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Las formas oftdlmicas

del clorhudrato de

aureomicina

Lodbrtt

establecida sin lugar a dudas la impor-

tancia de la aureomicina para el trata-
miento de mumerosas infecciones de la
vista; y el oftalmélogo se estd valiendo de
este potente antibiético para combatir do-
lencias tales como la blefaritis, conjunti-
vitis, episcleritis, infeccién periorbital,
queratitis dendritica, dlcera de Mooren y
uveitis.

Es, empero, aun mds importante el papel
que desempena la aureomicina contra el
tracoma, que, amén de que pesa como
pesada carga econdémica sobre grandes
segmentos de la poblacién del globo, a
menudo provoca ceguera. Con los recursos
clasicos anteriores, la cura del tracoma
resultaba incierta y era menester continuar
el tratamiento de uno a seis afios, 0 méas.
La aureomicina, en cambio, produce nota-

Tl

EN PROLIJOS estudios clinicos ha quedado

cristalina

ble mejoria clinica y gran alivio sintom4-
tico, por grave que sea el caso, lo que ha
llevado a una eminente autoridad médica
a declarar que todos los demds tratamien-
tos anteriores resultan insignificantes com-
parados con el aureomicinico.

La gran utilidad de la aureomicina estd
redundando en su mayor demanda por
parte de los oftalmélogos, segiin les ha
sido dado comprobar a los farmacéuticos
de todo el mundo.

Para la prdctica oftalmica la aurco-
micina viene en las siguientes formas:
Solucion oftalmica: 1 frasco (25mg de aureomicina) com
gotero. La soluci6n se forma diluyendo el contenido del frasco en
S5cm? de agua destilada.

Ungiiento oftalmico: tubos de 3,5g (1mg de aureomicina por

gramo)

Capsulas: de 50, 100 y 250me

«+ . un timbre de honor
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Cyanamid INTER-AMERICAN Corporation
40 West 49th Street, New York 20, N. Y.
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Catedra de Farmacologia de la Facultad de Farmacia de Lima
Profesor Dr. Carlos A. Bambarén

Determinacién cuantitativa de glucosa
por micrométodo colorimétrico

Por la Q. F. Srta. CONSUELO BARES RELAYZE

Es de primordial importancia que los métodos de Quimica
analitica aplicados al diagndstico, scan de facil ejecucion y re-
sultados exactos, porque la invesiigacion bioquimica se realiza
siempre sobre cantidades pequenas. En lo que respecta a la glu-
¢emia han alecanzado mayor precision en los altimos tiempos,
dando por resullado deferminaciones cuanlitativas satisfacto-
rias.

El micrométodo colorimeétrico de Haslewood, Strookman,
Nelson, Somogyi, Polis y Sortwell, propuesto para determinar
giucemia, constituye el objeio de este trabajo, que ha compro-
bado la veracidad de sus resulfados, por lo que me permito afir-
niar que es rapido y sencilio, y consta de las siguientes partes:
Iin la primera, me ocupo de las téenicas. mas importantes para
Geferminar glucemia; en la segunda parte expongo con detalle
!1 téenica que he experimentados en la tercera, refiero las in-
vestigaciones efectuadas y en la cuarta formulo las conclusio-
nes, que resumen el trabajo.

Dejo constancia que el tema me lo sugirid el profesor de
Farmacologia de la Facultad de Farmacia Dr. Carlos A. Bam-
barén, euvos amplios conocimientos cientificos permiten orien-
lar al alumno en forma acertada y econcienzuda; le presento
sincero agradecimiento. Del mismo modo agradezeo a la Q.
I, Srta. Victoria Vargas, quien se ha dignado ayudarme en la

“parte practica, y al personal del laboratorio del Hospital “San
sartolomé” que me proporciond muestras de sangre.,

TECNICAS PARA DETERMINAR GLUCEMIA

Muchas féenicas se han propuesto para investigar Glucosa
de la sangre, pudiendo agruparlas en: métodos macroguimicos.
semimicrométodos y métodos microquimicos.

D/
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Entre los métodos macroquimicos mas conocidas se ci-
tan los siguientes: Método de Folin y Wu, perfeéccionado, de
Benedict, macroyodométrico de Folin, de Fontés y Thivolle, co-
lorimétrico de Folin, de Solomos, de Myers y Beley, de Becher
3‘ Herrmann, de Lewis y Benedict, de Somogyi, de Nelson y
Somogyi, modificacion del procedimiento del Acido picrico d=
B(:no(]nt, de Ch. Lobo Onell, de Dubosg-Benedict modificado
por Villela, de Somogyi modificado por White, Wilhelmi y Rus-
sei, de Blanca A. Mendioroz y de la Farmacopea de los Esta-
(m.s_ Unidos de Norte América.

Entre los semimicrométodos se tienen los de: Hagedorn-
Jensen, José Escarza, Valeriano Garcia, Villela, Blanca A. Men-
dioroz, R. M. Reinecke y R. S. Leechs.

Entre los micrométodos mencionaré al de Folin y Wi,
de Folin, de Folin y Malmros, de Bang, de Folin y Malmros (apli-
cacion wtomotr‘u,a) de Somogyi, de Kowarski, el absorciomé-
frico, el fotocolorimétrico y el de Haslewood, Strookman, Nel-
son, Somogyi, Polis y Sortwell.

Micrométodo de Folin-Malmros.— La técnica de Folin-
Malmros (9) puede resumirse de la siguiente manera: el fil-
trado de sangre libre de proteinas se calienta al bano maria en
presencia de una solucién de ferricianuro de potasio y otro de
cianuro-carbonato de sodio. Terminado el tiempo de calenta-
miento se enfria la solucién y se anade una solucién acida de
sal férrica en presencia de goma ghatti. La coloracion obtenida
se compara con la que produce una solucién tipo de glucosa de
concentracion  conocida, sometida al mismo tratamienfo. La
primera preocupacion fué fratar de buscar un agente substi-
tuyente de la goma por un agenie solubilizante del ferricianu-
ro férrico. Los primeros ensayos se realizaron con Acido oxa-
lico, luego con Acido lartarico y sus sales como el tartrato sé-
dico-potisico, el tartralo aménico, el fartrato de litio, y por
ultimo mezclas de tartrato de litio v tarirato de amonio, lle-
gando a establecer que la mezela ideal de las dos sales era dos
partes de tartrato de litio y una de tartrato de amonio por cien-
fo de solucion.

Esta soluciéon férrica disuelve bien al ferricianuro férrico.
las soluciones obtenidas son estables, es decir, no floculan sino
después de mas de 6 horas de reposo, pudiendo permanccer
estables hasta mdas de 24 horas.

La téenica de la determinacién es la siguiente:

Reactivos . —

Acido Tungstico diluido.— Colocar 20 ml. de fungstats
de sodio al 10 % en un matraz aforado de 1000 ml. y diluir con
agua a 800 ml. aproximadamente. Afadir agitando 20 ml. d«-
Aci y completar a 1000 ml.
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Ferricianuro de potasio.— En solucion al 4 % . Guardese
en frasco oscuro.
Cianuro-carbonato de sodio.— En un matraz aforado .de

500 ml., disolver 8 gr. de carbonato de sodio anhidro en unos
50 ml. de agua. Afadir 150 ml. de una solucién de cianuro
de sodio al 1 %, mezclar y completar con agua a 500 ml. 7
Solucion tartarico-férrica.— Disolver por medio del calor
gr. de sulfato férrico en una mezela de 75 ml. de Acido fos-
forico (85 %) y 100 ml. de agua. Por ofra parte diselver en
100 ml. de agua 2gr. de tartralo de litio y 1 gr. de tartrato de
armonio. Afadir a esta solucion 17.5 ml. de la solucion férrica
anterior, mezclar. Este reactivo se conserva de 7 a 15 dias.
Solucion testigo de glucosa.— Disolver 2 gr. de acido hen-
zoico en unos 500 ml. de agua caliente. Con la ayuda de esta
solucion se pasan 2000 mg. de glucosa anridra a un maltraz
aforado de 1000 ml.; afiadir agua hasta completar 1000ce.
Las soluciones diluidas deben contener 0.01 mg. de glu-
cosa en 1 ml., se preparan a partir de la anterior en la siguien-
te forma: en un matraz aforado de 2000 ml. se coloca 0.5 gr.
de acido benzoico y unos 1500 ml. de agua. Se anade 10 ml.
e la solucion madre de glucosa, se agita y se completa a 2000
. Estas soluciones deben guardarse en frascos de tapa esme-
ritada y cubiertos de una ténue capa de alcohol. ’
Procedimiento. Con una pipeta se foma 0.1 ml. de
sangre y se pasa a un tubo de cenivifuga que contiene 10 ml.
de acido tangstico diluido, agitar y centrifugar de 3 a 5 minulos.
En un fubo de ensayo se colocan 4 ml. de la solucién so-
brenadante, se agrega 2 ml. de la solucion de ferricianuro de
potasio y 1 ml. de la solucion de cianuro-carbonato de sodio.
Caolocar en banio de agua hirviendo los 2 tubos durante 8'; luego
se enfrian por medio de agua corriente durante 1 o 2'. Anadir
a cada tubo b ml. de la soluecion tartarico férrica, diluir a 25
mi. y mezelar. La comparacion puede hacerse con un colori-
metro provisto de un filtro de acido pierico como lo indican
Foiin-Malmros o bien en el fotémetro de Pulfrich.

RMicrométodo de Bang.— Las soluciones necesarias, son
lis siguientes:
Soluciéon de sal cuprica.— Disolver en un matraz de 1 Lt.

160 gr. de bicarbonato potasico, 100 gr. de carbonato de polasie
v 66 gr. de cloruro de potasio en unos 100 ce. de agua. Es con-
veniente ecomenzar a disolver el bicarbonato bien pulverizado
porque es poco soluble, luego disolver el cloruro de polasio v
p.or nltimo el carbonato. Entonces se anaden 100 ce. de una
solucion al 4.4 % de sulfato de cobre, se deja pasar la ligera
efervescencia del carbonato y se completa con agua hasta 1 Lt.
No debe emplearse esta solucion antes de 24 horas. Cuando se
utitiza es necesario diluirla: 300 cce. se diluyen hasta 1000 ce.
con solucion saturada de cloruro de potasio.
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Solucion de yodo para valorar el 6xide cuproso disuelto et
forma de c¢loruro cuproso.—Se necesita una solucion de yodc
NI200, que no se conserva y cque se prepara cada vez, especial-
mente en verano, de la manera siguiente: en“un matraz de 100
cc. se colocan 1 o 2 ce. de solucién al 2 % de yodato de pota-
sip, unos 2 gr. de yoduro de potasio, b ce. de acido clorhidrico
N[10 y se completa hasta 100 cc. con agua.

Indicador.— Solucion al 1 % de almidén soluble en solu-
cion saturada de cloruro de pofasio; se conserva bien.
Procedimiento.— Se preparan unos trozos de 16 x 28 mm.

de papel secante grueso blanco, de un peso aproximado de 0.1
gr. clu. El papel se trata previamente con agua acidulada ca-
liznte, para extraer todas los sustancias reductoras y fijadoras
del yodo! El trozo de papel con el cual se va ha hacer la toma
de sangre, se pesa cuidadosamente, entonces se absorbe con
este (mantenerlo con pinzas finas, no con las manos) 2 o 3
gotas de sangre y se vuelve a pesar cuidadosamente: la dife-
rencia da el peso exaclo de sangre absorbida. Sabido el peso
de la sangre, se coloca el papel con la saugre en un tubo y se
procede a la coagulacion de las proteinas, que deben quedar ad-
heridas al papel, y a la extraccién de la glucosa. Con este fin
se trata con solucion salina acidulada hirviendo, preparada asi.
snlucion saturada de cloruro de potasio, 1360 ¢c. ; agua, 640 ce.;
dcido clorhidrico al 256 %, 1.5 cc. De esta solucion se colocen
6.5 ce. en un tubo, se calienta hasta ebullicion y luego se vier-
te en el tubo donde estd el papel con la sangre; se deja duranie
media hora y tuego se vierte el liquido en un matraz de 50 cc.;
s¢ anaden a la probefa eon el papel otros 6.5 cc. de solucion
saiina acidulada hirviendo para lavar bien el papel, y se afaden
2l matraz, se deja enfriar y en el matraz se practica el andlisis
colocando solamente 1| cc. de la solucion caprica; se calienta
Ge manera que el liquido hierva al cabo de nmiedio minuto; se
hierve durante otros dos minutos; entonces se cierra con las
pinzas, se separa de la llama y se enfria bajo el chorro de agua.
Se afiade 1 o 2 gotas de solucion de almidén y se valora con so-
lucién N[200 de yodo; durante la valoracion es necesario hacer
pasar por el liquido del malraz una corriente suave de anhidri-
do carbonico, mediante un tubo de goma mediano. Se afiade
solueion de yodo, hasta que el color azul persista durante 30
40 segundos. Para la soluciéon de yodo se emplean microburetas
especiales.

Se sabe que 0.04 cc. de solucién N|200 de yodo corres-
ponden a 0.01 mg. de glucosa. La solucidn salina y la caprica
fijan por si solas un poco de vodo; por lo tanto las cifras de I+
valoracion son un poco mas elevadas. Bang encuentra que de
los centimetros de solucion N|200 de yodo empleados, es ne-
cesario sustraer primero 0.12 cc. vy el resto dividirlo por 4 pa-
ra obtener el nimero de miligramos de aziicar conlenidos en
la sangre analizada.
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Existiria, ademéas, una segunda correccion, que no depende
de los reactivos, cino de la sangre: la sangre contiene otras sus-
tancias fijadoras de yodo, y por esto hay que reducir 0.04 mg.
del valor del azicar encontrado. Asi, si la valoracion produce el
viraje, por ejem. con 4.2 cc. de solucion de yodo, en el peso
ae sangre examinada tendremos:

4.2 — 0.12
— 0.01 = 1.01 mg. de glucosa. (25)
4
Métedo tritimétrico para determinar pequefias cantidades
de glucosa.— El método de Humolle (11) requiere 0.01 ml.

de sangre. Después de desproteinizar con sulfato de cobre y
trngstato de sodio, el filtrado de sangre se trata con ferricia-
naro alcalino y después de la acidificacion el ferrocianuro for-
mado se trata con sulfato de cerio, el punto final se determina
potenciométricamente .

Micrométodo fotocolorimétrico. Nelson (23) reduce el
cobre, usando acido perclérico para precipitar las proteinas.

Se fecita de la siguiente manera: A 0.1 cec. de sangre total
so agregan a 4.9 cc. de acido percldrico al 3 % . La mezcla s2
agita y filtra o centrifuga. A 1 cc. del filtrado elaro, colocado
en un tubo para delerminar azicar de Folin-Wu_  se le afade
1 ce. de agua y 2 cc. de solucion alealina de tartrato de cobre .
v el tubo se sumerge en agua hirviente por 8. Después de en-
friar por 2’ en agua a la temperatura ambiente, se afiade 2 cec.
ce reactivo acido fosfomolibdico y la reaccion se contintia por
2’. La solucion se diluye a 25 ce. con &cido sulfurico N. y la
intensidad del color se determina con el colorimetro fotoeléc-
frico usando un filtro que tenga una trasmision de 660 micra.

Método rapido para determinar glucosa en sangre.— Este
rnc¢todo estda basado en los trabajos de Hagedorn, pero las prue-
Las requieren mucha experiencia.

Tableta 1
Sulfato de zinc (7 moléculas de agua) .. .. .. .. 10 mg.
Cloruro de sodio .. 0 190 >
TALCO ipisra 50 o5 35 5 59 BH Sa cim sl sis sien sie; 5w como protector
Aceite MINEral .. «o os o5 s o5 @e W s wE s como lubricante
Tableta 2
Yoduro 'de potasio <« s¢ se o5 oo s o e s e 100 mg.
Bicarbonato de sodio .. ... .. .. .. <. o0 . 10 >
Tableta 3
Ferricianuro de potasio recristalizado .. .. .. .. 1.28 mg.
Carbonato de sodio anhidro .. .. .. .. .. .. .. 625
Almidon. SOMUBlE! <o o 6 yo we sist 8 &% se o 1 2

CloTuro de S0AI0 <o o5 o or e e se s wE e 92 mg.
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Tableta 4
Acido. taXEaTIC0. o s we ws W vE sw m GG % 50 mg.
Sulfato de zinc (7 moléculas de agua) .. .. .. 200 *
ADNIAGR! <5 we se s 5w ae G B oe B% sa S8 como protector

Tabletas por calentamiento
Methenamine.

Procedimiento.— Llenar un tubo de prueba con agua has-
ta la marca de 5 ml. Obtener 0.1 ml. de sangre capilar de la
exitremidad del dedo o del 16bulo de la oreja por medio de un«
pipeta capilar. Colocar la sangre dentro del agua en el tubo;
anadir una tableta 1 y una tableta 2 al tubo, colocarlo en un
soporle y afadirle 2 tabletas por calentamiento y encenderlas.
Las proteinas de la sangre son coaguladas por el hidroxido de
zine, y se forma un precipitado el cual flota en la superficie
cel liquido. Mientras la solucion hierve, el precipitado de pro-
teinas es empujado por el vapor hacia arriba y puede ser mo-
vicdio con una bagueta de vidrio cuando llega a la boca del tubo.
Cuando ambas tabletas por calentamiento han sido casi consu-
midas, encender otra tableta por calenfamiento y colocarla so-
bre ellas, afnadir una tableta 3 al tubo de prueba. Al final del
segundo periodo de calentamiento enfriar el tubo de prueba por
inmersiéon en agua fria, y cuando esté frio anadir una tablela
4, la solucion dard un color azul, debido a la formacion de un
complejo de yoduro de almidéon y de un color menos intenso si
no hay yodo.

Los resultados de este método han sido comparados con el
método de Somogyi modilicado por Nelson. (34)

MICROMETODO COLORIMETRICO DE HASLEWOOD, STROOKMAN,
» NELSON, SOMOGYI, POLIS Y SORTWELL

Fundamento-— Este método esti basado en la reduceionr
de un reactivo ctprico, luego la formacién de azul de molibdeno.
Los resultados se valoran con ayuda de dos standards y el sis-
t>ma del autor para corregir la desviacion a la ley de Beer, que
permiten el empleo indistinto de colorimetria o fotometria,

Reactivos. —

Solucién isoténica de obre.— 80 ¢c. de una solucién de
sulfato de cobre (5 moléculas de agua) al 10 %, diluidos has!a
1 Lt. con solucién salina fisiologica (Cloruro de sodio al 9
vor mil) .

Tungstato sédico. — Al 10 %

Reactivo de sobre alcalino de Somogyi.— Disolver 28 gr.
dn Fosfato disédico y 40 gr. de Tartrato sédico-potisico en unos
700 cc. de agua, afiadir 100 cc. de Hidrato de sodio N. y agi-
tando, 80 cc. de Sulfato de cobre al 10 % . Afadir 180 g,:r. de
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Svifato de sodio y después de disuelto diluir a 1 Lt. con agua.
Después de 1 o 2 dias decantar y filtrar. Consérvese en frasco
oscuro bien cerrado.

Standards. — Preparar una solucion madre de glucosa ai
2.5 % en solucion isotéonica de Cobre. Como solucion madre
puede utilizarse también una conservada con Acido benzoico.
A partir de ella se preparan las soluciones standards diluyen-
do 2y 1 cc. al00 ce. con solucion isotonica de Cobre, diluida
al 1|2 con agua. En frascos bien cerrados se conservan inde-
finidamente estos standards de concentracion 0.05 y 0.025 gr.
por mil, respectivamente, corresponden a rrlum'mmq de 2 y 1
gr. por mil, si se emplea 0.05 de sangre, segin la técnica des-
crila.

Reactivo molibdico.— Acido fosfo-molibdico (Merck o
Liritish Drug Houses) al 2 % en acido sulfarico 2 N.
Técnica.— A 1.85 cc. de solucion isotonica de Cobre co-

locada en un tubo de centrifuga, anadir 0.05 cc. de sangre,
niezcelar y dejar unos minutos. Afadir 0.1 ce. de Tungstalo
sadico, m('zc]m' y centrifugar (basta 2 minutos) .o filtrar a tra-
viés de un papel pequenio de buena calidad. Poner 1 ce. de li-
quido claro en un tubo de ensayo estrecho; en otros tubos igua-
ies poner 1 ce. de los standards 1 y 2. Afiadir a cada tubo 1 cc.
del reactivo de cobre alcalino. Tener los tubos 8 en un banic
de agua hirviendo, pasarlos a agua a la temperatura ambiente,
en la que se dejan enfriar 2’ y anadir 1 cec. de] reactivo molib-
dico. Pasados al menos ofros 2' afadir 2 ce. de agua y mez-
ciar. Comparar el standard {1 con el 2 y el problema y calcular
con las férmulas:

212 — L1 1+ 11
=TIy — 1 — gr. de glucosa por 1 Lt. de sangre.
Ll — L2 L p
Discusiéon.— Este mdétodo permite oblener buenos resul-

tacos con colorimetria comparada.

La desproteinizacion de sangre no lacada, permile oblener
giucemias practicamente verdaderas. ElI método del Tungstato
de cobre, adaptado del de Somogyi (29), liene la venlaja que el
Cobre impide la glucolisis, permitiendo demorar la cjecucion
del andlisis,

El método del Sulfato de bario propuesto ultimamentz
por Somogyi (30), es menos manejable y las ventajas que le
atribuye su autor, parccen meramente tedricas. El método del
Acido perclorico propuesto por Polis y Sortwell (23), plantea
problemas de incertidumbre del nH. final.

El problema del desplazamiento del pH, del reactivo de Co-
hre alealino, embargd mucho tiempo a los investigadores, que
inlentaron utilizar soluciones standard de Glucosa en solucion
saturada de Acido benzoico; la acidez de estas soluciones daba
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lngar a resulfados erréneos, debiendo prepararse casi diaria-
mente el reactivo, que puede conservarse hasta un mes adicio-
nando Toluol. Al fin se encontré que el Sulfato de cobre al
4 % era el agente conservador ideal, por su eficacia y por no
alterar los resultados, teniendo al mismo tiempo la ventaja de
ser uno de los reactivos del método.

Para hacer mas semejantes las condieiones entre standards
v problema se duplie6 dicha concentracién de Cobre en la solu-
cidn isoténica, diluyéndola al 1]|2 para preparar los standards,
que tienen una concentraciéon de 0.025 y 0.05 por mil y que
censervados a la temperatura del Laboratorio, permanecen inal-
terables después de dos afos y medio; no se puede garantizar
una conservacién tan larga para las soluciones de las que se
haga uso freeuente, pero con un minimo de precauciones nor-
males, pueden considerarse indefinidamente estables.

La férmula de Somogyi para el reactivo de cobre alcalino
parece la mejor que se Ha ideado hasta la fecha y especial-
mente adecuada para eliminar por complefo el uso de los tubos
especiales de Folin.

El reacfivo molibdico es muy importante, sobre todo, en
folometria. La combinacién reactivo de cobre de Somogyi y fos-
fomolibdico de Folin da resultados erréneos. El reactivo mejo-
rado de Folin puede utilizarse para colorimetria comparada.
siempre que se realice la comparacién sin demora (empleando
3 cc. de reactivo en lugar de 1 ce.) El reactivo Arseno-fosfo-
tungstico de Benedict da colores que se desvanecen réapidamen-
fe; el reactivo Arseno-molibdico de Nelson es de preparaciéon in-
segura y da cifras bastante aumentadas. Los mejores resultados
se obtienen con la simple soluciéon sulftrica de algunos acidos
fosfomolibdicos del comercio. Una concenfracion de 2 % bas-
ta para valorar glucemias hasta de 15 gr. por mil. El empleo
12 s6lo 0.05 ce. de sangre no impide obtener resultados co-
rrectos; puede reducirse la cantidad de sangre, sobre todo, en
faertes gluceniias.

INVESTIGACIONES REALIZADAS

El mierométodo anteriormente descrifo, es sensible v exac-
fo. ~

La sangre se extrajo en ayunas, ufilizando como anticos-
gulante ] Fluoruro de sodio, y se sigui el método conforme se
explicara a continuacion:

A 1.85 cc. de solucién isoténica de Cobre, se agregs 0.05
cc. de sangre, se mezcld y dejé unos minutos; luego afadiendo
0.1 cc. de solucién de Tungstato .de sodio se mezelg v {iltré
por papel Whatmann; después de recibir 1 ce. del filtrado se
agregd t ec. del reactivo de Cobre alcalino de Somogyi; se lle-
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/
v6 al baifio maria por espacio de 8 y después al agua a la ten:l-pe—
ratura ambiente por 2 minutos, afnadiendo luego 1 cc. del reacti-

vo molibdico; se deja en reposo por espacio de 2’ y finalmente_

se agregd 2.5 cc. de agua, para luego hacer la lectura en ‘el
Fotocolorimetro Lumetron 420 filtro azul.

Los standards se prepararon a partir de una solucion stock
de Glucosa, de concentraciéon al 1 %, en solucién isoténica de
Cnbre. Tomandose 1 cc-. de esta solucion equivalente a 0.010
gr. de Glucosa, se diluyé en 100 cc. de solucion isoténica de
Cobre diluida al 1|2 y después de medir 0.1, 0.15, 0.2, 0.25,
0.3, 0.3b, cc. de esta solucién y colocarla en fubos de prueba.
respectivamente, se agreg6 a cada uno 1 cc. del reactivo de
Cobre alcalino de Somogyi, para luego llevarlos al bafio maria
por espacio de 8’ y pasarlos después al agua a la temperatura
ambiente por 2. A continuacién afiadiendo a 1 cc. del reactivo
molibdico, se dejaron en reposp 2’ para, finalmente, agregar
2.5 ce. de agua y llevarlos al fotocolorimetro.

Las lecturas obtenidas fueron las siguientes:

Tubos . Solucién en ce. Trasmisiéon
BIaNTO .. .5 vo in oo ve ol o) [0 Mottt o g e Talsl B a6 iew we os 83
2 g sai B en se ee ol BUIDLA PLINIRAMR o=l s 5. o .o T0
£ . o su Ob T8 e e e R0 I, REESSEF T UL 5 ve ee e 66
5 o ool wer wel wel wen aiedhdte OGOl howe T TR dh, o oo we a0 168
6 v o we Mo se e rallpd 0000, Srnindliets o F 6 5 Bl (o8 o8 wie e (00

Los resultados obtenidos en cada observacion, se -indican
a continuacion:
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Muestras Lecturas al foto- Gilucosa Muestras Lecturas al foto- Glucosa
colorimetro colorimetro
T § me DA ce se 2o oo 0289981 O .. su s T2 ew ws . 0.154 %
2. o 0, DO rere .. 0212 22 .. .. .. ..72 .. .. . 0.154
3. . 56 . oior (022 B3 oo o el T ot oo, sty 0147
4 . . BT . .. 0.263 34 .. .. .. .. T4 .. . 0.141
g . . 58 . o 0.200 B85 .o os e Th os e . 0.141
G . 08 nw .. 025 36 .. ......7 .. .. ....0.14
s = 99 o= oo 0247 3BT .. v on o T s we v oo 0.135
8. . 60 . .. 0.239 38 . o 10 i, . 0.135
9500 o . 60 . .. 0.239 38 . e 0D, e s . 0.135
16 .. .. .61 .. .. 0.232 40 . s T 53 55 s - 02123
0 1 R . .. 0.224 41 | e T wsiies s we, 9123
12 .. .. .. .. 62 . .. 0.217 42 .. 18 .. . 0.116
14 = ey de wwt B3 .. 0.217 43 e LIS wiel erb som w10 D116
15 .. .. .. .. 64 . .. 0.209 44 B 78 .. <. . 0.116
16! fues e v we B8 .. 0.208 45 .. T8 .. .. .. .. 0.116
1T oe oo 2o -» 08 3 .. 0.201 .43 Lo 19 55 ws . 0.110
18 o vt s s 8D .. 0.201 47 .8 .. .. . 0.104
13 5 sakies ~. 63 .. 0.217 48 . . 80 . . 0.104
3 1 | I I .. 0.201 49 . .. 8 .. .. .. .. 0.104
20 5 oo e w8670 oo R HOSTORRL-DOTT 8 oo o ose o 105099
21, air v o snt BT ce et B FASIED NG .8 .. .. .. .. 0.092
225 e st s BT e 101902 ~.59 ~83 . .. 0.087
23 L go o 37680 ~ 0,181 £.53 . 83 . .. 0.087
24 o ovq et en B8 fee el RFOVISL 4] . 84 . .. 0.082
25 i et o i B8 o toe i, "0 I8 TS . LH0E oo s .. 5. 0.082
26 N os o e B9 ws =+, 0.173=2756 .. 8 .. .. .. .. 007
. (PR |+ | S .. 0.173 57 , .. 8T .. .. .. .. 0.065
28 ci oo s s 0w e ae as 05160 58is .. 8 .. .. .. .. 0.060
20 .. .. .. .. 70 .. .. .. .. 0.167T 59 . .8 .. .. .. .. 0.060
30 5 w0 aien 00 o . 0.167 6n . 89 . ..0.055
CONCLUSIONES

1

Se ha empleado por primera vez en el Per(, el microné-

todo de Haslewood, Strookman, Nelson, Somogyi, Polis y Sort-
well, para determinar cuantitativamente Glucosa en la sangre.

2

El método es exacto, rapido y facil; emplea pequeias can-
tidades de sangre y reactivos simples.

3.—La dosificacién, se efectiaa utilizando colorimetro y foto-

colorimefro.
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Potasio y tejido muscular

Por la Q. F. Srta. FRANCISCA RIVERA BERMUDEZ

Tiene interés especial el estudio del Potasio en relacion
con 2] tejido muscular. Los trabajos sistematicos modernos,
llavados a cabo por diversos investigadores, demuestran que
en los animales, desde el momento en que nacen y durante el
crecimiento se produce una fijacion regular con balance cons-
tantemente positivo (Leulier); por otra parte, el estudio de
los musculos permite clasificarlos segun la cantidad de este
elemento melalico en tejidos musculares estriados, volunta-
rios, estriados automaticos y fibras lisas. Entre los musculos
estriados voluntarios, los mas rapidos serian los que contie-
nen mas Potasio. Leulier y Pommé en un interesante traba-
jo, han conseguido precisar mdas todavia, haciendo estudios
quimicos sistematicos de tejido muscular en los animales desde
el momento en que nacen. Estos investigadores han compro-
bado un hecho de lo mas demostrativo y es que los animales
que pueden moverse por si solos desde el primer momento,
presentan un contenido de Potasio en los musculos casi
izual al que tienen en la edad adulta. En cambio, los ani-
males del tipo del perro o gato que tardan algunos dias en
tener movimientos activos, el contenido en Potasio de los
musculos estriados voluntarios, aumenta en forma progresiva.
Estudios complementarios han demostrado que en estos ¢asos
a medida que aumenta el Potasio muscular, disminuye la cro-
naxia. En cuanto a la musculalura lisa ésta conserva el con-
tenido en Potasio que tiene desde el primer momento.

Fenn ha demostrado que en la contraccién voluntaria hay
una pérdida de Potasio. Este autor realizo con la ayuda de
Cobb el siguiente experimento: A una serie de ratas les cortd
el ciatico de una pata, previa anestesia etérea y con precaucio-
nes., De i a 7 dias después de la operacion las ratas fueron
echadas a una batea con agua y obligadas a nadar hasta que
csluvieran exaustas; luego fueron muertas de un golpe en la
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cabeza y sangradas para obfener los musculos con la menor
cantidad posible de sangre. Dichos musculos fueron disecados
inmediatamente después y su analisis demosiré que la con-
traccion voluntaria produce un aumento en agua y una dismi-
nuciéon en Potasio. En general los musculos de las ratas que
nisdaron mayor tiempo y con menos fatiga perdieron la mayor
parte de su Polasio y ganaron en agua. Los musculos exami-
nados unos pocos dias después de la denervaciéon mostraron
un ligero aumento en Potasio presumiblemente con la pérdi-
da de su actividad.

Este cuadro ha sido tomado de Deulofeu y Marenzi con
las cifras obtenidas en el liquido del prensado niuscular.

-

Cationes S0dio grs. X 10CC. oo wv e oo wn oo e s we en  0.046
cel liquido Botasio €TS8, X 10 .8C: vuis oo w0 we: qw e s e sie w0431
prensado Calcio grs. X 10 €C. .. .. +v we ee 22 2o 2o .o .. 0035
muscular ’ MAgNesiolers. K 10 €. o ts asgse o oo oo o0 oo so Q071

En el tejido muscular es donde se encuetra la mayor parte
de Potasio 4 grms. por 1,000. Para un hombre de 60 kilogra-
mos habria pues en sus 30 kilogramos de muasculos, 120 grms.
de Potasio. Domina sobre el Na, Mg y Ca.

Combinado con las proteinas, con el Acide fosforico y el
Cicro en forma no difusible y difusible, la primera aumentaria
en la concentracion por la Acelilcolina o aumentando el Pota-
sio del liquido en que se encuentra el musculo. Hay mas Po-
tasio en las células musculares, que sales de Sodio, explicando
gquizas las ventajas que para el musculo tiene el Potasio como
“cation-jefe’ . ‘

El Potasio muscular estd en equilibrio- con el Potasio plas-
matico con el que puede intercambiarse. La experimentacion a!
respecto es copiosa. Intervienen como factores: la concentracion
de Potasio en los liquidos de perfusion, irrigacion, reaccion, as-
fixia, estado de reposo o de actividad del musculo, hormonas es-
pecialmente la cdriico suprarrenal, que hace disminuir el potasio
muscular. Durante la contraceion muscular dicminuye e] Pota-
£i¢ en los musculos y aumenta en el plasma; ia recuperacion es
rapida (Houssay, Marenzi y Gerschman) .

El musculo es capaz de fijar el Potasio plasmatico en exce-
so cuando ha sido inyecfado en las venas, asi mantiene e] nivel
normal de la potasemia aun en animales nefrolomizados (Hous-
say y Marenzi 1937). '

La liberacion del Potasiec muscular (trabajo, asfixia y
shock) es mas lenta que en el higado.

Las convulsiones, (étanos, es(ricnina, cardiazol y en gene-
ral toda excitaciéon de la corteza motora aumenta el Potasio
plasmdtico a expensas del muscular. En la tetania humana no
hay variacion.
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Leulier y Pommé han estudiado el contenido de los muscu-
los en Polasio de las diversas afecciones como son: paralisis,
miopatias atréficas progresivas y otras. Aun se ha llegado a
tomar muestras de tejido muscular “in vivo™.

Los resultados de los examenes quimicos y de la crona-
xia determinada simultineamente concuerdan, en general, con
las predicciones.

a) En el musculo estriado.— En los muasculos estriados las
concentraciones de Potasio presentan diferencias considerables,
scgun las especies, y aun en los diversos musculos de un mismo
animal se comprueban acentuadas diferencias.

En los musculos humanos las cifras obtenidas por Leu-
lier y Pommé (1934) fueron variables entre 400 miligra-
nos y 450 miligramos segin los musculos; esta concentra-
cién es mayor en los musculos blancos que en los rojos; exis-
tiendo diferencias acentuadas entre los distintos muasculos de un
mismo individuo y aun en un mismo miusculo se revela dife-
rencias regionales. Asi, Houssay y Marenzi encontraron diferen-
cia de 60% en el tibial anterior, alcanzando a un 15% cuando
se trataba de dos trozos simétricos del mismo par de musculos.

Leulier, Bernard y Bernard (1933) sostienen que la dis-
minuciéon de la cronaxia que se comprueba en los animales a-
‘dultos con respecto a los jévenes, es debido al aumento del con
tenido del Potasio, pues, comprobaron en el perro y en la pa-
loma la relacién existente entre la excitabilidad muscular y 1¢
concentracion de Plotasio.

b). En el masculo cardiaco.— El corazén contiene menos
Potasio que los musculos estriados, pero mas que los muscules
lisos; asi lo confirman las determinaciones verificadas por nu-
merosos autores. El i6n Potasio es necesario para el funciona-
lismo normal del miocardio.

En el musculo cardiaco, el Potasio entra y sale con facili-
dad y-“‘las variaciones de la excitabilidad del miocardio acompa-
nan a la difusion del Potasio miocardico en los dos sentidos”;
la accion del Potasio sobre el corazén es doble. El i6n afecta la
conduccion de los impulsos y la contractibilidad muscular.

No todas las porciones de los 6rganos son igualmente sensi-
blee al Potasio; el tejido nodal resisle mas a los cambios de la
concentracion potasica que la auricula o el ventriculo.

Interesa sefalar que en ausencia del Potasio, el corazén no
responde a los estimulos vagales; y de agui la importancia del
Potasio en la trasmision de los impulsos nerviosos.

Supresion del Potasio.—Lo eliminacion del Cloruro de Po-
tasio, del liquido del Ringer que irriga a un corazén, determina
su detencidn al cabo de cierto tiempo, que varia seglin las espe-
cies y en los Poiquilotermos, segtn la estacion del afio.

Exceso de Polasio.— El exceso de Potasio disminuye la {re.
cuencia cardiaca y a concentraciones determinadas produce paro
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diastdlico, salvo en algunas especies en que dicha detencion
sobreviene en sistole.

La aplicacion local, sobre el corazon de distintos mamife-
res, de una solucion de Cloruro de Potasio, por medio de papeles
de liltro impregnados, produce segun Rosthschub (1939) vy
Koff y Nahum (1940) supresién de la actividad eléctrica, de 1
misma manera, que la aplicacién local de este i6n produce en
ios musculos estriados supresion del potencial y permite un re-
gisiro monofasico (Buchanan 1927). Con esta técnica Kish,
Nahun y Hoff (1940) obtuvieron cambios electrocardiograficcs
semejantes a los que se obtiene con distintos tipos de lesion
cardiaca, desapareciendo los trastornos cuando se quita el papel
impregnado en Potasio.

La excitabilidad del musculo cardiaco disminuye cuando se
aumenla la concentracion del Potasio que lo irriga. Asi perfun-
diendo el corazon del sapo con un Ringer con el doble de su con-
centracion normal, se comprueba un aumento evidente y constan-
te de la c¢ronaxia muscular.

Cicardo y Marenzi (1938) después de 3 minutos de perfu-
sion registraron una cifra media de 2.92 en lugar de 1.50 que
presenta los controles.

Por lo tanto, mientras que la disminucion hasta un cierto li-
mite del Potasio cardiaco produce hiperexcitabilidad de la fi-
bra muscular, el aumento determina un efecto contrario.

La accion toxica del Potasio es debida a su penetracion
c¢n el interior de la fibra cardiaca. Orzechopski (1936-1937) ad-
mite basado en experiencias realizadas sobre corazones aislados
de ranas, banados con un liquido de Ringer en el que se modifi-
caba las concentraciones de Potasio y de Calcio, que mientras el
Potasio difunde en ambas direcciones el Calcio solo difunde del
carazon al liquido que lo bafia, como lo prueban las deierminacio-
nes de estos elementos afectados en el liquido confenido en las
covidades del corazon. Se han comprobado estos hechos midien-
¢o la conductividad eléctrica de corazones perfundidos con so-
luciones de Ringer con distintas concentraciones ignicass y tam-
bién dosando quimicamente en e] musculo cardiaco las cantida-
des de Potasio y Caleio después de aumentar o disminuir su con-
centracion en el liquido que lo irriga.

Winkler, Hoff y Smith (1938) administrando Cloruro de
Fotasio a perros por inyeccion intravenosa lenta, encontraron
cambios del elecirocardiograma relacionados con la concentra-
cion sérica de este elemento. )

Hallaron alteraciones en la onda T, cuando la concentra-
cion en el suero era de 5 a 7 miliequivalentes por litro de presién
del segmento S. T. con 8 a 10 miliequivalentes por litro, bloqueo
intraventricular con 10 miliequifalenies, desaparicion de la onda
P. con 9 a 11 mlg. y parada del corazén a] llegar a 14 o 16
mig. por litro. Encgeneral, s eha encontrado disminuecién del
Polasio en sujetos muertos por diversas afecciones cardiacas (di-
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lalacion, insuficiencia miocardiaca, fibrilacion veatricular, ede-
mas cardiacos, etc.).

Harrison en 1939 expresa que ‘‘el corazén fatigado” es mas
pobre en aquellos elementos que normalmente son mas abun-
dantes que en las células (potasio, f6sforo) y mas ricos en «-
cuellos que normalmente abundan mas en los liquidos intersti-
ciales:

¢). En el musculo-liso.—Los musculos lisos que desa-
rrollan menor actividad que los estriados y que el cardiaco, que
presentan también menor excitabilidad, contienen menos Pota-
sio, sobre todo, el utero que acusa 100 miligramos por ciento.

Los musculos lisos se comportan frente a la accion del Po-
tasio en forma semejante a la de los muasculos estriados. Las pe-
guenias dosis producen aumento del tono y las dosis mayores
tna contractura cuya intensidad depende de la concentracion.
Todos estos efectos se obtienen con concentraciones mayores
que en los musculos estriados, es decir, acusan una mayor resis.
tencia. También se ha observado que la contraccién de los
musculos lisos estd asociada a una liberacién de iones de Pota-
sio, lo mismo que en los musculos eslriados.

Los musculos lisos de los vasos sanguineos estan sujetos a
las mismas acciones del Potasio que los musculos mencionados
mas arriba. ¢

Astolfoni (1903) ha descrito una vasoconsiriceidon generali-
zada en la rana, que segun Braun (1904) es debida a un doble
mecanismo, uno directo sobre las paredes vasculares y otro por
el sistema nervioso.

La inyeccién endovenosa de dosis moderadas de sales de
potasio produce aumento en la presion arterial, debido en parte
a la accién directa sobre los vasos y en parte a la liberacion de
Adrenalina y a la excitacion de los centros vaso - motores. Al
contrario, la dosis toxica inyectada por la misma via determina
descenso de la presion, bradicardia y detenciéon diastolica. Esta
visma dosis inyeciada intraarteriaimente es hipertensora como
la dosis moderada.

Clark (1921) ha verificado en la rana la vasoconstriccion
no solo por exceso sino también por falta de Potasio en el liqui-
do de perfusion.

Accibn sobre el estémago.—El Potasio actiia sobre las con-
tracciones del estbmago en forma distinta a la de 1a Acetileolina,
Mientras que ésta provoca contracciones ritmicas que son an-
fugonizadas completamente con la Atropina, el Potasio produce
una contraccién aislada, seguida de una contraceion mas o me-
nos prolongada, que no es neutralizada por las sustancias anta-
gobnicas de la Acetilcolina. El comportamientp de los miscuos
lisos, tiene algunas similitudes con lo que sucéde en el masculo
estriado, corazon y ganglios simpaticos, en los cuales el Potasio
acltia cuando es inactiva la Acetilcolina.
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Il desprendimiento de Potasio por los ius musculos lisos
ha sido demostrado por Cicardo (1941) excltando estomagos de
sdpos y de ratas por medio de corrientes faradicas o por la Ace-
vicolina. Posteriormente Houssay y Gerschman (1943) ha veri-
ficado estos hechos en el intestino del perro. Se confirma por 1o
tenio una vez mas, que la actividad de los testigos esta asociada
con una movilizacion de iones Potasio que probablemente cons-
tituyen los agentes descencadenantes de los estados de excita-
c10m.

La liberacién del Polasio por los estomagos de ratas exei-
tadas eléctricamente, acusan diferencias menos acentuadas que
los estémagos de sapos, debido a la conlractura que sobreviene
en estos 6rganos antes de la aplicacion de los estimulos.

Las contracciones que provocan las soluciones de Acefilco-
lina, alcanzan sus valores maximos con una eserinizacion previa,
lo que condiciona también un desprendimiento mayor de Pota-
sio. TL.a Atropina que antagoniza a la Acetileolina, impide total-
mente este desprendimiento.

La liberacion de Potasio producida nor la Acetileolina en los
miuseculos lisos, tiene iguales caracleristicas que en los musculos
ectriados.

Dadn mue el Potasio defermina nor =i mismo una contfraccian
del estdmago ain en los Grganos atropinizados, puede aceptarse,
como en los musculos estriados, que el Potasio actiia direeta-
mente sobre la fibra muscular v gue la Acetileolina To hace <o-
bre una susfancia mediadora que libera Potasio, la cual se alte-
raria por accion ‘de la Atropina.

Prensa médica

P. DE LUCA y P. ROSSI.— La estreptomicina por boca en la
esterilizacion de los portadores convalescientes de tifoidea.
— “Bollettino della Societa Italiana de Biologia Sperimen-
lale”.— Vol. XXVII, ne 5.—Pag. 900.— Milano 1951.

El problema de los portadores de bacilos tificos inferesa
igualmente a clinicos e higienistas, con el objeto de eliminar
una de las mas ifnportantes fuentes de infecciones.

Con ninguno de los procedimientos terapéuticos utilizados
hista la fecha, se ha conseguido resultados decisivos .
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La eficacia del cloranfenicol en los numerosos métodos,
habia legitimizado la esperanza de éxitos en el campo de la pro-
filaxis, esperanzas que de acuerdo con las investigaciones de D
Aiessandro y de Cefaluse se han desvanecido, habmudo podide
demostrar estos autores un alio porcentaje de portadores con-
valescientes después de un prolongado tratamiento con el clo-
ranfenicol. Los autores después de sistematicos controles en co-
procultivos, seguidos durante la epidemia de Cesaro, sobre ()7
sujetos, a 3, 6 y 9 dias después de la interrupcion del tratamie n-
to con el cloranfenicol, se pudo idenlificar 22 portadores, de los
caales 7 al primer examen después de tres dias, 9 al segund,
aespués de seis diag, 6 al tercero después de nueve dias.

La estreptomicina se suministraba por via oral, apenas el
examen coprolégico permitia sospechar que se estaba en pre-
sencia de un portador y se suministraba a la dosis de 1,5 g por
dia

Con este método realizado en un periodo de dos o cuatro
dias, la esterilizacion de las heces se podia considerar definiti-
va, dado que en los repetidos controles efectuados hasta los trez
meses después de haber administrado la estreptomicina, no s2
habia vuelto a encontrar bacilos tificos en las heces. En un su-
jelo, para efectuar la esterilizacion se continud el tratamiento
per diez dias, habiendo resultado posiiivo el coprocultivo efec-
tuado al sexto dia.

in otros 7 sujelos, tifosos, clinicamente curados, se inicid
la administracion de la eslreptomicina 24 horas después de la
ullima dosis de cloranfenicol, sin esperar el resultado del exa-
mien. Los coprologicos exdmenes praclicados con la misma
modalidad de los anteriores no permitieron encontrar bacilos,
en 6 de estos sujetos. En el sétimo caso, por el contrario
C¢espués de seis dias del tratamiento con estreptomicina, se han
aislado bacilos lificos en las heces, mientras se observaba ol
cuadro clinico de una recaida.

La razén por la cual con el cloranfenicol no se realiza siem-
pre la esterilizacion, debe busearse pusiblemente en la circuns-
tanecia que alcanza una concentracion relativamente baja en la
luz intestinal, puqll)lvmunto que no llega a la vesicula biliar.
La (-siroptomu ina, en cambio, suministrada por via oral, se eli-
mna casi exclusivamente por las heces, de aqui que.deba con-
siderdrsele como el antibiotico de eleccion en los®casos en que
se trata de actuar sobre bacilos lificos en lesiones inteslinales,
que por la escasa vascularizacion no ofrecen al cloranfenicol
las mejores condiciones Para actuar sobre los bacilos. Es po-
sible que la estreptomicina pueda explicar su accion en casos de
colecistitis, por la escasa cantidad que puede ser absorbida por
el intestino el el circulo enterohenalico.
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LUCIEN DE GENNES, S. BONFILS Y G. DELTOUR.—Inte-
rés de la desificacion simuitanea de la glucemia y de la pi-
ruvicemia en ei cursc de la prueba de tolerancia a la glu-
cosa. Estudio en 60 individuos normales y patolégicos.—
“La Presse Médicale”.— Pag. 497.— Ne¢ 25.— Paris
1951.

Alteraciones del melabolismo hidrocarbonado pueden ob-
Lervarse en el curso de estados patologicos, orgdnicos o fun-
cionales exiremadamente variados. Aunque es corriente para °
efectuar la exploracion clinica de esie género de trastornos, re-
currir exclusivamente a la dosificacion de la glucemia en ayu-
nés o después de una sobrecarga glucidica, existe otro medio
de estudio facil de uno de los estadios de degeneracion de la
glvcosa: la medida de la piruvicemia.

El écido piravico constituye un término obligatorio de la
degradacion de la glucosa y la determinacién de la piruvicemia
ha sido considerada bajo diversos dngulos:

1° Como indicador de ia actividad celular

22 En el curso de alleraciones metabdlicas graves (en los
hepdticos y en los diabéticos) .

La comparacion de la glucemia y de la piruvicemia despu?s
de la ingestion de glucosa, les parece a los autores mas suscep-
tible de descubrir ciertos frastornos metabélicos, sobre tode
ceando son ligeros. A

Los autores se exfienden después sobre la técnica de la
rmedida de la piruvicemia, comentan ampliamente los resulta-
dos obtenidos en las diversas enfermedades y acompafian su
trabajo de un cuadro sindptico con las cantidades obtenidas en
cada enfermedad,

Los autores terminan diciendo que esta medida de la piru-
vicemia tiene gran interés, pues ofrece la posibilidad de discri-
minar la diabeles de los estados paradiabéticos, mienfras que
el simple estudio de la curva de glucemia provocada los con-
funde y, ademds, sugiere una via de estudio metabdlico de la
obesidad, que no podra todavia conducir a conclusiones pato-
génicas, pero permitird por una prueba simple esbozar una cla-
sificacion en afecciones todavia mal conocidas.



