los valores de Ur v Kr.

por los simhbolos Kr, Ur,
T, P, Cry V. tenemos

la construe-
estaban formadas
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Para lograr que desaparezcan las caracteristicas Mg atiyy,
nos valimos de curiosos artificios, que no interesa pop ahory
entrar a analizar. »

En la tercera columna uuns‘tal.ban tambaerx dos esealys mé
que ofrecian la ventaja de permitir encontrar las E_'*”i_"'ﬁlencias
de las cifras de Ambard, con las de Mc Lean y el indica delty

En las tablas que publicamos ahora hgmna anadide g,
nuevas columnas que, como luego veremos, sirven parg calei.
lar los umbrales del cloro y de la glucosa. Por esty adicigp
tuvimos que modificar ligeramente las otras columnag, en lo
referente a sus caracteristicas.

Antes de pasar adelante queremos responder a una eriticn

que, sobre nuestro trabajo, llegé hasta nosotros. .S.;_. decia e
hubiera sido mejor que en nuestras tablas hubiéramos dada
variaciones més estrechas a los valores de Cr_. PUES pOr ejem.
plo no habia en las tablas la cifrade 13,3 sino Gnicamente las
de 13,0 y 13,5. Esta objecion nace tnicamente del descopgy;.
miento de ciertas nociones matematicas. Para nosotros pes
hubiera sido sumamente sencillo alargar nuestras tablas g;
hubiera sido menester, afin a riesgo de transformarlas ep un
verdadero folleto. Pero no era ese nuestro objeto. Obsérvese.
por ejemplo, que tratindose de los valores de Ur hemos dadg,
con minuciosidad, variaciones de una centésima. Si para los
valores de Cr damos solo variaciones de media unidad, no hg
sido por falta de prevision, sino por el contrario por razones
de orden matematico.

Nuestras tablas presentan en resumen las siguientes vep.
tajas:

19— Hacer innecesario el empleo de aparatos mas o menos
costosos y que no siempre estin al alcance de todos los labora-
toristas;

20— La simplificacion es tal, que ni siquiera hay necesidad
de calcular el valor del débito, reduciéndose todo el cileulo a
dos sumas y a una resta: v

#—Obtener simultineamente el valor de la Constante
ureosecretoria en cifras de Ambard, de Mc Lean e Indice delta,

ESTUDIO DE LAS SUSTANCIAS CON UMBRAL.

Historia. —Por el afo de 1875 Claudio Bernard habia ob-
servado un hecho en extremo curioso: la puntura del cuarto
ventriculo determinaba en ciertos conejos una glucosuria, glu-
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LU M| 1 6,
L'*Ii'.lri:l. (pue coincidia con una hipergl e, Cuaand
i il]t‘:ﬂl?.ilhit en la '*11-:!1..'!‘-*. clErta o neentracifin l oo
gernard fijaba entre 8 v 4 %, apurecia la glycgsy A W
l-:_l:lll'l” descendia la gheemia, desay arecia la gluco L M,

fiste hecho tan singular hacla PENSAr que o] pif e

pard psia Hi1'#|lit[ll'1:1. wrm.u I.HI‘:i suerte d 1“H_r_1___,:;' rl.-.- |-'
i en las condiciones ordinarias no e excedida, tl'mir-:-i'f“m (Y11

artas circunstancias, ser rebasadg

s TTi )
1 r,.[ull,II

ent = Wiedaba asi d

; WO 10 (e S5 10y @ L el 250013
bu*[’l” un nue Rl, i!! h oi¢ t tncias, 'Ihh!ﬂil &N lLl:lliu del | —
ntonces conocido. o NHSTA
ll

Para comprender Inl*j_ur estos dos tipos d, sustanct:
curramos a una comparacion: Imaginad un recipient neias, re.
como 1o inulu;*'u la flj{t.n';-t_ 1, de una puert ’ -
a ras con Bl fontlo lle,dluh“ recipiente. Si abirimoe 13 1l'r!-“-“Ii:L
agua, esta comenzara a 1_1e{'ranmn.-_.+; en cuanto llega 1l | 1:- .i..
del recipiente: He alli la imagen del primer tipo +1-‘:‘ -:ul"f:.“ :
cias. sustan-

T2 Drovisto
4 CUY0 umbral =& hal

>
e

NS

Fig. 1 Fig. 2

Imaginad, ahora, otro recipiente que tenga, como indica
|a figura 2, una ventana. En este caso el umbral de ésta se
halla no a ras del fondo del recipiente, como en el caso ante-
rior, sino por encima de él. Si estando abierta la ventana,
abrimos la llave, observamos que al principio comienza a lle-
narse el recipiente sin que el agua se derrame; pero en cuanto
ol nivel de ésta [lega a alcanzar el umbral de la ventana, el
agua empieza a desbordarse. 8i cerramos un poco la compuer-
ta. el recipiente logra llenarse més y el agua tardard también
més en derramarse, Tal es la imagen del segundo tipo de
sustancias. De esta comparacion nacié la idea de designar a
lag, del primer tipo con el nombre de sustancias sin umbral y
q las, del segundo tipo con el, de sustancias con umbral.

’1
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[sta imagen tan objetiva es '.ml.i m’:mﬂih:l : Elx‘fliﬂuth'a,
pero, como luego veremos, "”‘ "”*i' "‘E“b""_.‘_ld L".: ”Bﬁ‘“ t“.'h lz'fmh“ﬂ
reales, En efecto, paraestar de acueris CbH S, ”“It[ﬂn:lﬂﬂ
que admitir que existe, para _lﬂ gILIET?cii.' I_;‘T'l.:ljll?ﬂlllitul]-t.[:utm“
eritica, por hﬂjﬂ de la cual l]!.ll-‘llil anuiacdad ja e Il]]l‘f[;wm" de
esta sustancia, siendo necesario para que la Hhmnﬁu_::m aparez.
ca, que la glucosa haya ru_hugm!u f:gta {_r-:muentr:;.mu_n critica,
Pero observamos en la practica que, aun €n los  individugg
normales. existen siempre en la orina vestigios de glucosg:
no hay, pues, en ningin momento, una verdadera anulacion
de la eliminacion de esta sustancia. Lo que sucede en realidad
es (ue en cuanto la concentracion de la glucosa en la sangpe
excede cierto limite, la g‘hu‘.uﬂur“l aumenta en f_nrnm conside-
rable. Kl umbral no es, pues, como crefa Claudio Bernard ung
barrera que separa un todo de una nada. De alll que, parg
ajustarnos a la realidad de los hechos, tenemos que abandonar
el esquema anterior y definir el umbral, como "“‘la zona critica
por bajo de la cual la eliminacion de una sustancia tiende al
minimo y por sobre de la cual aumenta rapidamente’’.

Otra de las nociones que a raiz de su célebre experiencia
establecié Claudio Bernard es la, de que para él, el umbral de
la glucosa era fijo. Esta nocion, desde luego, no estaba de
acuerdo con los hechos clinicos. Desde mucho tiempo atris,
la Clinica venia observando que si bien es verdad, de una ma.
nera general, que la glucosuria de los diabéticos coincide con
una hiperglicemia, habia también casos en que se presentaba
la glucosuria con una glicemia normal.

Para e_s;p”(:ur estos hechos discordantes Claudio Bernard
invoea una lesion renal. Cuando hay integridad del rinén la
glucosuria solo se presenta cuando la glicemia excede la cifra
de 3% pero cuando existe una lesion renal, puede, con cifras
de glicemia mas bajas, presentarse la glucosa en la orina. Esta
nocion era aceptada por la mavor parte de los autores; pero en
el ano de 1913 los trabajos de Chabanier vinieron a demostrar
que no existe en realidad, como pretendia Claudio Bernard, esa
fijeza en el umbral de la glucosa. La nocion de aguella barre-
ra rigida, idéntica para todos los sujetos, fué reemplazada por
otra mds de acuerdo con la realidad de los hechos. Desde
Chabanier se admite, pues, que el umbral de la glucosa es una
zona variable, no solo de un sujeto a otro sino, ademfs, y es
este el hecho importante, en el mismo sujeto. Esta movilidad
del umbral sugeria un problema nuevo e importante.
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purante largo tiempo se habia venido emples
dgt,ermiﬂﬂﬂi"‘“ del umbrfd de‘ la glucosa. un :”:;;E;lu* para |a
Consiste éste, en hacer Imgerir una cantidad sy ﬁ-:ium” directy,
4 un sujeto aglucosurico y anotar |a iteniia *2‘ de gly-
mento en que aparece la gluuuguria: esta L*H'ra: k..,r,;]l_“l Imc.-
umbrul. Pero desde 11.13 trabajos de Chabanier u:;thia‘ L“;f:: e al
tar, cuando se Eﬁtﬂh'l_eu‘e la glucosuria qué syerte corre lh{;-iﬁull-
pral? Permanece fijo? Y entonces, c6ma explicar .;-1IL '
curioso. de que mucha..s veces, con cifras de g'li'.:{*-
piximas, un misrso EUJEU?‘ puede, en distintos {Hﬁﬁ. presents
gmmsurias i diferentes? Forzados, pues, a admitir l:ltldr
vilidad del upibral. era necesario también, idear una tém“:“;’:
para determinar el umbral en plena glucosuria. Tica

hecho
mia muy

Este problema fue abordado por Chabanier, Sa v Toh
Onell, Eil‘?il.éllﬂﬂﬂe para ello de la florizina. Es'ta Eu!l::itam:i;
posee la curiosa prmpaedz}d de que inyectada a un sujeto deter-
mina en él una glucosuria tanto mas fuerte, cuanto més eleva-
da ha sido la dosis uu:-'e{:tacla. Pero lo interesante es, que esta
ggucnauria aparece, sin que se haya modificado la cifra de la
glii:emi& Chabanier explica este fenémeno diciendo que es
debido a un descenso del umbral de la glucosa.

Veamos si las experiencias justifican este criterio. De ser
cierto esta hip6tesis, era posible, aumentando progresivamente
las dosis de florizina inyectadas, determinar un descenso pro-
gresivo del umbra!l de la glucosa, hasta llegar pricticamente a
anularlo. Esto es justamente, lo que se observa en la prictica;
con una dosis “‘suficiente’ se logra obtener un débito de gluco-
g4 (ue no €s posible ya exceder ni ain aumentando mas la do-
ais de florizina, Hay derecho, pues, para admitir, en este ins-
tante, que ¢l umbral se halla totalmente anulado. Abona tam-
bién esta manera de pensar, el hecho singular de que en el
curso de la glucosuria florizica, la constante ureosecretoria per-
manece invariable. Nada parece invocar una lesion renal, como
causa determinante de esta glucosuria.

Estas importantes experiencias gugirieron la idea de apro-
yechar esta curiosa propiedad de la florizina, de poder llegar a
anular el umbral de la glucosa, para estudiar las relaciones que
sudi existir entre la glicemia y los débitos de la glucosa,
Un argumento aprioristico traz6 la ruta.  El hecho de anular
~ por medio de florizina, gl umbral de la gl_ucuaa. equivalia a

teansformar a ésta, en una sustancia de la misma categoria de
Girea, por ejemplo. Surgit entonces esta pregunta: En estas
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nacion de la glucosa estara regida por 1y
biernan la eliminacién de la Grea? La o
esta afirmativa. Las mismas rely.
ciones que guardan las azotemias con los débitos uréicos, exis.
ten tambien entre las glicemias y los débitos de la glucosa,
condicion de estar anulado el umbral de ésta. Estas relacioneg
guardan, tratdndose de la glucosa, el cardcter, también de una
constante, tal como lo establecimos para la trea; al lado de |a
constante ureosecretoria cabia, pues, sefnalar la constante gluco.-
secretoria. Pero el hecho nteresante es el de que las cifras de
ambas constantes resultaban idénticas, a condicién de referjy

los débitos de la glucosa a la cifra tipo de T6%9.

Quedaban establecidas estas dos proposiciones: 19—Existe
ina constante glucosecretoria, ¥ 20—Esta constante es idéntiea
a la constante ureosecretoria,

Qi en las condiciones ordinarias no se hallaba ninguna rela-
¢ién entre las glicemias y los débitos de la glucosa. ello era de-
bido a que no se tomaba en cuenta la intervencion del umbral.
En efecto se ha admitido que el umbral no interviene en la re-
cularizacion de los débitos, siendo estos exclusivamente funcién
de los excesos sobre el umbral.

En la interpretacién de una glicemia hay, pues, que tomar
en cuenta dos cosas: 12 el umbral y 29 el exceso sobre el umbral,

condiciones, la elimi

mismas leyes que go
perimentacién di6 una respu

Admitida la existencia de la constante glucosecretoria y la
influencia exclusiva de los excesos sobre el umbral, en la regu-
lacién de los débitos de la glucosa, se establecié para dicha

constante, la siguiente férmula:

Kgi—= Ug
\ [pgx.79  VCe

en la que Ug expresa el exceso sobre el umbral.

Esta férmula, en la prictica, no podia por si sola, ser apli-
cada, pues nos hallamos en élla, con dos incognitas Kg=
constante glucosecretoria y Ug= exceso sobre el umbral. Para
resolver este problema nos aprovechamos de la identidad ad-
mitida entre las constantes ureo y glusecretorias, En efecto,
basdndose en esto, podemos tomar para Kg el valor de Kr.
La f6rmula se convierte en esta: e e S
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Kr= LE

\

En resumen E'] problema de |a ¢.|EtEl'min:-mi;jn de
de 1a glucosa exigia los siguientes pasos:
constante ureosecretoria; 28 Aplicay |

. | umbral
S 18 ]Jetr_-rminur la
a Iormula:

Kr = o8 -
\lﬂg\,( _?_G_.}r_\d_mt;_g
\ B \i7a

en Ja que podemos despejar el valor de Ug: vy 3a
hallado el valor del exceso sobre el umbyq].
cifra total de la glicemia; la diferencia repres
umbl‘ﬂl.

Ingenioso procedimiento, desde |ye
grave inconveniente de su complejidad.

Luego estudiaremos las curiosas conclusioneg,
por nosotros, del analisis de estas formulas,

EL CLORURO DE SODIO SUSTANCIA CON UMBRAL

Introduccién. — El eloruro de sodio es e]
tante de todas las sustancias minerales del organismo. Cons-
tituye, por si solo las tres cuartas partes, mis o menos, de la
cantidad total de sustancias minerales contenidas en la sangre
y entra también en la constitucién de todos los humores y teji-
dos. La ;mlcritud con que el organismo vela por conservar el
tenor G6ptimo de esta sustancia, es la prueba maés evidente, del
importante papel que élla desempefia en la regulacion de equili-
brio fisico-quimico de los humores. En un principio se lle-
g6 afin a créer que la concentracién de ésta sustancia en los hi-

mores era invariable; pero pronto la experimentacién demostré

que existian, aun en estado normal, oscilaciones de cierta am-

plitud en las concentraciones de ésta sal, en los humores y teji-

dos.

~ Un hecho que merece consignarse es el de que esta sustan-

=" ﬂan diferencia de otras, como la Grea, no se halla repartida
T R

Una vesz
restar éste de |a
enta el valor del

£0, pero que ofrecia el

deducidas,

elemento més impor-
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por igual en todo el organismo. En los Ihum?r‘flsr S€ encuenty,
a concentraciones mas elevadas que en los tt-J: 08 propiamente
dichos. Asi por ejemplo, tomando las cifras medias eneq,.
tradas por Richet ¥ LﬂnEIﬂ}S en !us d;ferent.?s.ammnles, ol
higado solo encierra 1,8 gr.%% :*l_lrlﬁﬁﬂ:*?l griee, lqa misey.
los 1.54 gr. %, el cerebro 2,11 gr. vc® En la misma sangre ng
es idéntica la concentracion {Iel_ plasma, en EHI.E'HHEHIHEIH. con
la de los elementos figurados, siendo aquella, més o menos, g
doble de la de éstos.

El hecho de que existen en estado ﬁ'siﬂlﬁﬂ’iﬂﬂ oscilaciones
méas o menos amplias, en las concentraciones de cloruro de
sodio en la sangre, oscilaciones que, de una manera generg],
parecian estar condicionadas por los ri_‘gmwnes ah!!wnricins,
sugirié a Leo Ambard la idea de eqmmmiur un _estudm experi-
mental. andlogo, al que habia realizado con lafirea, a fin de
establecer las relaciones que pudieran existir entre la concen.
tracion sanguinea de esta sustancia y los débitos clorurados,
Pero el problema ofrecia serias dificultades. Magnus, por sy
parte, habia demostrado ya, que ¢l cloruro de sodio era, al
igual que la glucosa, una sustancia con umbral. En efecto,
si se somete a un individuo normal & un régimen estrictamente
clorurado. se observa que al cabo de algunos dias los débitos
de eloruro de sodio se reducen a unos cuantos centigramos,
mientras la cloreremia sufre apenas un ligéro descenso, E)
fendmeno es, pues, andlogo al que observamos al tratar de la
glucosa. Existe, también, para el cloruro de sodio una zona
critica, por bajo de la cual los débitos clorurados tienden al
minimo v por sobre de la cual, aumentan éstos ripidamente,

La primera sugrerencia gue brotaba al espiritu, era la de
seguir en el estudio de la eliminacion del c¢loruro de sodio un
plan andlogo al empleado para el estudio de la glucosa. Pero,
gi para ¢sta habiamos podido recurrir a la curiosa propiedad
deseubierta por Von Mering én Ia florizina, tratindose del clo-
riro de sodio no sucedia lo mismo; pues, no se conoce ninguna
sustancia que sea capaz de determinar la anulacién de su um-
bral.

Pero el hecho importante que habia concluido por llevar
el desconcierto al espiritu, era el de que en sus primeras expe-
riencias Ambard no hallaba ninguna relacién entre las clorure-
mias y log débitos clorurados. Si se¢ comparan, por ejemplo,
las variaciones que sufren éstos y aquellas, en el eurso de las

24 horas, se observa el hecho, por de pronto inexplicable, de
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de, A las \reces,dpﬂnd cloruremias baj
respondiendo, en otras ocasiones loe 5 o
R o eramian, Ba e o, e di
unﬂﬂexpliqﬂciﬁﬂ: flllEt§mljle(} :Jﬂﬂ E‘!LIE'UH condueta a H*g:::':-':l‘i::::
|as pogterlul"ES’ mves lg{a:fu::;]m f‘.}l' en vez de comparar las va.
riaciones sufridas Dot 145 cloruremias y los débitos clorurados
on el curso de las 24 horas, haciamos este estudio por la mafg.
teniendo al sujeto en ayunas, se observaba gue, en el
r_saﬁdiciﬂ““s si existia una relacion directa entre |ae clorure
i:I;I{':Iiﬂﬂ y los débitos; 2 mayor cloruremia, mayor débito e inw;r-.
samente 8 menor débito, menor cloruremia. Admitidas. em.
o, estas relaciones entre estos dos factores: débitos ¥ eloru-
remias, ﬂUEdﬂhﬂzrﬁ aun en pie -E,l Drﬂblen’{a mas arduo: Cémo
lograr la anulacion FlEl umbral?. ... de que medio valerse para
establecer las rfelamunes de las c“lnlruremms y los débitos?,.......
cerdn Estos, al igual que lo admitido para los de la glucosa,
exclusivamente funcion de los excesos sobre el umbral? Sien-
do imposible determinar la anulac_mn del umlbral del cloruro de
<odio, Ambard recurre, para obviar esta dificultad, a una hi-
tpsis, nacida de un hecho de experiencia, Si e?f.iste identi-
dad entre las constantes ureo y glucusee.retr{rlas, bien [']{}di';:lm[}s
admitir, aunque fuera con caricter provisorio, que existe igual
:dentidad para lg cn_ns!;ante einrumseeretzﬂrm, El problema
quedaba asi sulucmpadn. Merced a una formula aniloga a la
empleada para el f:f}h_:ulﬂ del umbral de la glucosa, Amh.ard cal-
cula los excesos teoricos sobre el umbral, 'EDPE'ES]]GndIEHtesa
los diversos débitos hallados en sus experiencias ¥ restando
aquellos, de las cl:nruremms respectivas, halla siempre una
cantidad casi invariable, en .las Eﬂl’}dlf.‘lﬂnﬁ's experimentales
antes enunciadas. La hipotesis parecia pues estar de acuerdo
con la realidad de los hechos.

En un principio Ambard tﬂma}Ja, para sus-cﬁ}eulgg_ las
cifras expresadas en cloruro de sodio; pero posteriormente, por
razones que més tarde Estudla‘mmns en detalle, preconizd,
efectuar dichos caleulos eon las eifras expresadas en cloro.

La formula dada por Ambard es la siguiente:

43 8e ohtenia déhitos

70 .. \Cel
e e e
\ P N1437®




202 REVISTA DE LA UNIVERSIDAD

fin resumen el cdleulo del umbral del cloro, exige,
B = - a - ;

ol de la glucosa, los siguientes pasnfﬁé 1 llthtEI'mll'lHr la cong.

tante ureosecretoria; 2% Aplicar la formula:

Uol <y

‘?Ox\{cul
P \/14,79

Kr =

Doly

2a_Ina vez hallado el valor del exceso sobre el umbrg]

restar éste, de la cifra total de la cloremia; la diferencia pe.

presenta el valor del umbral.

NUESTRA SIMPLIFICACION AL CALCULO DE LOS
UMBRALES DEL CLORO Y DE LA GLUCOSA.

La complejidad que ofrecen las férmulas de Ambard era
un poderoso obstaculo que impedia su generalizacion, La de-
terminaciéon de un umbral exigia, como hemos visto, comao
tiempo preliminar, la determinacion de la constante ureosecre-
toria, prueba de suyo un poco larga y delicada, y en segundo
lugar la aplicacion de una nueva férmula, tan compleja como
la de la constante ureosecretoria.

De alli que, cuando guiados por los hechos enunciados en
el prélogo de este trabajo, emprendimos nuestros ensayos ex-
perimentales, nuestro primer trabajo fué el de ver la manera
de simplificar estos complejos cdleulos. Pero, he alli que,
nuestras conclusiones resultaron més interesantes de lo que

habiamos previsto,
En efecto, todo el largo e intrincado procedimiento de

Ambard resultaba innecesario. El andlisis de sus formulas de-
mostraba, en suma, que los umbrales eran exclusivamente fun-

cidn de las concentraciones urinarias y sanguineas.

Y si ello era asf, qué objeto tenia. pues, la determinacitn
previa de la constante urecsecretoria’.....con qué objeto recu-
rrir al empleo de férmulas tan complejas?

Para proceder metédicamente en el andlisis de las férmulas

de Ambard, vamos a estudiar separadamente las de la glucosa
y las del eloro. |
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. par Ambas :
o8 excesos sobre el umbral: tard parg el

ileulo de !

= _ _UF. S
\ | —
P \75

Para un raclocinio Hnﬁlugn al que efecty
o] valor del débito ureico, podemos demostr;

Ja glucosa:

Amos para caleular

\rque el débito de

| 1.440 V

Dg = =
L0007

Gj sustituimos en la formula primitiva o] valor de Dg, tene
T ¥ ‘ne-

mos:
o también; Xr=—— - Ug b
1440 =
\1 v Ce , 70 \Cg
U
o también: K= g
1440x 70 cg \Cg V
1000 75 T P
o también: Xr ——— Ug
Tl X

Si al factor 11.639 Cg VT, lo representamos por el simbolo
Og’ la formula queda simplificada asi:
; elevando ambos miembros al cuadrado
) e tenemos que:

\ C ' 2
\ -E,—vf, Kzr=-Ug T P__
Cg’ V
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Pero en el antilisis que hicimos al tratar de |a Simplifiey.
cién de la constante ureosecretoria (vease Pag. 193) demogp,

mos que: 2
: Ur TP

Kr=
0! ¥
Luego de estas dos igualdades se desprende que:

» 2
Ur TP Ug T P_: pero como los factores T, P y v son

Cr' V Cg" V  comunes a ambos miembros, los podemos
suprimir sin que se altere |a igualdad;
quedando ésta, simplificada asi:

2 .
_Ur _ Ug
Cr’ Cg'

Y despejando el valor de UZ tenemos:

2
U2= Ur Cg’ Empleando los logaritmos y representandg
£ Cr’ respectivamente por los simbolos Ug, Ur, Cg
Cr los logaritmos de los factores complejos

Uz, Uz Cg’ y Cr obtenemos esta formula final:
Ug=Ur+Cg—Cr

Encontrada esta formula el problema se reducia a anadir a
nuestras primitivas tablas, una nueva columna para los distin-
tos valores de Cg, pues en ellas podiamos encontrar los valores
de Ur y Cr, como vimos ya al tratar de la constante ureosecre-
toria; y en cuanto al valor de Ug, nos podiamos servir de lg
misma columna de Ur, pues estos valores son anilogos. Una
vez hallado el valor de Ug o sea, del exceso sobre el umbral
de la glucosa, bastaba restar éste, del valor de la glicemia,

para obtener el umbral.

La simplificacién no podia ser mis valiosa, Quedaba con
élla demostrado: 19 que en las férmulas establecidas por Am-
bard para el ¢dleulo del umbral de la glucosa, en nada intervie-
nen, ni en el peso del sujeto, ni el volimen de orina emitido, y
que por ende, era innecesario el cileulo de la constante ureose-
creforia, para la determinacién del umbral, y 29 que para cal-
cular el valor del ‘exceso sobre ol umbral de la glucosa bastaba
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por un lado la concentracién de {ire

. ; 4 en la sanppe
por OLTO las concentraciones de trea y glucosa on, In/otina gre y

En resumen, la il}trincada téeniea

mpliflcada asi: 1er, f"‘*‘-;"""a*“?'-‘TREHMEL‘:f:iﬁn simulténea de myes.
N de sangre y de orina; 29 tiempo.— Dosificacion de |
“ﬁi ja glucosa en la sangre y en la orina, y Jep.
: jar, merced a la formula. Ug=Ur+ Cy—y
:Ilun;bralr y, finalmente, restar este valor de

obtener el umbral.

de Ambapq quedaba

la firea
tiempo. — Cal-
el exceso sobre
la glicemia para

1
ANALISIS DE LAS FORMULAS DE AMBARD PARA 1A \
DETERMINACION DEL UMBRAL DEL CLORO. |
I

El desarrollo es analogo al anterior. La férmula de que
partimﬂs en este caso es:

Ucl

=
(Delx Ex_.‘ic_:?_l___:
P \[14,79 |

Por un racio- L

Kr =

cinio analogo al que hicimos al tratar de la firea y de |
sg encontramos (que:

a gluco-

1.440 V Cel

Del =
1.000 T
Sustituyvendo en la férmula anterior este valor tenemos
que:
Uel
D =%
‘ 1440 v Co1 , 70, \[Col
L= ? ‘14‘19
' 1000 T
Ucl

también: Krr —=— =l
u \ [ 1440x 70 Ced \Cel ¥
1000 14,79 T P
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2{}6 - E— = =
gel
bhién: =
oSl & \lzs 216 Cok NCoi v
T P

216 Cel VT, lo representamos por el gipy,

i 4] factor 26.
b la queda simplificada &si:

bolo Cel’, la formu

Y elevando ambos mlemhruq al cuadrado tenemos que:

2 Ut’:l T P
BES Cel' V

Pero como vimos al tratar de la constante ureosecretoria:
: Ul TRED

Kr=
cr' V
Luego podemos formar la siguiente igualdad:
Ur TP Ucl T P

o'V Cel' V
mbros los factores comunes T,

Y suprimiendo en ambos mie
P v V, nos queda que:

2 2
Ur Uel
Cr' Cel’
2
Y despejando el valor de Ucl tenemos que:
2
2 Ur Cel’
Ualss ———
Cr’

Y. finalmente, representando respectivamente por los sim-
bolos Utl Ur, Cel v Cr, los logaritmos de los factores com-

plejos UcI Ur. Cel’ v Cr’, nos queda la siguiente férmula:

Uel=Ur+ Cel—Cr
Bastaba, pues, Gnicamente afiadir a nuestras tablas primi-

.

.

Oy~ e

n |

i -
B = = o S _l‘l--



gsTUDIV FIRIOPATOLOGIOO DE LAS VARIACTO NS PE LA €y
' ' i-A CLOR

Esia 207

>N B 3 ‘. : . L *H
Jos yalores de Ucl, se puede utilizar la mismg L'uiuan '

yalores de Ur.
fn resumen, la determinacion del umbral de
. como el de la glucosa, simplificada asi
, .

ivas Darg

4 de los

l l,']ljri“ ‘111“'

' er, tiempo =
e simulténea de sangre y S : po, a.
pecion st angre y oring:; 29 tiempo, — Dosifica.

eién de lativea y del eloro en la sangre y en laorina, y ger
po. _(Caleular, merced a !E_l formula:  Uel — Up+ ol —
gxceso sobre el umbral y, finalmente, restar este
cloremia para obtener el umbral,

Rﬁgumiemln nuestro trabajo tenemos, que las compleis
cgrmulas deﬁﬁmhnrd quedan, merced a nuestras L:i'u-i:_n-:' Hfl;:i
plificadas ast:

13 Formula para el caleulo de la constante ureosecretoria:
gr=(Ur+T+P)—(Cr+ V). |

98 Formula para el cileulo del exceso sobre el umbral
la glucosa: Ug= Ur+Cg—Cr.

Umbral glucosa= Glicemia—Ug.

ga Formula para el calculo del exceso sobre el umbral del
cloro: Uel=Ur+Cel—Cr.

Umbral cloro=Cloremia—Ucl.

Bl significado de los simbolos es el siguiente:
Kr=Constante ureosecretoria.

Ur=Urea en la sangre, gramos °/o,
T=Ntmero de minutos que dure la prueba.
p=Peso del sujeto expresado en Kilos.
Cr=Urea en la orina, gZ2r°/oo

v=Volimen de orina recogido en T minutos.
Ug=Exceso sobre el umbral de la glucosa.
Cg=Glucosa en la orina, gramos /e

Uel = Exceso sobre el umbral del cloro,
Cﬂl-;C]{}r:} en la f}rina, gramos */ 0o,

El manejo de nuestras tablas es de lo méas sencillo. Un
ejemplo concreto nos va a demostrar la sencillez y exactitud de

sllas, v para apreciar mejor Jas ventajas de nuestras férmulas,
vamos a hacer, al mismo tiempo, los cdlculos con las formulas

de Ambard.
Suponed el problema siguiente: Azotemia=0,36%9; Clore-
mia=3, %?; Glicemia=1,86%°; Concentracién de la firea en la

fee-
'lr';" el
valor de |a

de
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%9: Concentracion de ¢loro en la orina==7,57 ¢- Con:
centracion de glucosa en la nri_na.«——*:!ﬁ-'ﬁ:'-': Peso del sujeto, =gg
v M : Klgr.; Volimen de orina recug!du en 60 minutos=64 c.c, (.
e cular la constante ureosecretoria y los umbrales del cloro y gq

orina==185 I

la glucosa.

Célewlo de la constante con la formula de Ambard, —10

primero que hay que hacer es caleular el valor del débito urej.

co. Omitimos las operaciones que este cdlceulo exige vy dames
Gnicamente la cifra hallada: Dr==28.41.

Aplicando la férmula tenemos:

0,36 = 0,36

Kr = =% S = 0,070
70 . \18,5 \26, 31

Célewlo de la constante con muestra férmula: Kr=(Ur+
T+P)— (Cr+ V).
Ur= 0,36= 3112
T = 60 =+3778 Cr=18.5= 3205
= 66 =-+3812 V =b4 =-+3806
10,702 7011 = 3691 =Kr=0, 070

C;_‘i.-_’m_f_fﬂ del mh]*n:i" del {‘hH'ﬂ con las _,"“'l‘mﬂfﬂ-ﬂ d{.' A Hlbﬂ?‘d.
Para aplicar la férmula tenemos que encontrar previamente
sl valor del débito del cloro. Segiin los datos del problema,
los cdleulos nos dan que: Del=11,52, Con este dato y habien-

do encontrado va que la constante ureosecretoria es igual a ‘

0,070 podemos aplicar la férmula. |

I

| ;
3 0,070 Uecl e Usl i

70, V7,6 \6,83

11,82 X —X 1

: 65 \|14,79 -1

i

de donde  Uel=0,070\(6,85 =0,20 Umbral del

cloro= 3,60—0,20=3,40.

L - ' -F& : ‘-.l" _‘:.. .
i .
i l'.. _ e ‘Il-l -
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(.‘.tiif‘“‘:‘é'f;f ('r rmula;
- Tr ; = . A
2 Ur= 0,36= 3112 3 1
Cel= 7,0 = +2731 ._
5843 | I
Cr =18,0 = —3205 |

263N = IT[:[ = “111*“
Umbral del ecloro=360-—20-3 40

Cfih'"h’ del umbral de la glucosa con lag Jormulas de !

o _Qalculando el valor del débito de la glucosy Hﬂéﬂ; ;n- -
bmm é del problema, encontramos que Dg=38.40. Como mn::}s :
dﬂmns ya el valor de la constante podemos aplicar 1a fﬂrmuta- -
ce L

TJE I
205 = 6. 2
|5B I‘}O )'( '_?"i_:]_ 5": ?‘5 &:5.'8.'{
63 \[75
'
de donde: N 3

Ug = 0;070 \jﬂ:':‘- &7 = 0,34 1

Umbral =1,86—0,34=1,52.,

caleulo del umbral de la glucosa con nuestra formula:
—Ur+Cg—Cr-
be™ Ur= 0,36= 3112
Cpg=26 —+3162
274
Cr=18,5=— 3205
3069 =Ug=10,34
Umbral de la glucosa=1,86—0,34=1,52.
 Todo se reduce, pues, a buscar, en la columna respectiva
de nuestras tablas, la eifra correspondiente a cada uno de los
datos del problema y efectuar, con aquellas, las operaciones
indicadas en la formula respectiva. Asi, por ejemplo, para
husear el valor de la constante ureosecretoria en el problema
| anterior, lo primero que hicimos fue ver que: Ur=0.36=23112,
! T=60=3774 P=66=9812, Cr=1,85=2205y V=64=3806.
' Ginéndonos a la formula: Kr=(Ur+T+P)—(Cr+V) su-

7 ‘mamos luego las cifras correspondientes a Ur, T y P, por
© mamo!
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un lado y las ecifras uurreﬂpundientes. .a_:i]r ¥ 'V, nop otrg
v hallamos que las primeras sumaban 0702 y las SeEUNdag 0
2011, Restamos en tercer lugar, ésta de aquella y yq dig
4601, Para encontrar el valur_tie Kr ha.?taba.huscar en |a ga.
gunda hilera de la columna quinta una cifra igual a espq dife.
rencia o la cifra inmediata inferior. En nuestro ejenyp), la
inmediata inferior era 3690 y por lo tanto la constante era

igual a 0.070.
En cuanto al caleulo de los umbrales del cloro y de Ig g,

cosa, la explicacién es analoga,

Pero, he alli, sefiores, que al terminar este ingeniosg pg.
eiocinio, el espiritu clinico, rigido y escéptico, se detiepe un
an instante....medita....y pregunta: No habra, en la obra ge
Ambard muchos hechos que requieran acaso nuevas compyg.
baciones? Resistird su obra la accién purificadora de |a critica?

Justo es reconocer, en efecto, que no ha dado atn ésty g
fallo definitivo. Al lado de nociones perfectamente comproba.
das y admitidas por todos los autores, hay en los trabajos de
Ambard, algunos puntos, que han sido controvertides con ye.
hemencia por ciertos autores, siendo necesarios nuevos traha.
jos de comprobacion, para poder formular sobre ellos, un jyi.
cie definitivo.

Nosotros, empero, esperamos serenos el fallo de la critica,
Nuestro trabajo, por su parte, sugiere una nueva ruta, para
futuras comprobaciones, Si el fallo definitivo de Ia critica,
sobre estos puntos de la obra de Ambard, es nugatorio, le que-
dara a nuestro trabajo el mérito, justamente, de haber sido e
arma homicida de una doetrina errénea.

Dos hechos hay, sin embargo, que pueden considerarse,
como definitivamente comprobados y que son admitidos por
todos los autores: El primero es el de que existe, en realidad,
para clertas sustancias eliminadas por el rifén, una zona cri-
tiea, por bajo de la cual la eliminacion de éstas, tiende a anu-
larse y por sobre de la cual, se acrecienta rapidamente. En
una palabra, que la existencia de un umbral para la elimina-
¢ién de ciertas sustancias, es, innegable. El segundo, es el
que se refiere a la movilidad de esos umbrales. La nocion
establecida por Claudio Bernard de aquella barrera que marca
el lindero, donde comienza la eliminacién de ciertas sustancias,
lindero que seria idéntico en todos los sujetos e invariable,
igualmente, en cada uno de éllos, estd, en la hora actual, ya

deshechada, |

F g



FISIOPATOLOGICO DE LAS VAR
- r.il-lll i =
ESTL

,U':HHI-;‘-' I LA !'I.H{H'Mla‘l. EII

i admitida esta la movilidad e Umbpa]
Maﬁ- T:‘l‘rﬂn sobre el cual no Poderioe
_¢ho S!Itt‘;::'ﬂ;n: es el referente g ]fi
i?-'[m! 3 q-[‘il“il'l. llla supone, l:n 1l‘|t
;IEI'-'?":':H;:;“. todos los autores: |y
a aun - )
;‘I;:'I'Emrmh"m". de que somos Jos
Pero 4 llr:d de Ambard hechos g |
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