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INTRODLICCION 

El presente trab<l_io tiene por objeto h <lccr algunas " determ in acion es del 

pregn and iol urin <l rio en enfermas con síntOlll<l~ c\·iclcntcs de Jborto amen azante ''. 

o b ien. en cnferm <IS L'n CU \'<l hiqori a anamni·sic;1 se eneucntn.: el anteceden te 

de uno o JmÍ~ abo rt o~ anteriores. a ~1 com o también de parto~ prem aturos y que, 

ni en los primeros ni en l o ~ ú ltimos se h<l~' <l encon trado un <J e<lu~a bien detcr

minmb . En lo pmiblc, ~l ' han escogido pacient L'S con <llltl·ccckntc Scro lógim 

\.'egatÍ\'U y d l · cunstitucion topográl'inl <lll<lt<.lilÚCI. en cuanto <1 peh-i , 'e refiere, 

n ormales. Es de lóg ic1 lJUC. <1 un <l cnfcrm<l con un<l des\·i<ll' iÚn uterin<l o con 
un tu mor pékico, no ~l· puedv <lchacH el aborto ~~ def icicnc Í<I el e Progc~tcrona 
o Jc cua lquil'!'<l o tr<l hormona . pues b C<lll"l es , ·ercl<ldcraml·ntL' ohjeti\·a. Tam
p oco l o serÍ<I b gestante cuy<l h isto r i <l clíni ca prc:scnwr<l un <J~ rc;1ceion es Jc 
\ Vasscrm <l nn . ele K<lhn o de :\ Li zz ini fr;m cl mcntl' positi\'a .... Peru t<lmhii-n e~ 
\ crcLtcl ljlll' p t '··dcn p rescn tar ... c prt'ÍÍl'l'l' ~ p<lt ok· ~iC<I \ de wl complcj icbd. t¡uc ;1 
],¡s el a to ~ scro i _ :co~ \ an ;ltl'mli , -. >s Sl ' ;1g rcg:1 LIJ LI L<ll l., i<kr:lb lc h:1 j.1 de l prcgn ;lll 

diol u r in ;l ri o: l 'll did111 l'<bo. 11l'LTS;Ir i.uncn tc L1 tktnm in<IL· ion UI <Jn tit <lt iq de ~~~ 
vlilll ÍIL il'il'lll urÍJI<Il'Í <l. l'l<lltriht1ir:1 not;lhkml' llll ' <1 ~ ~~ l'i'it ·;¡; tr:ll<i lllÍCn tu. Por ln\ 
:l nlniorl'~ L'onsidl' I ' <I JHi o~ \' J>liL '~ to L]ll l ' l.1 llll 'llL·inn :HLI d,· tt' l ll l i ll:IL' i<'lll L'st:l . ! JC J\ ' 

pur ! 10~ •• d 11rdt 'Jl dl'l d i;l, 1111 -.o l. i iiH'Il t l · por L1 -. dinT-.. 1' l',l'ut ·]¡¡ , :\llll'rit·:lll;b, 

,¡ 11 <> t. • .J hiL'I1 po 1 !.1 -. L ' '-L ' lll.];l ~ l r:lll \ ' l'"<l~ ,., l 'Jlt rc no~ot l <l '>. 1 ~., ~idn lnoti,·o dl' 
]Hl.'Ol' I I J1.1L' Ío ll ciL 'lllil.il';t dv lll ~ll' :o, tro-. in~i gnL' ' l'<!llliJ lo~ Prok:-.or~..· .., J u~l· del C<IJ 
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men Acosta y Arturo Aparicio y para no citar más. emprendimos con entusi as
mo la búsqueda de las enfermas en cuestión , principalmente entre la clientela 
particular, pues bien sabemos por desgracia que a los centros h ospitalarios llegan 
las enfermas en situaciones alarmantes, cuando el aborto es materialmente im
posible de detener y, en la mayoría de las veces, cu;_mdo el aborto ya se h a in i
ciado y solamente se busca al médico ob~t etra para la ex tracc ión ele restos 
ovulares. 

Sin embargo, agrupamos cierto número ele obscrvacion c~ clíni;_·as para b 
de termin ación del pregnandiol urinar io, ejecutando dicho examen en vari a~ 
ocasiones a la misma enFerma, para poder resumir algun as conclu siones. (]U C 

aunque no son ni pueden ser la última palabra en tan intrinca do problema , por 
lo menos son la iniciación para futuréls y m:ls completas contrm-ers ias l'ien 
tíficas. 

La técnica de Laboratorio para la determin ación del prcgnandiol urin ario 
es compleja y dispendiosa, pero no difícil. A pesa r de todo y con el objeto de 
no in currir en error técnico alguno, nos asesoramos del mu y conocido labora
tori sta y por demás experto en esta clase el e an álisis. el doctor CésJ r i\1endoza. 
q ui en siendo el Director del Laboratorio C lín ico del Instit u to J'Jacion al de Can · 
cerología, nos p restó su valiosél col aboración y nos faulitó el laboratorio del Ins
ti tu to para ];:¡ ejecución de todas las determinaciones de pregnandiol conte
nidas en este t ra bajo. Para él y para la sefwrita J'v1 ari na Rangel, su diligente 
ayudante, nuestros agr<:~decimientos muy sinceros. 

H emos prescindido adrede en la elaboración de l trabajo , de los porme
nores anatómicos, fi siológicos e histoanatómicos del aborto, por considerarlos 
del dominio del obstetra y además, fuera de lugar. 

Solamente consignamos pequeños detalles acerca del origen del pregnan 
diol por considerarlo básico, la técnica u sada por nosotros para su determina
ción u rinari <l, lé!s historias clínicas, que solamente su lec tura nos dan idea de la 
i11'portancia en la determinación cuantitatiYa del metabolismo de la progesteron:-~ 
v por fin , las conclu siones muy escue tas él que hemos podido llegar. 

ORIGEN Y PAPEL DE LA PROGESTERONA 

Experimentalmente es sabido que la progcstorona secretada por el cuerpo 
amarillo en el principio del embarazo, más tarde por la pl acenta cuando ésta se 
ha formado y en muy pequeñ a escala por las supra rrenales maternas y hastJ 
por las su prarrenales fe tales, se h a ll an1 ado con muy buenas razones la "hor
mona de la preñ ez por excelencia ''. Recientemente Col ' in es con tra riP <1 esta 
creencia y es de opinión ele que los entusiast <ls cl o¡.;:o~ t i<! lOs y atribu íu u~ :1 la 
progesterona y no se justifi l'an. Sin embargo, la fisiologí:1 nos enseña que cst<l 
hormona es in dispcn ~.J blc para la sobre\'icb del hmTo fecun d:!clo y para asegu 
gurar su perfet ' 1 n idación , ele b mi sma mnncr;¡ CJ ll l' para garan t i7 <H la supcr
vivencia de la prei'lcz misma. E n otras p<1labr:1s , pru\'OC<I por un bdo, b tr:m s
formación del en do:. ;etrio necesa ri a a la nidación del hu evo permitiendo a éste 
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su fijación y nuti·ición: por otra parte , reduce Ll excitabilidad de la musculatur:1 
li sa del útero v también la contm ctiliclad de b misma. A la hormon :1 luteínic l 
( nombre imp1:opio) debido a su acción biológica, le ha valido el nombre de 
progesterona. 

En la práctica, los buenos resultados obtenidos con la terapéutic l de b 
progesterona en las amenazas ele aborto , nos hacen pensar en su efectividad para 
el mantenimiento de la gestación . 

En trl' el g ran número de trabajos que h an aparecido acerca de esta cuestión . 
destacamos una comunicacic'm concerniente ::d tratamiento mediante hormon J 
del cuerpo amarillo, con el empleo de la cual, el autor, h a visto n acer un 509( 
de niños vivos después de ~res abortos y casi 45 % despu és de cu atro abortos C ). 

Al juzgar los resultados del tra tamien to del aborto habitual es p reciso tomar 
como punto de pa rtid :J cierto. datos estad ísticos e) según los cuales las p ro
bab ilidades de un embarazo normal sin tratamiento hormonnl se eleva a: 

78 % después de un aborto. 
62 % después de dos abortos consecut ivos. 
27 % después de tres abortos con secutivos, v 

6 % después de cuatro abortos con secutivo~. 

Recordamos a continuación los resultados con seguidos en Inglaterra gra
cias a la p rogesterona: en una serie de casos relativamente restr ingida, los auto
res comunican resultados favorables en 88% de los casos después de tres abortos 
en 60% después de cuatro abortos. Según la tendencia m ás reciente de com
binar la progesterona con estrógenos, se ob tu vo a parti r de 1945 el nacimiento 
global de 16 n iños vivos en un grupo de 24 mujeres que h ab ía n tenido en el 
grupo 73 abortos (4). Pu ede admitirse que en esta cl ase de tratamien to combi 
nado, la hormona estr6gena ejerce un efecto de ahorro de la progesteroml, \' ~1 
que se comprueba cada vez más que cuando se ut ili za la p rogestcrona aislada
mente, es preciso ll eg.1r a dosis mu y elevadas en ocasiones. 

Recordamos también qu e algunos autores han tenido la impresión de qu L· 
en ciertos casos, por otra pa rte raros, el empleo de la p rogesterona puede p re
cipitar los síntomas del aborto y facilitar el aborto mismo. Como también se creyó 
que la Foliculin a ten b en efecto aborti vo; no fu e sino muy secundariamente, 
después de m últiples experiencias terapéuticas, como se ha pod ido constatar qu \~ 
la foli culin a en la mujer no ti ene acción abort iva por lo menos en el curso de la 
preñez normal bien establecida . Se debe a G. Van Sm ith y a su esposa, qu ienes 
fueron los prinw ros en mostra r la acc ión favora bl e de la foliculin a en ciert ;1s 
p reñeces patológicas y en particu lar en la s a mul <1 Zas ele a bon o o en abortos de 
repetición . E llos h an most rado igualmente qu l· en estos c<.Jsos los dosajes hormo
n ales han revelado Glsi siempre c ifras anormal mente bajas de "p regnandiol" y 
también ele estrógcnos. 

Toda~ !., hormona>. tanto las e labor;• .la s por las gl ándu las el e secreción in 
te rna como .: ~ aporta d as al org:mi smo del ex te rior, están di se min ada en el m ¡'smo. 
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según unas leyes gcnera.Jcs dl' distrihucic'm . Es<l distribución clepencfe d t;l equili 
brio de solubilidad y de absorcic'm , y ln velocidad del establecimiento de este equi
librio , de la permeabilidad de las diversas membran as y el e la velocidad de di 
fusión de las hormon as, cada una de ellas en particul ar. Las hormonas, lo 
mismo que otras sustancias, están sometidas a la influencia del metabo lismo. 
Generalmente se destruven con rclatiYa facilid ad. Su constante ele scmidesin
tegración hiológ ic1 e~ la .m<lyorÍ<l el e bs veces, breve, tanto por part e de la elimi 
n ación como por parte de b distribución y de L1 desintegrac ión mL'tabólica . La~ 
reacciones que utili za el organismo para la desintegración de las hormon as, son 
totalmente reacciones mctaht'IIi cls corrien tes. Sobre bs influencias deshiclroge
n ante~ y rl'ductoras ljlll' acn'1a n en b desintegrac ión de las hormonas esteroides. 
como reaccion es principales. o ri en ta la fórmula que mu estra la desintegración de 
la progesterona en prcgn ::mcliol. 

Segt'm: STEEL, l\1ATHE\i\' 

Philadelphia . 
Lea -Febriger, 1937. 

Fhilaclelphia 
P. 86. 

v1~ ¡:- c. N Fi r..J j) 1 O L 
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En relación n las h ormon as estc riodcs repe rcut e cksfa,·orablemcnt c t'l 
h echo de gue, después de la administr~1 ció.n cmd, ap~necen primeramente en L1 
circulación de la vena porta y con frecu encia, antes de pasa r al resto del org:1 · 
nismo, expcrin1entan en el híga do un a pérdida de actividad , d ebido a su destruc 
ciún en tal órgano C'). 

El Pregnandiol es pues el mctabolito de la progesterona, aunque no es el 
unico. Es hiológicn mcnte inacti vo , pero su dosificnción nos permite avalu nr in 
directamen te . con cierta relati,·a prec isión , la p roducción de progcsterona en el 
organismo. b pu es el pregnandiolun esteroidc in ac ti vo b iológicamente , dcri v:1 do 
de la progesterona. Se encuentra normalmente en la orina de la mujer embar;1-
zadn (7 ). Su designación qu ímica es la sigu iente: 

;,.J . 

PREGNANDIOL 

Pregn ano 3 Alfa 20 Alfa D iol 

C21 H,o O~ o sea C2 1 H~4 (OH )~ 

Su eliminación por la orin a se h ace combinado con el ácido glucorónico. Su 
in activación se h ace por reducción : Progesterona en Pregnandiol. En los glucu ro
n ida tos de pregnand iol, el grupo indoxilo del estcroides se combiana con el grupo 
aldehído del ácido glucosán ico, grupo este último en el yue precisamen te reside h 
p ropiedad reductora. La conjugación de los esteroicles con el ácido G LUCURO
NICO o S ULFU RICO se realiza en el hígado, puesta tanto la h epatectomb 
como las lesiones hepáticas por sub>rancias tóxicas impiden el proceso de con 
jugación. 

Los conjugados, a diferencia de los csteroides libres, son altamen te h idrn
snlublcs , lo que L1 cilita su eli m in ac ión urinari ~1; es el caso del pregn andiol. p ro 
dueto de redu cción de la progcsterona c¡U<.:' se excreta en la orina en la f'orm ~ ele 
g lu curoniclato de prcgnancliol sc'>dico, ¡m·vü1 conjugación con el ác ido glu cu n'> 
nico o su lfúrico. 

Por lo gue hace a la progesterona administrad~l. r\rthu r K. Koll (i ') , logrú 
establecer yu c cu~ndo se ~1d mini stran l 00 miligramos de p roge~teron ~ 1 intr~1 
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muscularmente a una embarazada normal, ?.0 miligramos de pregn :mdiol son 
excretados por la orina. P or otra parte , cu :mdo Sl' ad ministran 100 miligr<1mo~ 
de progestc rona a una embarazada con aborto amenaza nte y baja secreción ck 
pregnandiol , solamente 1 O miligramos aclicion:Jles de pregnancliol son secrc 
tados por la orina. Este experimen to demuestra que en el último CISl> sobmcnt c 
el 10% de b progesterona ad mini stracb se urili z:1. 

DET EHM I NACIÓN DEL PHEGNANDIOL lll\lt\: .-\ l\ 10 

D esde guc se eswblcció, o mejor aún , desde lj li C se descubrió c¡uc b excrl' 
ción del pregnandiol es un:1 medida de b producción de progesteron a, mucho~ 
autores se dedicaron a dosif'ica r la cantidad de pregn:mdiol urinario pa ra S<l~'<Jr 
como resultado prác tico en el ejercicio de la tocología, el pronósti co bueno o 
malo en cuanto a la supervivencia de la gestación. Browne, Henry v Vcnnin g 
e y !J ), observaron gue la m ayorÍ:l de bs pacien tes con síntomas de aborto :lmc
n azante, gue excretan un a cant idad de prcgn:mdiol inferior a la n orm:1l , falLm 
en mantener su preñez. Por otra parte , cuando la excreción de prcgn an diol ¡)l'r 
manece n ormal , los síntomas de aborto anemazante se atenúan " b gest:KÍ<,ll1 
reasume su cu rso normal (w). , · 

Venning fu e el primero en describir un método de dosificaciün CJUÍmico
práctico del glucuronato de pregnandiol. Es un método ponderable, prcc i ~o, pero 
un poco largo (1 1

). 

Gutherman encontró un m étodo m ás sencillo, un poco más rápido ( reh 
tivamente) , utilizando un m étodo calorimétrico (1 2

). 

Nosotros, pensando con D obrin cr. guicn demostró yue el pregn ancliol n o 
es m ás gue uno de los metabolito~ de descomposici ón de b progcsteron :l y qu e 
existen m ás, resoh· imo~ no seguir la técn ica de Guthcrm an , sino la técnicn 
de Sommerville-Mnrrian y Kel lar, qu e ¡xnece m:is prcci s:-~, pues invc~ tiga m:ís 
particularmente el pregn:-~ndiol o sobmcntc ;¡ é·l. Este es el moti \·o por el cm1l 
la5 cifras n ormales son mjs ba_i<!S (jliC' bs ~ci1 abdas por Cuthl'rm:m . 

A pesar de todo, y como un moti\'o cspcci:d es tambiL·n de este tr;Jba_io , el 
de populariza r la dosificación hormon:1l del prcgn <mdiol urin<Hio entre n o~o tros . 
queremos consigmn a continuación b cékhre técnica de Cuthcrman , puesto 
que en las re\'isras ex tranje ra s c¡uc suhrc el presente tópico h<~bLm . menc iona:1 
muy repetidamente ese 1' 1 éturlo Coloriw étrico. 

T.f.C:" !C,\ llL Cl!TIIEHi\lA.' 

P.EAC:T I VOS: 

Tolucn o purCJ . r nlc- ~ 1 il.1d11 . 
Acidu Cll JI'h íd riuJ ( ·. P. 
So lu ción el e l !idw:-.:idu <k- SodHJ. décÍ!ll lJ norm.d. 
Suluci<'m de llidn'J\ido de Sodio ~~ 1 2~''· L'n mL :.1nol ;¡h:-.olu t< · 
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Accton ~ l C. P. 
Alcoh ol Etílico <lh~olu to. 
;\ cido Sulfúrim C. P. 
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St· n·t¡u inL' un ;¡ lllliL'S tLl de orin;l de 2-+ h or~h. Si el examen ~L' ,.,¡ ;1 realizar 
en t•l mismo dí ;J en tjlll' q · tnminc Ll reco leccit·m. no es n c~Ts:lriD us~n presLT 
1:lli1 o: si no. pueden :1grq.;:1 rse 10 c.c. de .ícidu clorh ídrico por cncb litro de 
orinn. 

A - 1 l irlrobis )' Ext,·clccion ele Prcgum¡¡/inl: 

1 °-Sc colocm en un blón ele 500 c.c., l OO c.c. de orin:1. 50 c.c. de T n 
luen o. JO c.c. de ácido clorhídrico concentn1du y 2 ó 3 perlas de vid rio. 

2°-Se conect~l el bal (m a un condens::1clor ele Liebig de -+00 a 500 mm. d . 
largo. en posicicin vcrtic1l. La mezcla se hicr\'c vigoros:lmcntc por 15 
minuto~. 

3'.'-El balón y ~ u contenido se cnl'r í:m has t<l h tem¡xT•lt ura ambiente bri¡¡ 
un chorro de agu<l. 

-t 0 - Sc pasa la mezcla n un emhudo de scp::1ración de 500 c.c. y se descar t<l 
el líg uido inferior (orina ) . 

59- La capa de Tolueno y la emulsión se lm·an dos veces con porciones ck 
15 c.c . de Hidróxido de Sodio N.!l O v dos veces más con 15 c.c. de 
agua destilada. 

B.- Precipitación rlc lns lmpu rc ::.as: 

]'.l-E] lavJdo cll' Tolucno y la emulsión ( i\. 5) se trunsheren J un ~l fiob 
de Erlcnmeyer con do~ perlas de vidrio. 

~rJ_La mezcla se calienta. 
?/'-Cu~mdo el <lgua ~e haya e\'aporaclo y b mezcl a de T olueno hierva SU<I 

n 'mcntl', ~e agrcg,m JO c.c. ele la soluc i('m de Hidróxido de Sodio al 21;(. 
-f t.'-Sc evaporJ la LnK~zcb ILtsta guc <!pa rezca un precipitado granubr. Queda 

apro:-;imadamcntc la mitad ckl \'olumcn del Tolueno. 
S0 - L 1 mezcl a de T olueno se filtra, cuando cstú tod::1vía caliente , en un 

filtro ele ' idrio ( porosidad media Pyrcx ) con v:1cío suave. Si el filtra 
do tiene un color ana ranj ado, rosado o carmelita , se repiten la s ope· 
1 ac i om·~ Jn. B-+ y 13 5. h ~1s t ~1 c¡ uc el filtr:Jclo sc:1 ::J m:uiliv, o amarillo 

(1'. '- Se h1 .1 el ]l lTcipit;Jdu 11. cun 15 c. c. dl· l ul ueno cd icnt c. 
-;-''- ] o~ fil1 r : 1do~ 135 ,. ]3 (, : mc1dm y ~l' t'l':l poran h :l~td ~L'C<lrlo~ compll' 

t<lillt'lllt': ~L u ~ < l un :t corricntl' d1· :1irL' ~ll :ll'l ' p:lr<l tk~ , doj :Jr bs úl tim a· 
huclL1~ dl· T ,,Ju ,· n<'. L~t o ¡1rcl·ic nc b ig: 1ici •'n1 dt' l residuo . 
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C.-Precipitncirin riel Pregnmuliol: 

1 °-Se agregan 5 c.c. de acetona al residuo B7 v la mezcla se calienta hasta 
que la solución sea compleu . 

2'~-Sc ag regn n , lentamente , 20 c.c . de una solución de Hidróxido de Sodio 
N / 10. La mezcla SL' hierve por tres minutos. 

~ 0-Ldiola se coloca en el refrigerador ( 5 grados C. ) por una hora . 

D.-Scpnrnc ir)n del Pregnandiol: 

]9-Se filtra la mezcla C3 en un filtro de vidrio ( porosidad media Pyrex), 
con suave su cción . 

2°- E l precipitado Dl se lava con 15 c.c. de agua destilada. 
3"-La b ola se ca mbia y se p~1 sa n JO c.c. de alcohol absoluto calien te ~1 tra

vés del filtro de vidrio pnra disolver el precipitado. 
4'·'-EI fi ltrado ele alcohol D3, se evapord ha: ta la sequedad en el frasco 

receptor. 

E.-Desanollo del Colur )' Medúla Cua11tit ativa: 

J9- Se agregan lO c.c. de ácido sul fúrico concentrado al residuo D4. 
29-Se espera una hora para el desarrollo del color, agitando de vez en 

cu ando. 
39- Una fracci ón dete rminada de la fracción E2, se diluye hasta un volu

men de 5 c.c. con ácido sulfúrico concentrado, en un tubo seco del co
rímetro, y se m ezcla la solución . 

49-Se lee el color en fotocol orímetro a 430 I\1p, usando como blank ácido 
sulfúrico con centrado. 

59- La cantidad de pregnandiol contenida en la alícuota de orina usada se 
obtiene de un a curva de calibración . Para calcular la cantidad de preg
n andiol eliminado en 24 horas debe tenerse en cuenta la dilución mJ
cial y el volumen urinario excre tado en dich o período de tiempo. 

C URVA DE CALIBRACIÓN 

Se extrajo pregnandiol de orin a hu mana de embarazo, siguiendo exacta
mente el procedimiento de Gutlwrman , por dificultad dc la obtención de p reg-
118 ncliol cristal ino puro. 

D el p regnJncl iul así ohten iclo, se disoh·ieron 1 O mlg . en lOO c.c. cl l' ;dcohol 
absolu to. l ": esta ~o lu c i , ·m se tom:1rrm canticbcles ele 0 , 1 c.c. ; o. 2; o, 3; ' -! ; o, 5; 
o, 6; Cl , { ; o . 8; o. 9; 1,00 c.L·., CJU l contienen respecti vament e: lO, .2u micro
~r(lmos, etL'., hast<l l 00 m icrogramo~ ( una cl <.'-c im :1 de mil ioramo) . \ \ ~ ... o 

Se e\·::J pora n al Rn'i o J\larí:1 v d c~p ué~ de en fri ar se agrega a c::Jcb tuho 
::; c .c . de ác ido suli'Liricn conn'ntr<ldo; ~L' es¡x•r:1 un <l hor:1 y se lec el co] ,lr en u n 
l 'kL·tro-fot umetro de Fi -hc r con filt ro de -1 25 I\ lp . 
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Se obtienen lec tur<ts en la L'scaLI logarítmica del colorímetro, <lsÍ: 2; 4; () ; R: 
9 ,8 ; 11 ,8; 15,7: 17,7: 19,ó ( Fig. N° 1). 

Trasladadas cst <lS lecturas a papel mili mctrado centesimal como orclenadZ~ s , 
y las concentracione~ corres¡xmdicntl'S ( en microgramos) como abcisas, y unidos 
luégo los punto~ de intersección correspondientes, se obtuvo una línea recta, 
conforme a la Ley de Becr Lunbcrt . Esta es la que se emplea como gráFica de 
calibración para b técnica ele Gutherman . 

Para usar t.'st t~ gráfie<1 en la determin ac ión cu::~ntitativa del prcgn andiol que 
contiene una muestnl de orina. se procede así: Se toma un a cantidad determi 
nada de la solución E2. teniendo en cuenta la inten sidad de color, v se dilu vc 
h asta un volumen de 5 c.c . con ácido sulfú rico concentrado. Se l e~ al colo;·í
m etro y por medio de la curva se determin a a qué cantidad de pregn andiol co
rresponde esa lectura; el resultado se mu lt iplica por la dilución . Así tenemos 
el pregnandiol correspondi ente a los lOO c .c. de ori na qu e se sometieron al pro
cedimiento. C on ocido el volumen en 24 horas, es fác il obtener la cantidad de 
pregnandiol que contiene la muestra total. 
Ejemplo: Volumen total en 24 h oras: 1.850 c.c. 

Se tomaron 0,5 c.c . de la solución E2 cuvo Yolumen total es de l O c .c. , 
es decir, la veintiavn parte. ' 
Lectura colorimétrica: 1 5. 
Equivalencia de esta lectura en la curva de ca libración: 77 micro
gramos. 
Pregn andiol conten ido en l 00 c. c. de orina: 77 X 20 = l. 540 micro
gramos = l ,54 miligramos. l ,54 X l ,850 = 28,5 mlg. en volumen 
en 24 h oras . - - ------

100 

FÓRM ULA: Lec. curva en mcg. X Di l. xcc ori 24 h oras mlg. en V 24 h . 

lOO 

Las di ficultades técnica s c¡ ue presen ta la rea lizac ión de esta prueba , p ueden 
evitarse si se observan l a~ preca uciones siguientes: 

1 9-Usar únicamente reactivos concentrados puros. 
29- Preparar la sol ución de hidróxido de sodio en metano] cada scman<l. 
39-Usar un a corri ente de aire para prevenir b ignición de los residuos en 

l a~ et a pa ~ B7 y D 4. 
4'·'- Ll sa r filtros de vicl ri,J calci nado . 

Las mues tra~ de o rín;~ dcht:n ser de 2-l hcll <h v e l l' .\anwn clcbL· II <ICl' rsc l'l 
mi smo día en q ue ~l · tnmin c L1 reco lección, pu es se.gú n l o~ expnimcntos h t:chm 
por Robert E. 1-loyt ~ cohboraclorl· ~ C") , la cxact it ud de la prueb:I no e~ la 
misma si ~l' re;d iz;¡ con m ues tr<IS ele or in a \·icjas ( 1

" ). 
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TÉCNICA DE SOMMERVILLE-MARRIAN Y KELLAR 

!I E AC'TJVOS : 

Acido Clorhídrico Concentrado. 
Tulueno . 
Alcohol Etílico Absoluto. 
Acido Sulfúrico Concentrado. 
Soda Normal. 
Soda D écimo Normal. 
Norit A. 

Muestra de orina de 24 horas, medida en c.c., preservada con Tolueno. 

A.-Hidrolisis 1' Extracción del Pregnnndiol: . ' 

]9-A lOO c.c. de orina se le agregan 50 c.c . de Tolueno qunmcament c 
puro. libre ele Tiofeno, y ] O c.c . de ácido clorhídrico concentrado. 

29-Hervir con reflujo durante JO minutos y enfriar inmediatamente con 
agua h elada. . · 

39-En un embudo de decan tación. separar la capa de Tolueno conservando 
la emulsión , despu és de agitar y dejar en reposo durante cinco minutos. 

49-filtrar el T olueno en un embudo d e Buechner con succión suave. 
59-Traspasar el filtrado a un embudo de decantación. 

B.-Purificación del Pregnandiol: 

}9-Lavar con l 5 c. c . de soda normal, por dos veces, conservando la capa 
de Tolueno. 

2C:>-Lavar con agua destilada. 
3c:>-Pasar el Tolueno a un Erlemayer y evapora r a sequedad a presión 

reducida. 
-tc:> -Disolver el precipitado en alcohol etílico ca liente y reducir a un vo

lu men de 5 c.c. por evaporación. 

C.-Precipitación del Pregnancliol: 

l 9-A los 5 c.c. de la sol ución alcoh ólica , agregar len tamente, con agitación 
constante, 20 c.c. ele soda décimo normal, manteniendo el tubo en 
Bú 10 i'vlarÍ<1 a 75° C. 

2C:>-0 e jar en el Baiio J minu t.> y llcv<l!' :1 est ufa a 37° C. duran te do~ 
hor.as . 

3\'-Filtrar en u n embudo de mallas de vidrio, con poros de 20 a 60 micras, 
con succión su .. vc. 

4°-Lavar el precip itado del elllhudu varias \'Cces con agua destilada, p:tr:: 
quitar cualquier resto J c soda . 
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59-Lavar con alcohol caliente en cantidades Jc 5 c.c. por tres vel-e~ . n · 
cogiendo los filtrados que contienen el Pregnancliol. 

69-Añadir algunos miligramos de Norit A y hcn ir al Baño l\laría por 
l minuto. 
Filtrar guardando el filtrado. 

D.-Desarrollo dd Color: 

] !?-Evaporar a sequedad el filtr ado y agregar 10 ce. ele ácido sulfúrico 
concentrado. 

29-D ejar a la temperatura ambi en te durante 20 min utos, ngi tando de vc7 

en cuando con un n varilla de \'idrio. 
3.-Leer en el fo to-colorímetro con Filtro azu l. usando un hLm k ele ácido 

sulfúrico concentrado. 
49-Los valores en miligramos por ciento, se obtiene de la curva calibrad :-~ 

con concentraciones conocidas de pregnandiol puro. 

N OTA : P ara obtener el valor en 24 horas, st' sigue la sigu irntc fórmub : 

Pregnandiol en miligramos por 9( X c.c. de orina ele 24 horas. 

lOO 

A este dato aritmetJco se puede agregar en la práctica 2 mm . más como 
coeficiente de pérdida que pudiera qu edar en el recipiente en donde se recibe 
la orina . 

VENTAJAS : 

Es absobtamente sencilla en su ejecución v menos laboriosa c¡ue la 
Gutherman. 

No necesi ta de apJrato especia l complicado, n i react ivos difícilc. de con 
seguir. 

E s muy reprod uctible dentro de niveles clínicos. 
La precipitación del pregnandiol a 75° C., seguicb de ~.:nfriamiento lento 

es más completa y más específica que a tem perat ura ambien te en ncvew 
(Guthcrman). 

La purifi cación con Norit A le quita los extractos cromógenos qu e pul'dcn 
alternr la reacción de color d:1ndo va l ore~ m ~' ~1 l tos que los verdaderos. 
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VALORES N ORMALES DE PREGNANDIOL EN EL EMBARAZO 

Según Cantarwow - (Clinical Biochemcstry , 1950) 

Semanas de Amenorrea 

2 
4 
8 

12 
16 
20 
24 
28 
32 
36 
40 

Pregnandiol Mg/24 Horas 

2-10 
5-15 
5-15 
8-20 
8-30 

16-32 
20-60 
35-80 
40-80 
50-lOO 
50-120 

6 
10 
JO 
12 
20 
25 
40 
50 
60 
68 
70 

NOTA: Los valores en tre nosotros son ligeramente más bajos. 

HISTORIAS CLINICAS 

Dividimos las Historia~ Clínicas recogidas para determinación de Preg
nandiol , en tre~ grupos : 

Primer Grupo: Aquellas en las cuales se hizo pronóstico fa\'orabl e a la ges
tación , basado en el ni\'el normal del pregnandiol urin ario. 

Segundo Gmp .. AquelLls en las cualc~ se hizo p .onústico reservad<, ( malo) 
en cuanto a supervivencia de la gestacic'm , ba~a clos en el n ivel bajo del pregnan
diol urin ario . 

. TcrCt'r Cntpu: Corre~ponck a do~ ca:-.o~ ele i\ 'lob Hidaticlifnrmc. 
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HISTORIAS DE PRONOSTlCOS fAVOR t\BLE ,\ LA GESTJ\CIO:'\ 

Obser
vaclo-

nes Materia Consulta 

Parlo prematuro. 
2 Amenaza aborto. 

Amenaza ahorto. 
4 Amenaza ahort o. 
5 Amenaza abort o . 

9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 
25 
26 
27 
28 
29 
30 

Aborto anterior . . 
Aborto anterior . 
Amenaza aborto. 

Amenaza aborto . 
Parto prematu ro . 
Aborto habitual.. 
Aborto habitu al.. 
Amenaza aborto .. 
Amenaza aborto ... 
Amenaza aborto. 
Aborto anterior . . . 
Aborto habitual. 
Amenaza aborto . 
Aborto habitual. 
Parto prematuro . 
Aborto anterior. 
Aborto anterior. 
Amenaza aborto .. . . 
Amenaza aborto. 
Amenaza aborto .. 
Amenaza aborto. 
Amenaza aborto~ . . 
Amenaza aborto ... 
Amenaza aborto . 
Amenaza aborto . ... 

Edad 
Numero de la 
Gesta~. Gesta~. 

6" 4 meses 
2 1.1 3 llleSPS 

21.1 2 1neses 
5n 4 meses 

J3n 4 1 •• meses 
3a 2 meses 
2~ mes 
3n 

2 12 n1eses 
2 Jneses 
4 meses 
2 meses 
4 meses 
3 meses 
2 meses 

n1eses 
P~ Jnes 
l 1 2 mes 
1 12 mes 
2 meses 

mes 
2 meses 
11,2 mes 

meses 
1 ~2 mes 
2 meses 
1 ~ 2 mes 
2 meses 

meses 
meses 

Miligram. 
l'regnan. 
24 Horas 

4 55 
3 . l !l 

2U 
11 .76 
24 .81 

3 .9!i 
2 . 47 
o.:w 

o 5!) 
5 20 

22 . 98 
30.98 
18 .68 
21 .00 
10 . 08 

J. 44 
5. 79 
0 .94 
6 .65 
8 .36 
8.85 
3 . 40 
0 . 39 
0 .39 
J. 98 
1 .62 
1 . 18 
9 . 73 
0 . 50 

14 . 96 

Mi1igram . 
Pregnau . 
Normal 

8-30 
8-:!0 

5-1 5 
8-30 

10-30 
5-15 
5-15 
5-15 

6-20 
5- 15 
8-30 
5-15 
8·30 
8-30 
5-15 

16- 30 
5-15 
5-15 
5-1 5 
5-15 
5-15 
5-15 
5-15 
8-:lO 
5-15 
5-1 5 
5-15 
5-15 
8-20 
8-30 

Control 

9-34 
1-42) 

11-49) 
1 

29-48 

5-47 
6-60 
0-88) 
1-72 ) 
4-89 ) 

18-62 
14-32 

30- 40 

4 .60 

0-42 
3. 78 
2 .29 

24-75 

R~sultado 

Bueno 

Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 

Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 
Bueno 

HISTORIAS DE PRONOSTICO DESE-\ VORABLE A L!\ GESTAClOI'\ 

Obser
vacto-

ne> Materia Consulta 

J Varias 
· 2 Aborto habitual. 
3 Amenaz~ aborto. 
4 Amen;;za abor to . 
5 Aborto habitunl 

Amenaza aborto . . 
Amenaza aborto. 
Amenaza a t..o rto . . 

~ Amenaza abort o. 
JO Amenaza abor to. 
11 An1cnaza aborto . 
1:.! A menaza :d;o rto .. 

Arncnaz.a aUo1 t , 

Eda d 
Numero de la 
Gesta <. Gesta c. 

7• 1 mes 
6~ 3 mes 
l lil 3~2 n1es 
JR mes 
9>; mes 
3<.1 2 1. ~ Jnese s 
7 ~ 4 meses 
sa 2 ~2 n1eses 
71.1 3 n1eses 
1 ~ 3 1, ~ n1e~cs 

12'.1 4 Jneses 
H1 :{ 1 ~ rn cst.:s 

rnescs 

Mili sram . 
Pre¡; n an . 
N Horas 

2 . 54 
2 .87 

44 .80 
l. 32 

:l . 22 
:l . 48 
o.:HJ 
l. 81 
0 . 9:l 
:l. lfi 
~ . !JG 

1.:n 

Miligram. 
J>regnan . 
Normal 

5-15 
8-20 
fl - 20 
5-1 5 
5-1 5 
5- 15 
8 -30 
5- 15 
8-20 
ll- 20 
e-:lll 
H-~ll 

5· 15 

Control 

2 -44 
J -92 

10-1 5 
0-5'1 
0- é/1 

2-47 

Resultado 

Abortó 

Nu ;_¡t)orl U 
/\bu ¡ ! , ~ 
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Obser-
vaclo-

nes 

1 
2 
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l\10LAS Hl DATlDI FOTil\1 ES 

Edad Milig ram. Miligram . 
Número de la Pregnan . Pregnan . 

Materia Consulta Gest.ac . Gesta c. 24 Horas Normal 

Amenaza de aborto. 2~ 3 meses 1.22 8-20 
Amenaza de aborto . 3~ 3 meses 2 .00 8-20 

RESUMEN 

Control Resultado 

Mola Hidatid . 
- Mola Hidat id . 

Los datos obtenidos en hs historias anteriores nos ]]c,·;¡ron <l concluír yu e 
el único sistema o método práctico y rápido p<ml pronosticar el éxito o el fr<le<lsu 
de un aborto amenazante es la estimación cuontitar iva del pregn <J ndiol urin ari o. 
Es evidente que la m ayor parte de las p<lL'icntes con ohorto amenazan te y co'l 
un a baja excre~· ión de prcgn<mdiol y, pa rti cularment e e n aq ue lbs en quiL'ncs 
un descenso progresivo y rápido en la mencion ada excreciún de prcgna ncliol. el 
pronóstico o concepto en cu<mto a su petTi\'C nci <! de la gestación es 110 1'ic1hlc. 
Por otra parte , en la m ayoría de las paci entes cuando el ti empo J e los cólicos ute
rinos y de las sa ngrías llega, ya es, o pu ede ser , muy ta rde para e\'Ítar el abono. 
Contrari amente, cuando la excreción de pregn andiol p erman ece norma l, n osotros 
creemos que es u na bu en a e\·idencia para fundamentar e l con cepto de viable; 
en tal caso debe hacerse todo esfu ezo terapéutico posible para conserva r la prei'iez. 

Los americanos aconsejan. que la dosis útil p ara terapéutica hormon al, deh.: 
ser alta cuando el pregn andiol es bajo, y que debe ser inferior a 100 miligra
mos diarios de progesteron a, pues por experimentos que h an rea li zado m an ifies
tan que solamen te el 10 % de progestcron a administrada es la c¡ue se utili za. 

No tenemos sufi ciente experiencia en este tópico y dimos sol amente do
sis de 20 miligramos , como máximo. 

En deficiencia n otoria de pregnandiol urino rio deben emplearse dosis al 
tas de p rogesteruna de la mi sma m <mcra que en los c1sos de buena eliminación 
ele p rcgn andiol urina ri o, n o es n ece~a rio admi nistrar dich a hormona. 

R eunimos un total de -t5 observaciones. A varia ~ de cs;1 s pac i ent e~ l e~ do
sificamos por \'a ri as veces la eliminación de prcgn andiol , ele manera CJUC , e n 
los cuatro resúmenes expuestos, llega mos <l un to tal de 69 detcrm inacion e~ \'C 

rificaclas en el presen te n-abajo. 
Com o m ateria de con sult a fu eron principal nwntc : el <Jhort o <lmcnat.:mtc, 

e l abono h <! bitu81 y p:HI<I ~ prema turos < l nt criorc~. 
En los dos ca sos de l\ loh llidatidiformc·. ~e l' IKOn tr:non ni1 ·c k~ h1j<1' <k 

elimin ac ión de prcgn <mdiol urin<~rio. 
En cu ~1nt n <ll número ele la ght ;lL'i<'nl. 1 · inH1~ clc~dc b pr imogcs!;llltl' h :1. ta 

h cl éci motc rccra gcq¡¡ ciÓII. ' 
En rchciún :d ti<'mpo de ,gL'SLlc icín. n o~ in tnl· ~c ·J dc~dc el ]H11 l1 l'l' l l ll '~ dv 

amenorrt·: ¡ !1asta el quinto m es. 
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por 

El buen pronústico has:1c.lo en la climin :Ki tln del p reg nandiol, si no alt:: 
lo menos norm:JI, Sl' eu mplil1 en e l 80/( de los c1sos. 

no. 

El m;d pron l'lstico h:1s:1do en dcricicntc climin;Jci :'m ck pregn;mcliol unn :1 
se cumpliú en el 77(/c ele los casos. 

CONCL U S JO j\;ES 

1 '-1- Ll clet c rmin;Jc i:'m del prcgnandiol urin :1rio es de m<Í:--;ima utilid <.~ d en los 
casos de Aborto Amenazante , Aborto Habitual \' Partos Prematuros Anteriores. 

2'-1-El 80?( de los GlSOS de amenaza d e ab~1r t o con buen nivel de elimina
ción de prcg nandiol urin(]rio . SL' pronosti ca ron feliZI11l'll iL' . 

3;¡ - E l ma l pronóqico ba. ado en d efi ~· icn tc e liri1i nacic'm de l prcgn:m d iol 
m in <n io, se cumpliL.l en el 77 9r d e los ca so~. 

4'-1-En lo~ C<l'-'OS de amen aza de abort o y deficient e climin :1 ción d e preg 
n :mdiol ur ina rio , son út iles ]a, dosis alt as de progesteron a como tra tamiento. 

) <l_ L l dctc rmin :Jción cu antit<lt Í\'<l d e l pregn an cl Jol urin ario debe se r ru 
tin :l en los cen t ro~ de m a te rni ci:Jcl . 
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