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Notas acerca de la Urea

Por eL DR. MANUEL A. VELASQUEZ
Catedratico de Quimica Médica en la Facultad de Medictna,

NH*
LA urea, 'C=O<H§. Peso molecular = 60, es considerada

en justicia como el producto principal del metabolismo de las pro-
teinas y como el mis interesante de los constituyentes nitrogena-
dos de la orina y como el mas importante también, pues contiene
un 459, de azoe y toma para ella el 85 a 909, del nitrégeno total de
la orina. Contribuye a afirmar este concepto de la importancia de la
area, el hecho de que casi el 90 9, del nitrogeno introducido en la
economia con los alimentos es eliminado por la orina bajo la forma
de urea.

La urea se forma en el higado, por 1a unién del CO2 con gru-
pos aminados (leucina). E]l higado constituye la sede principalisima
de la sintesis de la urea; pues el rifién parece no tomar participacién
alguna en el metabolismo del nitrégeno y limita su funcién a excre-
tar los productos azoados de desasimilacién que le acarrea la san-
gre. A despecho de esta creencia, tan generalizada como poco dis-
cutida, en diciembre del afio de 1915 CHEVALIER Yy CHABANIER han
insinuado el hecho, muy sugestivo, muy interesante, de la existen-
cia de una gran cantidad de urea en la sustancia cortical del rir'xén’
ocupando las células de los fubuli conforti. (1)

(1) PAUL CHXVALIER ET H. CHABANIER. — Sur lalocalization de I urée dans le -
rein —Comples Rendus de la Soctété de Btologie.—pag. 689, Paris 1915.
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Admitese la posibilidad de que el bazo, los ganglios linfaticos y
otras glandulas secretantes contribuyan, en escala mas o menos
modesta, a 1a formacién de urea en el organismo.

La cantidad de urea elimirada por la orina en 24 horas esta
comprendida entre el 1 y el 3 por ciento: es de 20 2 30 gramos en
el adulto, durante las 24 horas: es de 0.40 por kilo de peso (cifra
algo menos en los ancianos y en los sujetos de abundante paniculo
adiposo). Cuando la cantidad de cloruros, de la orina es normal, la

. urea constituye la mitad de los solidos totales de la orina (coeficien-
te =50: 100).

El nitrégeno fotal eiiminado se desdobla en N de la orina (95 9%)
y N de las heces (5.9%,)

Del nitrégeno urinario contiene la urea un 85 a 95 9, del nitr6-
geno total, correspondiente el 10 0 15 9, restante al amoniaco y a
otros derivados: 4dcido turico (1 a 3 %,) y el nitrogeno extractivo (1)
(10 2 15 %,).

Los ninos eliminan 1 gramo de urea por kilo de peso (32 5
afios): 0.8 gramos (8a 11 afios); 0.42 0,6 (13 a 16anos). El recién na-
cido elimina 0.23 gramos por cada kilo de su peso.

Fisiologia.—La eliminacién de la urea aumenta: con la alimen-
taci6én, singnlarmente cuando los alimentos sonricos en nitrégeno;
después de ejercicios mentales o fisicos; después de los bafios calien-
tes;aconsecuencia de la estimulacién eléctrica. La mayor proporcién
de,urea se elimina seis horas después de las comidas y la proporcién
minima durante las primeras horas de la manana.

l.a eliminacién de urea disminuye: en todos los casos en que dis-
minuye la asimilacién de proteinas: en los ayunadores, én los suje-
tos que se alimentan insuficientemente, en aquellos que extreman
su devocién por la dieta vegetariana, en aquellos que viven una vi-
da sedentaria, en los que siguen una dieta lactea prolongada, en los
que ingieren, en exceso y continuadamente, liqguidos. También dis-
minuye la urea durante la menstruacién y durante el embarazo.
Disminuye, asi mismo, merced a la accién de medicamentos diuré-
ticos y de otros que alteran en alguna manera la funcionalidad hep4-
tica.

Patologia.—La eliminacién de urea aumenia: en todos aquellos
estados patolégicos que activan o contribuyen a activar el meta-

(1) Comprende toijos los demds compuestos nitrogenados, estimados en creati-
nina.
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bolismo orginico; por consiguiente, es de observarse una mayor eli-
minacién de urea en los procesos febriles, singularmente en la mala-
ria, en la neumonia. Hallasela igualmente aumentada en las mani-
festaciones convulsivas de las grandes neurosis: histeria y epilepsia,
durante el curso de la uremia, en 1a leucocitemia, en el escorbuto,
en los casos en los que se opera una reabsorcién de exudados y tra-
sudados, como sucede en las nefritis acompafiadas de reabsorcién
de los derrames, en la gota, en ciertos trastornos gastro intestina-
les, etc.

La disminucién de urea en la orina se debe a un desorden fun-
cional de indole hepitica, a una retencién dela ureaen lasangre por
impermeabilidad renal, excepcién hecha de los casos en que la dis-
minucién es resultado exclusivo de una deficiente ingestién de.pro-
teinas. Es por esta razén que la disminucién apreciable de 1la rela-~
cién normal existente entre el nitrégeno ureico y el nitrégeno total,
debe ser mirada como un signo evidente de insuficiencia hepatica
(ureogenética).

La disminucién de la cantidad de urea eliminada por la orina
tiene lugar en todas aquellas circunstancias en las cuales ocurre
una perturbacién, mis o menos profunda, de los procesos de nutri-
cién: ocurre dicha disminucién en los procesos degenerativos del
higado (atrofia amarilla, cirrosis, carcinoma, icteria aguda febril);
dicha disminucién suele suceder a las crisis de las enfermedades fe-
briles agudas, al inicio de alguna de las cuales, como la fiebre tifoi-
dea, suele presentarse también. Preséntase, asi mismo, enelcurso de
muchas enfermedades crénicas como las nerviosas y aquellas en las
cuales el sintoma dolor figura en primera linea. Preséntase también
en los casos de tumores uterinos y ovarianos, suele acomparnar a la
formacién de exudados y trasudados,a las nefritis aguda y subaguda,
a la nefritis intersticial; al colera, a la fiebre amarilla y a algunas
enfermedades en las cuales se presentan vémitos abundantes, dia-
rreas y sudores profusos

Notas clinicas.—En los estados febriles agudos la cifra de urea
eliminada puede adquirir l1imites muy altos, llegando a 85 gramos en
las 24 horas: En la neumonia la cifra media de urea eliminada suele
ser de 30 gramos, llegando, en casos excepcionales, hasta 48. Es ma-
yor aun la cifra de eliminacién de la urea en la diabetis mellitus, en
la cual alcanza con relativa frecuencia la cifra de 50 gramos, llegan-
do, a titulo excepcional,a 130 gramos en las 24 horas. También
se observa un aumento notable en la cantidad de urea eliminada en
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la fiebre tifoidea, en la cual no es raro ver subir dicha cifra a la de 60
gramos en las 24 horas. .

Una disminucién de la urea eliminada en el periodo inicial de
una neumonia permite pronosticar, con muchas probabilidades de
acierto, una convalescencia prolongada, de duracién suficientemen-
te larga para que el organismo pueda rehacerse del serio quebranto
sufrido.

En algunas enfermedades de sede ovariana, singularmente en
el cancer de dichos organos, la cantidad de urea eliminada puede
bajar a 150 18 gramos en las 24 horas. Es aun menor la cantidad de
urea eliminada en la anemia, en la cual puede llegar a 10 gramos
en las 24 horas: a este mismo bajo nivel puede llegar durante el cur-
50 de ciertosembarazos. En las enfermedades renales crénicas y a-
vanzadas, una disminucién de urea bien manifiesta es signo de mal
presagio, pues, suele ser el anuncio del mayor peligro que debe temer
el practico que asista a uno de dichos enfermos: el peligro de la ure-
mia. En el curso de las enfermedades hepaticas, la disminuci6 de
la urea es mucho mas marcada que la del nitrégeno total, observa-
se al mismo tiempo, un aumento en la eliminacién del 2moniaco,
es por esta circunstancia que se recomienda al practico la impor-"
tancia de conocer exactamente la proporciébn existente entre la
urea y el amoniaco eliminados.

La disminucién de urea, unida a la presencia en la orina de leu-
cina y tirosina, es todo un indicio en favor de la sospecha de una
atrofia amarilla del higado.

De la misma manera, una disminucién de la urea, unida a dis-
minucién del nitrégeno total, a disminucién de la relacién normal
entre el nitrégeno ureico y el nitrégeno total, 2 disminucién de los
cloruros y de los fosfatos y a reaccién neutra o alcalina de la orina,
constituye caracter de cierta importancia en el diagnéstico del can-
cer, sea cual fuera el organo que hubiere elegido para implantarse y
desarrollarse.

Si bien la disminucién de la trea eliminada puede llegar hasta
su ausencia total en el periodo de fatal terminacién de las enferme-
dades febriles agudas, no debe concederse valor tan amplio a la ex-
clusiva disminucién de la cantidad de tirea durante 24 horas del
curso de una enfermedad cualquiera: dicha disminucién por si sola
no es un signo infalible de intoxicacién urémica.

Dosaje de la’ drea—Este dosaje, muy interesante en Clinica,
puede llevarse a cabo segiin diversos procedimientos:

a) Por la densidad —Existiendo una relacién = constante en-
tre la densidad de la orina normal (sin albGmina, sin glucosa, etc.)
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y la cantidad de tirea eliminada,es posible determinar esta Gltima por
medio de la medida de la densidad de la orina en ¢xamen.

En ausencia de glucosa, en ausencia de albtimina o en preseny
cia de esta no superior a la cifra de 0.20 9, con una cifra de cloru-!
ros correspondiente a la normal, puede hacerse el cilculo con'suje-
cién a las cifras siguientes:

Densidad = 1014 1 9% de 1rea
Densidad = 10202 24 = 29%,2 2.5'9%, de drea
Densidad = 1028 a 30 = 39,de turea

i

b) Por descomposicién gasométrica—Se trata de la accién, en
frio, de los hipocloritos o hipobromitos alcalinos sobre la drea, po-
niendo en libertad el N, conforme a la siguiente reaccién:

co<NH! + 3NaBro=3NaBr + CO! + 2H10 42N
(urea) (hipobromito bromuro (anhidrido (agua) (nitrégeno).
de soda) e sodio) carbénico)
Con el carbonato de amoniaco, se verifica la misma reaccién:

(NH+)a CO¢ + 3NaBrO = 3NaBr +4H:0 + CO: + 2N

(carbonato de (hipobromito {bromuro (agua} (anhidrido (mitré

amoniaco) de sods) de sodio) carbénico) geno)

. El nitr6geno desprendido medido en centimetros cibicos da la
cantidad de dreaenuno y otro caso:

1 c.c. de N = 0,00 27 gramosde Girea. 1 gr.de Urea=374 c.c. deN.

Un centimetro ctiibico de nitrégeno, 2 200 C y a 750 mm. de pre-
sién corresponde en gramos de drea por litro a 0.963.

Para la preparacién del reactivo, suelen emplearse varias fér-
mulas de las que insertamos las siguientes, advirtiendo que concede-
mos nuestras preferencias a la segunda en razén de su mejor y més
prolongada conservacién:

No | — Agua de Javel 20 c.C.
: Bromuro de potasio 1 gr.
" (Job. 'y Clarens)

Ne 2 g)— Na OH 100 ‘gr.
Ht O 250 c. c.
b)— Br

KBr una parte en peso de cada uno.
H20 ocho partes.

Mezclese partes iguales de @ yde b (5 c.c. ) y agréguese
agua 10 c.c. De esta manera se obtiene una solucién de hipobromito
de sodio para el dosaje de la drea en el ure6metro.—(RICE.)

: ‘ i
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N.o 3— Solucién de hipobromito:

Agua destilada SOc.c.
Legia de soda 20 9, SO c. c. (1)
Bromo 2 c.c.

Si se adopta para el dosaje gasométrico el ureometro de Mo-
REIGNE se toman 2 centimetros ctiibicos de orina por 10 de hipobro-
mito; si se adopta otro de los ureometros que sefialaremos después,
se toma solamente un centimetro ctbico de la orina en anilisis.

cy— Método de Fowler (2)—Este procedimiento estid fundado
en el hecho de que cada grado de densidad-que pierde la orina al
eliminarse el nitr6geno de la frea, por accién del hipoclorito, co-
rresponde a la cifra de 0’77 9, de Grea. Se emplea el Licor de Laba-
rraque:

Clorinated Lime S00 gramos
Agua destilada 5 litros. (Peso especifico 1.055)

Cada gramo de esta mezcla mezclado con 0’5 de yoduro de po-
tasio, disuelto en el agua, produce, cuando se acidula con un centime-
tro clbico de 4cido clorhidrico, una coloracién rojo bruna que re-
quiere para descargar su color no menos de 5 a 6 centimetros ctibi-

cos de solucién ﬁ) de tiosulfato de soda, que corresponde a 2 9,

~de cloro estimable. La solucién debe dar, cuando esté recientemente
 preparada, mis o menos 3 9, de cloro.
‘ Procedimiento—La técnica es la siguiente: T6émase un volu-
:men de orina, cuya densidad seanota; agrégasele siete volimenes
"del Labarraque cuya densidad seanota también. Espérase la des-
composicién de la urea y cuando esta descomposicién ha tenido
-lugar (unas dos horas después de realizada la mezcla) se toma la
, densidad de esta mezcla.

Se multiplica la densidad del licor de Labarraque por la cifra
7; se agrega a este producto la densidad de la orina; se divide el re-
sultado asi obtenido por la cifra 8; a este cuociente se le resta la
densidad de la mezcla después de Ia decomposicién de la urea. Fi-
-nalmente, esta diferencia se multiplica por la cifra 0’77 y el re-
‘sultado de esta multiplicacién d4 el tanto por ciento de urea. Un
ejemplo aclarard estas operaciones, aparentemente complicadas
y, en realidad, de una gran sencillez:

Supongamos haber anotado las siguientes cifras:

(1) Legia de soda a 36° Beaumé.=40 grms Na OH por 100 c.c. de agua.
(2) PUrRDY.—Practical Uranalysis and Urlnary Diagnosis —-Philadelphia 1909
. P. 29.
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Densidad del Licor de Labarraque...... 1027
Densidad delaorina.................. 1020
Densidad después de la descomposxcxén 1022

Las operaciones por efectuar, serén las siguientes:

27 X 7 = 189
189 4 20 = 209
209 : @ 8 = 26

26 — 22 = 4

4 x 0.77 = 3.08

La cifra 3.08, obtenida con gran facilidad, representari el tan-
to por ciento de la urea en la orina examinada.

Dosaje aproximado del niirégeno de la orina:—Muchas veces
le ser4 demandado al quimico el valor aproximado del nitrégeno
en la orina. En tales casos, procédase en la siguiente forma: (1)

Se toma 10 centimetros ctbicos de orina en una copa y se -le
agrega, por medio de una bureta graduada en décimos de centime-
tro cibico, una solucién titulada de nitrato de mercurio (71.48 de
Mercurio). Usase como reactivo indicador unas gotas de soda colo-
cadas en un plato de fondo oscuro. La reaccién final es la formacién
de un precipitado amarillo permanente. Se anota el nimero de cen-
timetros ctibicos de solucién gastados y se multiplica este nimero
por la cifra 0.04 y se obtiene la cantidad de nitrégeno. Asi, por
ejemplo, si han sido necesarios 13 centimetros ctéibicos de la solu-
cién de nitrato de mercurio, la cantidad de nitrégeno ser4 igual a:

13 x 0.04 = 0.529%, de nitrégeno.

' Puede emplearse también, el método de; MYERs, modificado
por GRADWOHL y BLA1vAs y cuya técnica es la siguiente:

T6mese un centimetro ctibico de orina y dildyase en 25 c.c. de
agua destilada. De la diluci6én asi obtenida, se toma un centimetro
cibico en un tubo de prueba, cuidando de afiadirle unas cinco a
siete gotas de acido sulftirico concentrado, unos cinco a diez cen-
tigramos de sulfato de potasio y una gota de una solucién de sul-
fato de cobre al 10 9%,. Se calienta el tubo, agitindolo continuamen-
te, hasta que el contenido tome una coloracién bruno oscura. En-
friese ligeramente y agrégese al liquido una gota de agua oxigena-
da: si no se aclara el contenido, sé le lleva a la ebullicién durante

—

(1) El procedumento em) leado ara el dosaje del nitrd, eno total en la orina es
ol de Kjeldanl, p P | J g
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un minuto, hasta que se obtenga un liquido claro. Solo en-
tonces se deja enfriar el tubo por un minuto y luego, en un fras-
co graduado, se afiade agua destilada hasta completar 35 cen-
timetros cubicos. Asi queda preparado el frasco que llamaremos
frasco A, para mayor claridad de la explicacién.

El segundo frasco, que llamaremos B, estd ocupado por la di-
lucién, de S centimetros cibicos de sulfato de amonio (que contie-
ne un miligramo de Nitrégeno) en 30 c.c. cubicos de agua desti-
lada.

Al contenido de este segundo frasco se mezclan 10 centimetros
ctibicos de una solucién de Nessler en 40 centimetros cubicos de
agua destilada, hasta completar 50 centimetros ctbicos.

En el frasco A, que contiene la orina, se agrega el reactivo de
. NEssLEr diluido como en el frasco B: agrégase lentamente, mo-
viendo el frasco receptor, con un movimiento giratorio, hasta que '
el dlcali de NEsSLER haya neutralizado el 4cido sulftirico del fras-
co A.

Se compara cuidadosamente al colorimetro, las coloraciones
obtenidas y se hace el calculo correspondientes a las diluciones.

En esta forma se obtiene la cantidad de nitrégeno en §]~5 de cen-

timetro cubico de orina, cifra que permite calcular ficilmente el
porcentaje correspondiente. (6)

Azoemia nictemera—Esta interesante investigacién clinica
comprende las siguientes operaciones:

1}—Dosaje de la urea en la orina eliminada en la mafiana,
antes del desayuno, habiendo en cuenta la hora de la miccién pre-
cedente, en el curso de la noche.

2)—Dosaje de la urea en la orina eliminada una hora después
“de iniciado el perfodo digestivo o sea dos horas después del almuer-
'zo, que se foma de preferen‘cia a la comida, para facilitar la inves-
tigaci6n.

Al estado normal los dosajes asi practicados acusan: una dis-
~ minucién considerable de urea en la sangre, en el primer dosaje y
un aumento miximo en el segundo la relacién normal es de 20
a 100. :

{8) R. B. H. GRADWORL and A. Y. BLAIVAS.—A simple method for the determi
. nation of nitrogen in urine.—The Journal of the American Medical Assoctation.—
Vol LXVII. No, 11, pig. 809 september 9. 1916.
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Indicaciones utiles.—Debo considerar entre los ureometros uti--
lizados en la apreciacién volumétrica de la urea: losaparatos de -
MoREIGNE, REGNARD, 1von, DoreMus, EsBacH, Aucuy, GARCIA
y Bourriez, cuya descripcién se halla en los tratados de Quimica
Biol6gica: el ureé6metro del Dr. Garciaesta descrito en la ¢Memo-
ria de la Municipalidad dc Lima» (Afio de 1906).

Es posible que alguno de estos ureémetros no venga acompa-
flado de las tablas necesarias para la estimacién de la urea en la
orina. En semejante caso, debe recurirse a la llamada «6rmula
de correccién del volumen de nitrégeno medido en el ure6metroy,
que es la siguiente:

1 H—f

Vo — V ( ) x
1 £0.00366 x t 760

Los valores indicados en la férmula son los siguientes:
Vo = voltimen corregido a 0° y 760 m. m.

V = voltimen leido en el ureémetro

H = presién atmosférica

t = temperatura

f = fuerza elastica del vapor.

£33 %
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