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La Microlitiasis alveolar pulmonar
es una enfermedad muy rara. El pri-
mer caso fue publicado por Harbitz
en 19181• Schildknecht 2 describió por
primera vez las características radio-
lógicas en 1932. Y Puhr 3 un año más
tarde, le dio a la enfermedad el nom-
bre que hoy lleva.

En 1957 Sosman y sus colaborado-
res 4 presentaron un estudio muy com-
pleto que incluía 21 casos descritos
anteriormente en la literatura médica,
y 25 casos adicionales recogidos perso-
nalmente por los autores. Los únicos
casos de esta enfermedad conocidos en
Colombia son los descritos por G. Es-
guerra-Gómez y sus colaboradores 5 en
1959. Se trataba de 4 hermanas en una
familia que consta de 5 hermanas y 2

* Una breve nota clínica de este trabajo
apareció en el journal 01 the American
Medical A••. Vol. 174, pág. 889, 1960.

** Los autores están muy reconocidos
con la Fundación Rockefeller por una Do-
nación, y con los doctores G. Esguerra-Gó-
mez y Jiménez por su cooperación para ob-
tener las muestras de sangre de Bucara-
manga.

hermanos (los 2 hermanos y 1 her-
mana no padecían la enfermedad) que
vivían en la Mesa de los Santos, cer-
ca de Bucaramanga (Santander). Una
de las 4 hermanas murió, y' en la au-
topsia se confirmó el diagnóstico de
Microlitiasis,

El diagnóstico se hace casi siempre
en exámenes radiológicos rutinarios del
tórax porque los pacientes no presen-
tan, por lo general, ningún síntoma
clínico aparente. La enfermedad se
caracteriza por la presencia en el in-
terior de los alvéolos pulmonares, de mi-
crolitos de carbonato y fosfato de cal-
cio, los cuales se hallan libres en el in-
terior de dichos alvéolos. Y la imagen
radiológica muestra numerosísimas y
pequeñas calcificaciones del tamaño
de granos de arena, distribuí das a lo
largo de todas las ramificaciones bron-
quiales y con un aspecto radiológico
característico.

La etiología de la Microlitiasis es
desconocida, pero se ha supuesto que
la enfermedad es el resultado de un
disturbio en el metabolismo respirato-
rio del bióxido de carbono, que al al-
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calinizar el medio en las superficies
alveolares favorece la precipitación de
los microlitos. Sosman y sus colabo-
radores 4 emiten la hipótesis de que
este disturbio metabólico puede ser
causado por un cambio en la activi-
dad de la enzima anhidras a carbónica.

El presente trabajo se ha hecho con
el propósito de confirmar o infirmar
dicha hipótesis, basados en el estudio
comparativo de la actividad de la an-
hidrasa carbónica en los eritrocitos de
las 3 pacientes colombianas menciona-
das arriba, que sufren de Microlitiasis,
y de un grupo de 16 in di viduos sanos,
15 de ellos estudiantes de la Univer-
sidad de los Andes.

Las sangres fueron obtenidas por
punción venosa y se emplearon hepa-
rina o citrato para prevenir la coagu-
lación. La sangre de las 3 hermanas
enfermas y de la hermana sana, fue-
ron traídas entre hielo y por avión a
Bogotá. Las pruebas se hicieron antes
de cumplirse 6 horas de haber sido ex-
traída la sangre. Las otras sangres con-
troles se usaron inmediatamente des-
pués de obtenidas. Todas las muestras
fueron centrifugadas aproximadamen-
te a 1.500 r x m, y el plasma y la capa
de glóbulos blancos se extrajeron por
aspiración. Luégo se lavaron dos ve-
ces los eritrocitos con solución Rin-
ger-Locke. Un c. c. de eritrocitos se
separó y' fue hemolizado en 10 c. c.
de agua. De este hemolizado se hicie-
ron luégo otras diluciones en agua,
para determinar la actividad de la an-
hidrasa carbónica. Otro c. c. se tomó
de la porción de eritrocitos sin herno-
lizar y se puso a secar dentro de un
crisol en un horno a 1000 C, con el
objeto de obtener el peso de los eritro-
citos.

La actividad de la ;nhidrasa carbó-
nica se determinó por medio de una
modificación hecha por Miyake 6 al
método de Philpot y Philpot 7. El apa-
rato usado se puede ver en la figura 1.
Este consta de A: un tanque standard

comercial de CO2; B: una botella par-
cialmente llena de solución de bicar-
bonato; C: una bureta para medir es-
ta solución; D: una bureta para me-
dir el-volumen de azul de bromotimol;
E: el tubo de ensayo en el cual se
hacen las observaciones; F: un reci-
piente con hielo para controlar la tem-
peratura a la cual ocurre la reacción,
y G: una válvula de escape para re-
gular la salida del CO~ al tubo de en-
sayo, en el cual ocurre la reacción.

Los detalles de este experimento son
los siguientes: para asegurar la satura-
ción del bicarbonato se burbujea bióxi-
do de carbono durante 10 minutos,
entre la solución de la botella B. Des-
pués de los 10 minutos y gracias a
una llave de vidrio bihoradada en la
bureta D, ésta se llena por la presión
del CO2 en la botella B. La llave de
vidrio se pone en posición para que
el gas pueda pasar al tubo de ensayo,
dentro del recipiente con hielo. El gas
se escapa también por la válvula G.
Cambiando la profundidad de la vál-
vula de escape en G, se puede variar
el ritmo al cual sale el CO2 entre el
tubo de ensayo. Se vierten en un tubo
de ensayo (12 x 15O cm.) 5 c. c. de
la solución de bicarbonato en la bu-
reta C; se añade 0,1 c. c. de azul de
bromo timol de la bureta D; se aña-
den después 0,5 c. c. de agua (para los
con troles) o de hemolizado de sangre;
y finalmente se agrega una gota de
alcohol caprílico para reducir la can-
tidad de espuma. El tubo de ensayo se
coloca en el recipiente con hielo y se
deja pasar el CO2 entre la mezcla,
por 2 minutos, a un ritmo constante.
(El tiempo de reacción depende del
ritmo al cual pasa el CO2 a través de
la solución). Al cabo de los 2 minutos,
con el CO2 burbujeando al mismo rit-
mo, se añaden rápidamente 0,5 c. c.
de una solución de carbonato-bicarbo-
nato con una jeringa. Se mide el tiem-
po requerido para que el color de la
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solución cambie de azul a amarillo
verdoso.

La solución de bicarbonato se pre-
paró agregando 0,221 grs. de NaHC03
a un litro de agua. Para preparar la
solución de carbonato se agregaron
3O grs. de N a2C03, y 1 5 grs. de
NaHC03 a 100 c. c. de agua. Esta
solución saturada se filtró después de
haber estado en reposo 24 horas; y a
27,3 c. c. del filtrado se le agregó agua
destilada hasta completar 100 c. c.

Se ajustó el ritmo al cual burbu-
jeab i el CO~ entre el tubo de en-
sayo, en el cual se llevaba a cabo la
reacción, para que ésta requiriera, sin
enzima, un tiempo de 65 a 75 segun-
dos para el cambio de color. Se hizo
una dilución apropiada del hemoliza-
do de sangre para cambiar el tiempo
a 25-30 segundos. La actividad de
la enzima requerida para efectuar este
cambio, en tiempo, es de l/;! unidad
Philpot. Sabiendo la dilución necesa-
ria del hemolizado para efectuar el

cambio en el tiempo de reacción, y
conociendo el peso de la sangre añadi-
da para hacer el hemolizado, se pudo
calcular el número de unidades Philpot
por gramo de eritrocitos.

Los resultados se encuentran en el
cuadro número 1. Los valores de ac-
tividad de la enzima se expresan en
unidades Philpot. Puede verse que
tanto la sangre del control de Buca-
ramanga como la de las hermanas que
padecen de Microlitiasis muestran una
actividad de la anhidras a carbónica
que se halla dentro de los límites de
la normalidad.

CONCLUSION

Basados en estos experimentos se
puede concluir que los glóbulos rojos
de las 3 pacientes colombianas que pa-
decen de Microlitiasis alveolar pulmo-
nar tienen una anhidrasa carbónica de
actividad normal.

Figura 1. Una fotografía del aparato. Para los detalles, véase el texto.
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CUADRO NUMERO 1

Estudio comparativo de la anhidrasa carbónica en los eritrocitos de indivi-
duos normales y de 3 pacientes atacados de Microlitiasis alveolar pulmonar.

Tipo de sangre. Número de Actividad de la Enzima
muestras. en Unidades Philpot.

Promedio. Máximum. Mínimum.

Controles .. 15 1.049 952 1.250
Control de Bucaramanga 1 1.112
Microlitiasis 3 1.156 1.134 1.195

RESUMEN

La actividad de la anhidras a car-
bónica se midió por una modificación
del método de Philpot y Philpot. La
actividad de esta enzima en los eritro-
citos de pacientes con Microlitiasis al-
veolar estaba dentro del alcance nor-
mal.

SUMMARY

The activity of carbonic anhydrase
was measured using a modification of
the rncthod of Philpot and Philpot,
The activity of this enzyme in ery-
throcytes of patients with alveolar
microlithiasis was within the normal
range.
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