REACCION DE GALLI MAININI PARA
"EL DIAGNOSTICO PRECOZ DEL
EMBARAZO

Por el doctor Gilberto Angel Mejia

L2 reaccion de Galli Mainini efectuada en batracios machos para
el diagnéstico precoz del embarazo, se deriva del conjunto de trabajos
realizados por Houssay y su escuela, quienes desde el afio de 1922
venian trabajando en forma intensa e ininterrumpida, sobre anatomia
histologia y fisiologia gonadales, observando las relaciones entre
éstas y las gonadotrofinas en diversos batracios. En el afio de 1929 ha-
llaron la liberacién de los espermatozoides en el testiculo del Bufo are-
narum Hensel, por la estimulacién de las gonadotrofinas hipofisia-
rias y aunque numerosos trabajos se publicaron al respscto en los afios
posteriores, sOlo en marzo de 1947 Carlos Galli Mainini publicé su
primer trabajo, realizado sobre 19 casos, marcando el primer eslabon
en esta reaccion que ha sustituido a cuantas se han aplicado para el
diagnéstico precoz del embarazo, por su exactitud y rapidez.

El fundamento de la reaccion reposa en la especificidad que tiene
la gonadotrofina coridnica, presente en la orina de mujer embarazada,
sobre el testiculo del sapo, haciendo liberar las células de Sertoli; éstas
sufren una serie de transformaciones, cuyo resultado es el desprendi-
iniento de los espermatozoides quedando libres en la luz de las ampoilas
seminiferas, desde donde inician su migracién al exterior.

El procedimiento para efectuar la reaccién consiste, «n inyectar
10 cm3. de orina en el saco linfatico lateral, dejar el animal en re-
poso 2 a 3 horas y luego tomar de la cloaca unas gotas de orina
que se examinan al microscopio. En caso de positividad, se ven los es-
permatozoides del sapo en medio de su orina y en caso negativo no
estan estos elementos presentes.
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Muestras de orina.

La mujer con cuya orina se efectuard la reaccién, no necesita
someterse a ningfin régimen especial ni tampoco se requiere que sus-
penda ningtin tipo de medicacién a la cual esté sometida, aun en casos
de terapéutica hormonal con estrogenos, progesterona o gonadotrofi-
nas. Referente a éstas ultimas si se consideran las dosis comunmente
empleadas y aun suponiendo que toda la cantidad inyectada se elimine
en las 24 horas por via urinaria, el contenido de 10 cm3. sera siempre
insuficiente para provocar respuesta positiva en el animal. La recolec-
cién de la orina puede hacerse en cualquier momento, aunque es pre-
ferida la orina de la primera miccién matinal. No es necesario filtrar-
la, no necesita precauciones de esterilidad el recipiente, su pH no tiene
influencia sobre la reaccién y sobre la duracién de la actividad genado-
tréfica de la orina de mujer embarazada, se ha comprobado que
guardan la actividad suficiente para provocar reacciones positivas
atn 10 dias después de emitirlas conservadas a temperatura ambiente
sin preservativos de ninguna especie. Este punto fue estudiado por
Galli Mainini quien aplicé el método cuantitativo para determinar dia-
riamente la potencia gonadotréfica en orinas estacionadas a tempera-
tura ambiente entre 14° y 18% como también a 4°. En ninguno de los
casos se empled precaucion alguna para impedir la proliferacion micro-
biana o inhibe los procesos de fermentacién. Los resultados de-
mostraron, que atin 10 dias después de emitida la orina, conserva una
actividad gonadotréfica igual, tanto en las que se conservan a bajas
temperaturas como en las que se consérvan a temperatura media.
Mayer, Govi y Florez han trabajado con orinas conservadas a una
temperatura entre 22° y 26° durante 7 dias y también encuentran
resultados positivos después de este lapso; sacando la siguiente con-
clusion: “Debemos destacar que los procesos de fermentacién en la
orina no afectaron la vida del batracio, quedando demostrado que la
actividad biolégica de la gonadotrofina coriénica en orinas enveje-
cidas, mantenidas a la temperatura ambiente expresada, persiste por
un largo tiempo (7 dias determinado) siendo factible se prolongue por
varios dias mas, pero que nosotros no hemos determinado”. Por otra
parte Gandolfo Herrera y Sauri comprobaron, que el calentamiento
a 359 no afecta su actividad, pero si cuando se sobrepasen los 70°.

Tiempos minimo y mdximo en las reacciones.

La observaciéon microscopica de la orina del sapo, puede hacerse
en cualquier momento a partir de los 30 minutos de inyectados, que es
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el tiempo minimo en €l que se han obtenido resultados positivos. Se
acepta que en buenas condiciones el 100 por 100 de respuestas posi-
tivas ocurren dentro de las tres primeras horas de la inyeccién, posi-
tividad que persiste en forma continua durante mas de 24 horas.

Especificidad de la reaccidn.

De acuerdo a la numerosa estadistica presentada por el autor, la
respuesta del sapo macho es especifica solamente para las gonadotrofi-
nas de origen corial, aunque experimentalmente se ha logrado obtener
respuestas positivas con gonadotrofina sérica, hipofisiaria, equina, hi-
pofisiaria de vacuno, pero usando productos muy purificados y en
dosis elevadas. Se ha experimentado con hormona foliculo estimu-
‘lante hipofisiaria de mujer ovariectomizada o en menopausia, estro-
genos, benzoato de estradiol, etilbestrol, progesterona, propionato de
testosterona, desoxicorticosterona, pitressina, tiroxina, prolactina,
adrenocorticotrofina, adrenalina, suspensiones crudas de higado, rifion,
suprarrenales, bazo, corazon, misculo :y estomago de sapo, acido
ascorbico, acetil-colina, acetato de cobre, yohinbina, azul de metileno,
sulfato de zinc, sin ninguna respuesta positiva. Hasta el presente,
no se ha observado ninguna reacciéon falsamente positiva. Sobre un
total de 2.064 reacciones verificadas en personas que con certeza
se podia afirmar la ausencia de embarazo, la exactitud fue del 100
por 100 y la estadistica acumulada en los casos de embarazos de poco
tiempo suman 3.079 reacciones. El niimero de positivos confirmados
es de 2.027 y el porcentaje de resultados corectos varia entre el 98,16
por 100 al 100 por 100.

Precocidad de la reaccion.

La reaccién diagnéstica en el sapo parece ser sumamente precoz
en relacion al tiempo de amenorrea. Sobre 106 casos estudiados todos
con amenorrea menor a 20 dias y entre los que en 80 la amenorrea
era inferior a 15 dias, se obtuvieron resultados positivos en los que
posteriormente se comprobd el embarazo por el estudio clinico. El
tiempo minimo de amenorrea era de 4 dias y en 21 casos la amenorrea
era de 9 dias.

Resultados comparativos con la reaccion de Friedman,

Sobre 1.674 reacciones efectuadas simultineamente en la coneja
y el sapo, se ha podido comprobar que la reaccién en el batracio macho
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es de una mayor exactitud; en la mayoria de los casos reacciones
correctas en el sapo, lo eran también en la coneja, pero las discordan-
cias observadas estan a favor de la reaccién de Galli, posiblemente
debido a las condiciones previas de la coneja, como peso, edad, ais-
lamiento individual, etc., requisitos que pueden falsearla inadvertida-
mente. En la serie de Galli-Mainini figuran 368 reacciones practica-
das simultaneamente en el sapo y en la coneja con 14 defunciones.
Del resto, es decir en 354 reacciones hay 27 no coincidentes, con 23
casos en que la respuesta del sapo fue correcta, en 2 lo fue la Fried-
man y en 2 no pudo establecerse cual de las reacciones era exacta.
Pinto y Suer Boero hallaron 9 resultados no concordantes. En 7
casos el resultado de la Friedman fue equivocadamente negativo y el
sapo correctamente positiva. Sala, Jachesky y Colotta encontraron
3 reacciones no coincidentes en las cualés 2 eran respuestas correctas
positivas en el sapo. Merchante, encontré coincidencia de resultados
en 42 sobre 45 reacciones simultaneas, analizando asi la discordancia.
Un resultado negativo incorrecto en el sapo en el que la observacion
no se prololgd méas de tres horas. Un resultado positivo correcto en
el sapo y un resultado negativo incorrecto en el sapo, que posterior-
mente repetido dié respuesta positiva, comprobandose mds tarde la pre-
sencia de un embarazo ectépico. “En 50 reacciones simuiltaneas afec-
tuadas por Hutz, hubo un caso discordante en que la Friedman era
erroneamente negativa. Repetida la reaccion de Friedman fue nue-
vamente negativa y el sapo positivo. Sélo 15 dias mas tarde, la ter-
cera reaccién de Friedman di6 resultado positivo cuando la de Galli
lo habia sido mas precozmente.

En el embarazo ectépico.

De gran utilidad porque ademas de la rapidez en la respuesta que
puede acelerarse manteniendo al animal en condiciones éptimas y a
una temperatura constante de 30°, con Ia inyeccién de orina obtenidn
en cualquier momento del dia y en concentraciones variables, se han
cbtenido resultados muy halagadores, pues de 55 casos observados,
50 dieron resultados correctos.

En la wmola hidatiforme.

Los resultados obtenidos hasta el presente son dispares, el niimero
de reacciones es escaso por lo que merece mas estudio a fin de llegar
a conclusiones definitivas. Galli encuentra dos casos correctos y Pou
de Santiago 8, Pinto y Suer Boero estudian la precocidad de la nega-
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tivizacion después de la expulsion en dos casos, haciendo sospechar
a los autores que en esta afeccion la reaccion de Galli se negativiza
mas precozmente que las de Friedman y Ascheim Zondek. Personal-
mente comprobamos un caso en que se sospechaba clinicamente una
mola hidatiforme. La reaccién cuantitativa presentaba una concentracion
superior a 320.000 unidades internacionales por litro, llamandonos la
atencion, la rapida respuesta del sapo y su excesiva positividad. Mas
tarde comprobamos tanto al examen macroscopico como histologico
el diagnéstico sospechado de Mola Hidatiforme. En este caso parti-
cular obtuvimos una recacion cualitativamente positiva, con la inyec-
cion al sapo de 7 cc. de liquido cefalo-raquideo extraidos a la pa-
ciente antes de la interevencion.

En el corio-epitelioma.

- Hasta el presente pocas estadisticas encontramos. Blanchard y
Bretto observaron en 1947 un caso concordante con la reaccién de
Friedman y hasta el momento la estadistica de Galli estd en estudio.
Al presentar la reaccion cuantitiva paralelismo con la de Friedman
en los pocos. casos que hemos tenido la oportunidad de apreciar, cree-
mos que en el futuro sea de gran utilidad, esperando mayor oportu-
nidad de su estudio para lograr alguna conclusién.

En la amenaza de aborto.

Galli obtuvo casos positivos de los que en 5 se comprobd el em-
barazo por el estudio histologico del material expulsado y en dos por
la evolucién posterior del embarazo.

En el aborto incompleto.

Figueroa Casas, Pinto y Pou de Santiago, citan 7 casos con la to-
talidad de resultados correctos.

En ¢l aborto completo.

Galli Mainini obtuvo 4 respuestas positivas en 4 observaciones
una de ellas a las 24 horas de producirse y 3 a las 48 horas. Hutz
en dos casos de oborto provocado obtuvo resultados negativos a las
5 y 6 horas después de la expulsién y en un tercer caso la respuesta
era positiva a las 8 horas pero negativa a las 10 horas de producirse el
aborto. Hasta el momento a pesar de la corta estadistica publicada por
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los diversos autores, parece que la reaccion de Galli es de valor como
diagndstico y prondstico en las diversas fases del aborto, como lo de-
muestran los resultados obtenidos.

En embarazo con feto muerto y retenido.

En un caso relatado por Hutz la paciente con 7 meses de embara-
zo dej6 de percibir movimientos fetales durante 10 dias y Ia ausculta-
cién era negativa. La reaccion de Galli di6 resultado negativo y 5
dias mas tarde la gestante comunicé su seguridad de sentir nuevamen-
te movimientos fetales. La reaccién repetida en este momento di6 re-
sultado negativo, comprobandose posteriormente la exactitud de ia
reaccion por la expulsion de un feto muerto con signos de su muerte
tiempo atrés.

En la eclampsia.

En 6 casos los resultados han sido positivos. En esta entidad a
veces se observa la precocidad e intensidad de la reaccion. Pou de
Santiago relata un caso en que la positividad era de gran intensidad
s6lo a los 30 minutos y con 1 cm3. de orina inyectada.

En el periodo de lactancia.

Los casos recopilados por Galli, Pou de Santiago y Figueroa.
Casos en mujeres amenorreicas y en lactancia han sido coincidente-
mente negativos con ausencia de embarazo e igualmente han sido con-
cordantemente positivos, en amenorreas y lactancia en los que poste-
riormente la evolucién del embarazo fue confirmada.

Reaccién cuantitativa.

Dada la importancia clinica de determinar cuantitativamente la
cantidad de gonadotrofinas coridnicas eliminadas, en unidades interna-
cionales, Galli Mainini ha tratado de establecer este método en su reac-
cién el que tedricamente podria hacerse apreciando el tiempo que
transcurre entre la inyeccién de una determinada cantidad de orina
y su respuesta en el sapo, apreciando numéricamente, la cantidad de
espermatozoides que se encuentran en el campo microscdpico un tiempo
fijo después de inyectar determinada cantidad de orina o finalmente
valorar la cantidad minima de orina necesaria para producir respues-
ta positiva en una serie de sapos, con cantidades decrecientes de ma-
terial, método que sin ser perfecto, como afirma Galli, ofrece mayores
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garantias que los anteriores. Valorando la dosis minima de gonado-
trofina coridnica en unidades internacionales capaz de producir res-
puesta positiva, encontré que esta dosis en su serie es de 40 U. I.
aproximadamente por cm3. En 72 determinaciones cuantitativas, los
tesultados demuestran que la mayor concentracién gonadotréfica se
encuentra en orinas donde el embarazo esta entre el 1 y 314 meses
encontrando en 4 casos una concentraciéon hasta de 320.000 U.I. por
litro con embarazos clinicamente normales.

La determinacién cuantitativa continfia en estudio ya que dada la
gran sensibilidad del sapo a la gonadotrofina coriénica, no se han
podido sacar conclusiones definitivas. Personalmente y en los casos
que hemos tenido la oportunidad de observar, creemos que es de gran
valor, en el control de embarazos donde hay antecedentes de mola hida-
tiforme y en la sospecha clinica del corioepitelioma donde el aumento
progresivo en unidades gonadotréficas es de un valor indiscutible.

Conclusiones.

Segun los datos recopilados por el autor de la reaccién, Carlos
Galli Mainini y los que se han ocupado de su estudio, se demuestra
que sus caracteristicas la hacen superior por su especificidad y demas
caracteristicas, a las reacciones hasta hoy conocidas.

El animal usado en el Valle del Cauca es el sapo macho cienti-
ficamente denominado BUFO MARINUS segun la clasificacién hecha
por Emmett R. Dunn Haverford College-Pensilvania, U.S.A.

< La reaccién de Galli es de gran precocidad diagnéstica, observan-
dose resultados correctamente positivos que han tenido su confirma-
cién ulterior, en amenorreas.de sélo 4 dias.

La especificidad es completa, ya que orinas de mujeres no embara-
zadas, normales, ovariotomizadas, en menopausia, prepiiberes o con
las mas diferentes afecciones, nunca han dado respuestas positivas co-
mo tampoco en orinas de nifios y hombres adultos.

La exactitud de los resultados esti comprobada por numerosas
estadisticas, que segin los autores muestra de un 98,16 por 100 a
100 por 100 de resultados correctamente negativos y 100 por 100
de positivos correctos.

Esta reaccién es la mas rapida en su respuesta de las existentes
hasta hoy dia. Algunas respuestas positivas se obtienen dentro de la
primera hora de la inyeccion, el 80 por 100 a la segunda hora y casi
la totalidad dentro de las tres horas, aunque es factible ver, reaccio-
nes positivas hasta las 24 horas caso sumamente raro, cuando se tienen
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los animales a temperatura conveniente. A los 8 dias de inyectado el
animal se ha negativizado totalmente.

Al ser elemento de juicio para su positividad la presencia de es-
permatozoides del sapo, no hay posibilidad de error por falsa aprecia-
¢ién subjetiva.

La reaccién cuantitativa aplicada en la mola hidatiforme y corioe-
pitelioma, continda en estudio pero los casos observados, hasta el pre-
sente prometen ser tan halagadores como los estudiados hasta el pre-
sente en el embarazo normal vy donde se aplica la reaccién cualitativa.

Cali, agosto 19 de 1949.
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