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Catedra de Farmacologia de la Facultad de Farmagcia de Lima
Profesor Dr. Carlos A. Bambarén

Influencia del alcohol sobre la glucemia
Por la Q.- F. Srta. LUZ TERRY VIDAL

El presente trapajo tiene por objeto estudiar la influencia
cel Alcohol sobre la glucemia, dato de bioquimica sanguinea,
que es importante por las informaciones que suministra, tanto
desde el punto de vista fisiolégico, como farmacolégico.

Consta de las siguientes partes: En la primera, resumo los
conocimientos actuales sobre glucemia y las priuncipales sustan-
cias hiperglucémicas que se conocen; en la segunda parte, es-
tudio la acci6én del alcohol sobre la glucemia; en la tercera par-
te, relato las investigaciones realizadas con el fin de averiguar
las variaciones que experimenta la glucemia por accién del Al-
cohol etilico, describiendo, también, el método de la XIIT edicién
de la Farmacopea Americana para determinar glucosa sangui-
nea. Un resumen a manera de conclusiones y la bibliografia, po-
nen fin al trabajo.

Dejo constancia de mi gratitud al Doctor Carlos A. Bamba-
rén por haberme sugerido el tema y proporcionado la biblio-
" graffa correspondiente y al Sefior Q. F. Fernando Montesinos, .
por recomendarme el -método de determinacion de la glucgsa
sanguinea, que consigna la XIII edicién de la Farmacopea Nor-
teamericana.

NOCIONES SOBRE GLUCEMIA

La glucemia es una de las constantes quimicas de la san-
gre. Sus variaciones fluettan entre dos limites estrechos, ge-
reralmente 80 y 120 miligramos por ciento.

Las sustancias que hacen variar la glucemia normal, hi-
per e hipoglucemigenas, se estudian con particular interés.
Descubierta en la sangre por Dobson y Collen (23) en 1776,
fué Claudio Bernard (9) en 1855-1857 quien demostré su im-
portancia fisioldgica, realizando interelsantes trabajos acerca
de Ia influencia del sistema mervioso, central sobre la glucemia.



4 : LA CRONICA MEDICA

Se conoce el metabolismo de los glacidos gracias al traba-
jo de una serie de investigadores, entre los que se cita a Emb-
den, Neuberg, Harden, Young, Warburg, Meyerhof, Parnas, Loh-
mann, Von Buler, Cori, Needham, Keilin, Szent-Giorgyi, Krebs,
(9) y otros més.,

Practicamente, todos los 6rganos de los animales partici-
Fan en proporcién mas o menos grande en la utilizaciéon global
de la Glucosa de la sangre. Los principales consumidores de
Glucosa son, ante todo, los musculos y el higado, después el
cerebro, luego el corazén, los rifiones y el tejido conjuntivo. En
primer lugar estd el Higado, ya que éste, en ciertas circunstan-
cias, sustrae de la sangre circulante importantes cantidades
de Glucosa, seis o siete veces mas que los otros tejidos, y en
otra constituye el Ginico 6rgano capdz de aprovisionar en forma
continua a la sangre de Glucosa, indispensable para mantener
la glucemia normal, fuera de los periodos de absorcién alimen-
ticia.

El higado es dérgano importante en el metabolismo de los
hidratos de carbono y por lo tanto en la gluco-regulacién. Co-
mo lo demosfré Claudio Bernard, el Higado almacena glucosa
en forma de glucogeno (glucogémesis hepdatica), que se forma
a partir de la glucosa, del Acido ldctico de la sangre y por ac-
cién de la Insulina, o a expensas de los amino acidos glucop:as-
ticos o del glicerol proveniente de las grasas. También es en
el Higado donde se produce el fenémeno inverso, es decir, sl
désdoblamiento del Gluc6geno para dar glucosa -(glucogenoli-
sis hepatica), segin las necesidades del organismo. :

En la sintesis del Glucogeno a partir de la glucosa y en la
transformaciéon del Glucogeno en Glucosa, intervienen agentes
enzimaticos, sobre cuya actividad tienen influencia algunas hor-
monas como: Insulina, Adrenalina, hormonas de la corteza su-
prarrenal y del 16bulo anterior de la Hipdfisis.

Una de las principalesc enzimas que actia en esta accion
es la Fosforilasa, que necesita la presencia del Acido fostérico.
Ademés, es indispensable el Acido Adenilico que centiene en su
molécula: Adenina, Ribosa y Acido Fostérico. Rl Acido adeni-
lico actia como una coenzima en los dos sentidos de la reac-
ci0n reversible, es decir, tanto en la sintesis del Glucézeno, co-
mo en la transformacién de éste en exosa fosfato.

Durante la reacciéon Glucégeno-Glucosa interviene ofra
enzima la Fosfoglucomutasa que realiza la transformacion de
1a exosa-1-fosfato o ester de Cori, en exosa-6-fosfato: luego in-
terviene la Fosfatesa, que descompone el ester de Cori, liberan-
do Glucosa y Acico Fosférico.

En la reaccién Glucosa-Glucégeno intervienen la fosforila-
sa que transforma la exosa-fosfato en Glucogeno.

La Adrenalira esfimula el proceso Glucégeno-glucosa que
ce realiza en el Higado, lo mismo que el proceso Glucdgeno-
Acido lactico, que se efectia en el musculo.
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La Insulina, es cambio, estimula la sintesis del Glucdgeno
a partir de la Glucosa, solo en condiciones fisiolégicas y cuando
la glucemia es normal.

~ Cuando hay tendencia a la hiperglucemia, cesa la proiuc-

cién de glucosa en el Higado v, al contrario, cuando hay ten-
dencia a la hipoglucemia, el Higado descarga Glucosa en el to-
rrente circulatorio. A este mecanismo Soskin (4) ha denomi-
nedo Homeostasis hepatica, que representa un mecanismo en
el que Tiroides, Corteza suprarrenal y Anterohipéfisis ejercen
aceion sobre el metabolismo de los glticidos por intermedio del
Higado. : 3 :

La reaccion reversible esquematizada, es la causa del equi-
libhrio gluecémico; la importancia del Higado estd de acuerdo con
el supuesto de Claudio Bernard. ' _ =

Como en la sangre existen, ademds de la Glucosa, sustan-=
clas quimicas que reducen los reactivos capricos, la cantidad.de
Gilucosa sanguinea depende de la técnica empleada para su de-
terminacidn cuantitativa. Asi, cuando se emplea el método de
Folin-Wu se considera como cifra normal 90 a 120 miligramos
por ciento; en cambid, con los micrométodos Folin, Malmroes
. ¥ Hagedorn-Jense y con las modificaciones de Folin al primiti-
vo procedimiento de Folin-Wu, las cifras que se obtienen son
Toenores y oscilan entre 75 y 105 miligramos por Giento.

En general, se considera que los valores menores son los
ciertos, ya que los mayores incluyen algunas sustancias reduc-
toras como: Glutation, Tionina, Glucoronatos, Creatina, Acido
" Urico, Aldehido Acético, etc. La presencia de estas sustancias
reductoras, diferentes de la glucosa, ha hecho que se modifiquen
lag técnicas de dosaje de este elemento de la sangre y que se
busquen recursos que eliminen este factor de error, que no deja
de ser importante (24). :

Otro dato al respecto, es el que se refiere al estado fisico-
guimico de la glucosa en la sangre. Existen trabajos muy intere-
santes de Michaelis y Rona, de Delaunay y Achard (4) que per-
miten afirmar que la Glucosa sanguinea se encuentra entera-
ruente libre y no unida a coloides, como se crefa antiguamente,
y que es totalmente difusible y ultrafiltrable.

HIPERGLUCEMIA Y SUSTANCIAS HIPERGLUCEMIGENAS :

La hiperglucemia es el aumento de concentracion de Glu-
cosa en la sangre, alcanzando cifras mayores que las normales
y permanentes en la Diabetes, trastorno del metabolismo de los
Hidratos de carbono, por alteraciéon de los factores de regula-
cion neuro-hormonal.

Entre ls muchas sustancias hiperglucemigenas se pueden
citar:

1.— La Adrenalina, que aumenta la glucemia por movili-
zacion del! Glucogeno, tanto.museular como! hepitico y proba-
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lemente una disminucién de la capacidad de utilizar Glucosu
(8) . La hiperglucogenolisis adrenalinica es diferente, segin se
trate del Glucogeno hepatico o muscular. En el primer caso la
glucogenolisis produce directamente glucosa; la movilizacién
del Gluedgeno muscular produce Acido lactico que cireula con
la sangre transforméndose a su vez en el Higado en Glucosa y -
después en Glucogeno.

La Adrenalina, también puede provocar glucosaria en al-
gunos casos, dependiendo de la cantidad inyectada y de las con-
diciones fisiolégicas del individuo (4).

2.— La Efedrina que produce hiperglucemia mayor en los
perros gue en los conejos y que se contrarresta por los Barbitu-
ricos, a diferencia de la hiperglucémia adrenalinica (5) .

8.— La Tiramina es hiperglucémica. La inyeccién intra-
venosa y continua de Tiraniina al 0.05 %, aumenta la glucemia
on los conejos de 100 a 170 miligramos por ciento (20) .

4. — El extracto de Hipdfisis produce considerable “gluco-
suria e hiperglucemia; probablemente por accion directa sobre
el Higado. La Barre demostré que la hiperglucemia no se pro-
duce después de extirpar las suprarrenales y por lo tanto la atri-
buye al aumento de la Adrenalina liberada. (21).

5.— La Histamina en pequefia dosis, en inyeceidn intrave-
nosa, produce aumento de la glucemia en los eobayos, segun
lcs traba;os de La Barre (21).

~ 6.— La inyeccion de hormona Prehlpoflsama produce hi-
perglucemia a perros normales, comprobada por Evans en 1935
(10) y también por Collip, (6), actuando probablemente sobre
el Higador para producir gluconeogénesis y glucogenolisis.

7.— El Dinitrofenol (4 a 1.5 mgrs. por kgr. de peso), au-
menta la glucemia en los sujetos normales, pero no en los dia-
béticos (30).

8.— La Sulfapiridina es h1perg1ucem1frena segun 105 es-
tudios de Campbell y Morgan (5).
9.— Los Barbiffiricos son hiperglucémicos segln Olms-

ted y Giragossintz (28), por una serie de condiciones distintas,
especialmente de la dieta.

10.— Bl Anhidrido Carboénico aumenta la glucemia, inclu- -
sc cuando se administra con oxigeno. La accién puede expli-
carse diciendo que actia directamente sobre el Higado v en par-
te en forma indirecta aumenta la liberacion de Adrenalina. Pro-
bablemente también actia la célula hepatica (30) .

11.— Las sales de Magnesio producen hiperglucemia y
glucosuria moderada (30) .
12 .— El Fésforo produce aumento temporal de la Gluce-

nyia, después de grandes dosis; esta dosis, va seguida de hipo-
51ucem1a grave (30) .
13.— Bl Cloruro de Sodio al 10 % produce hiperglucemia
como lo demostrara Hirsch, Las soluciones menos concentra-
das, es decir, mas dllmdas incluso en grandes cantidades no
producen ninguna variacion de la glucemia - (30) .
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14 .— Las experiencias llevadas a cabo por Abderhalden y
¢ Vertheimer en 1933 comprobaron hiperglucemia y aumento del
Glucogeno hepatico por deficiencia de Tiamina (30) .

15.— Durante la diuresis producida por Cafeina y Teo-
bromina suele haber ligera hiperglucemia y glucosuria, tanto én
animales alimentados con hidratos de carbono, como en los
animales en ayunas (30). '

16 .— La Morfina aumenta la ¢oncentraciéon de glucosa en
la sangre, la misma que dura algunas horas. En el perro la in-
yeccion de 0.010 gr. por kilogramo de peso corporal aumenta
la glucemia en 60 % en media hora y 77 % en hora y media.

El mecanismo de la hiperglucemia morfinica parece ser por
estimulo de los centros auténomos, que comprenden zonas del
hipotdlamo posterior (2).

17.— Las dosis mas o menos grandes de Pilocarpina, pIO-
ducen hiperglucemia moderada en los animales normales, Ia
misma que es anulada por Insulina y Atropina. Se atribuye ‘es-
ta hiperglucemia a la descarga de Adrenalina, ya que no se pro-
duce después de extirpar las Suprarrenales (417) .

18 .— En las ratas la Fisostigmina produce marcada hiper-
glucemia, cuyo efecto lo previene la Atropina (30).
19.— La Nicotina primero aumenta la glucemia y luego la

disminuye. El aumento se atribuye principalmente a la mayor
descarga de adrenalina, ya que en los perros no se produce des-
‘pués de extirpar las Suprarrenales. El descenso puede origi-
narse por pardlisis de los ganglios o de hipotensién vascular.

. El fumar en ayunas aumenta la Glucemia de 80 a 120 mgrs.
% que es la normal, a 120 y 140 mgrs, %. El aumento probable-
raente es por incremento de descarga de Adrenalina; a la media
hora vuelve a su valor inicial (15). El aumento es mayor en los
pacientes diabéticos, lcanzando muchas veces de 400 a 500
nmigrs. por ciento.

20.— Goldemberg comprobd hiperglucemia pdor inyec-
cion intravenosa de Fluoruro de Sodio a la dosis de 5 a 10 mgrs.
por kilogramo de peso corporal (12).

21.— Gordonoff y Lehmann en 1936, publicaron que la
inyeccién intravenosa de Ioduro de Potasio, produce hiperglu-
cemia (30). ] \

22.— Houssay y Biasotti, (4) han comprobado que la ad-
ministraciéon de Tiroides produce aumento de la Glucemia,.

Cuanda a un animal se le administra Tiroides a dosis gran-
des-y de manera continua, el Higado casi se vacia de glicége-
no. El hipertiroidismo se acompafia frecuentemente de gluco-
suria y en los casos de hipotiroidismo la glucemia se mantiene
mas o menos constante o tiende a descender (7).

'23.— El Aloxano determina hiperglucemia experimental
como lo demostraron los trabajos de Jacobs, Dunn, Stoffani v
olros mas (31). N

24 .— La Hiperglucemia por sangria, segin Agazottl seria
debida, porlo menos en parte,;a la descarga, de Ad1ena11na que
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sigue a la sangria, aumentando la presién sanguinea que acre-
ce la glucoglenolisis hepatica (29) .

ACCION DEL ALCOHOL SOBRE LA GI“UCEMIA& ;

En 1929 Labbé, Neveux y Chevki, estudiaron los efectos
del Alecohol sobre 1a Glucemia, comprobando que la glucemia
aumenta con dosis terapéuticas de Alcohol (42 a 17 grs.) ad-
ministradas a individuos normales; pero disminuye en los dia-
beticos. El efecto aparece a la media hora y perdura durante
cinco horas (22).

En las ratas las dosis toxica es de 3 grs. por kilo de peso,
r-aduciendo aumento marcado de la concentracion del azacar
-ge la sangre y disminucion del glucégeno hepatico; este efec-
to no se presenta si el glucégeno se agoté por ayuno (22) .

Mas tarde, en 1942 Matunaga en el Japdn realizé estudios
de los efectos del Aleohol sobre el aztcar de la sangre y sobre.el
contenido de glucégeno del Higado, estudlando espemalmente
el mecanismo de su accién (25).

Kaiman Mezey, (27) de Bogotéd, en 1943 realizd andlisis
- bioquimicos del higado de ranas normales y de ranas habitua-
das al Alcohol,comprobando que el Higado de los animales al-
cchol-habituados pierde 90 % del contenido normal de gluco-
gino.

Segin Mezey esto tiene importancia, por el papel biol6-
gico del Higado, por su.aceién predominante en el metabolismo
del azticar y de las grasas y por su funcion desintoxicante, liga-
da estrechamente al sistema reticulo-endotelial. Los alcohéli-‘
cos tienen disminuida la resistencia‘contra venenos de cualquier
categoria, por desagregacion de la estructura bioquimica de!
HNigado y, sobre todo, por la pérdida considerable de Gluc6geno.

Probablemente el aumento de la glucemia por efecto del
alcohol, se deba a un aumento de la glucogenolisis hepdtica, es_
decir, desdoblamiento del Glucégeno en Glucosa.

En el mecanismo de la pérdida de glucégeno en los alcohd-
licos hay que indicar los experimentos de Lesser y Zinf, que ha-
cep pensar en la posibilidad que la disminucién de gluedgeno se
deba tal vez a una movilizaciéon de éste bajo la accién del Alco-
hol, en sentido de una mayor produccion de Glucosa.

En efecto, perfundiendo el Higado aislade con una soluolon
isotonica conteniendo 9 % -de alcohol, se produce aumento de
la glucogenolisis.

En 1945, Jacob Millerston (26), en Estocolmo, realizé es-
tudios en 14 casos de alcoholismo crénico, comprobando marca-
do aumento de la glucosa sanguinea y disminucién del gluco-
geno almacenado en el Higado. La Acetonemia existi6 en todos
los casos, a veces mayor que las cifras encontradas en estado pre.
comatoso de diabetes aguda.
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En 1947, Jokivartio y Helva (419), hicieron estudios de li-
pidos, tésforo y azticar contenidos en la sangre en 21 casos de
alcoholismo cronico, demostrando que el azicar sanguineo, li-
pidos y fdésforo experimentan cambios, que pueden originarse
por regimenes alimenticios variados e inadecuados.

Carlos Gutierrez Noriega (44), de Lima indica que las do-
sis terapéuticas de Alcohol suelen aumentar la Glucemia.

K. M. Bowman, J. Wortis, L. L. Orenstein y W. Gold-
farb (1) en 1939, seflalaron que en el alcoholismo crénico se
encontraba con frecuencia un porentaje variable de pacientes
con heperglucemia en ayunas y disminucién de la tolerancia a
la sobrecarga de glucosa.

En 1941 T. M. Brown y A. M. Harvey (3) comprobaron
hipoglucemia en seis casos de intoxicacién aguda alcohélica y
luego, en 1942, H. G. Yucker y W. B. Porter (33) también
encontraron cuatro casos con idéntica sintomatologia. Estos au-
tores pensaban que la hipoglucemia se originaba por el consu-
mo de alcohol desnaturalizado,que contenia alcohol metilico,
gasolina y acetato de etilo.

Cassio Bottura, Dircen P. Neves, Emilio Mattar, Helio I..
¢e Oliveira y Antonio B. Ulhoa Cintra (4), en 1949, estudiaron
en San Pablo (Brasil) la hipoglucemia y el coma hipoglucémi-
co consecutivos a intoxicacién aguda por alcohol etilico, rela-
tando omce casos observados en el Hospital de las clinicas de la
Facultad de Medicina de esa ciudad. En todos los casos se tra-
to de bebedores crénicos, que habian ingerido ‘“‘aguardiente’,
que constituye una bebida alcohélica obtenida por fermentacion
del caldo de cafia de aztcar, con un porcentaje de 50 % de al-
cohol etilico.

Los autores brasilefios insisten en la similitud de sus ca-
sos con los de los investigadores estadounidenses, aunque estos
tliimos piensan que sus comprobaciones se relacionan con in-
gestion de alcohol metilico y las observaciones de los primeros
parecen vinculadas al alcohol etilico. En este sentido, serian
las primeras comprobaciones registradas en la literatura cien-
tifica. Bottura y sus colaboradores comprobaron, también, que
la concentracién de alcohol etilico en la sangre no explica el
coma en que se encontraban los pacientes, situacién morbosa
que podria explicarse si se toma en consideracién la hipogluce-
miia encontrada en sus investigaciones.

La altima contribucién que ha llegado a mi conocimiento
sobre influencia de alcohol etilico sobre la glucemia €s la de
Dircen Pfuhl Neves, Carlos Villela Faria y Yoshiyasu Fujioka
(29), quienes en el servicio de asistencia de urgencia del Hos-
pital de las clinicas de la Facultad de Medicina de la Wniversidad
de San Pablo (Brasil) han estudiado 18 casos de coma hipoglu-
cémico en alcoholismo cronico y 2 casos en los cuales el coma
sobrevino sin que fuesen alcoholistas crénicos; en 5 casos de
intoxicacién alcohdlica aguda la hiperglucemia fué la compro-
hacién efectuada al examinar el suero sanguineg para averiguar
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les efectos del alecohol etilico sobre este componente de la san-
gre. Sostienen estos investigadores brasilefios que la hipoglu-
cemia de los alcoholistas cronicos se origina por inhibicidén que
perturba el mecanismo regulador de los glicidos sanguineos y
que la hiperglucemia de los intoxicados en forma aguda, es un
elemento de alarma en el concepto de Selye, respecto al sindro-
me general de adaptacion que asegura la salud y la vida.

INVESTIGACIONES EXPERIMENTALES

Para averiguar las variaciones de la glucemia por accién
dél Alcohol, se han utilizado conejos, cuyo peso estaba com-=
prendido entre 1,450 grs. a 1,750 grs.

Se emplearon 415 conejos, divididos en fres lotes de cinco
atimales cada lote.

Todos los animales ingirieron dieta mixta, (Verdura, afre-
cho y agua) . :

La dosis de Alcohol que se administré fué para el primer
lote de 4 cc. de alcohol absoluto al 10 % por kilogramo de pe-
s, por via intraperitoneal.

En el segundo lote se administré 8 ce. de alcohol absoluto
al 10 % por kilogramo de peso, es decir, se duplico la dosis
del primer lote, utilizando la via infraperitoneal.

Los conejos del tercer lote recibieron 8 cc. de alcohol ab~
soluto al 20 % por kilogramo de peso, por via gastrica, mediain-
te sonda. g

La extraccién de sangre para dosificar la glucemia, se hi-
zo directamente del corazén y en ayunas. El anticoagulante em-
pleado fué el Fluoruro de sodio, (0.400 grs. por cc. de sangre)
(46) .

Se dosificé la glucemia, antes y después de loS experimen-
tog, por el método del yoduro caprico alcalino de la Farmacopea
Americana, XIII edicion (44).

Este método ofrece las ventajas siguientes:

{1.— Menor tiempo de operacién que el método usual de
Folin y Wu.

2.— Menor costo de los reactivos.

3.— El método no estd sujeto a los errores de los méto-

dos de apreciacién 6ptica, como los colorimétricos y en este ca-
so el de Folin, que siempre tienen un méargen de error, mientras
que este método es volumétrico y los resultados son constantes
como se observa cuando los andalisis se hacen en duplicado o
triplicado, siendo sorprendente la igualdad de los resultados.
4:— Por ultimo, otra ventaja de este método es la que se
cefiere a la estabilidad de las soluciones. Es conocido la ines-
tabilidad de las soluciones del método de Folin, especialments
de las de tugnstato de sodio, mientras que las soluciones em-
pleadas en el método de la Farmacopea de los EE. UU. son bas-
tante estables, exigiénidose solamente preparar cada seis dias
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ia dilucién de hiposulfito de sodio y estandarizar cada mes la
solucion de hiposulfito de sodio N|10.

Los reactivos que se emplean son los siguientes:

1.— Solucién acida de sulfato de zinc y soluciéon de hidré-
xido de scdio.— Se disuelven 12.5 grs. de sulfato de Zine
con 7 moléculas de agua en cerca de 200 cc. de agua destilada,
se afiade 31.25 cc. de solucién normal de SO4H2 y suficiente
cantidad de agua para compleiar a 1000 cc. se mezcla bien. De
esla solucién se mide exactamente 50 cc., se afiade III gotas de
reactivo fenolftaleina y agitando lenta y continuamente se titu-
o con la solucién de hidroxido, la cual se prepara mezelande
exactamente 81 cc. de la sol. N de NaOH y suficiente cantidad
de agua para completar a 100 cc. En la titulacién debe utilizarse
1no menos de 6.2 y no.mas de 6.2 cc. de la solucion de NaOH.

2 .—Soluciéon alcalina de ioduro ciliprico — Se disuelve
7.5 grs. de sulfato de cobre con 5 moléculas de agua en unos
100 cc. de agua destilada. En otro recipiente en cerca de 500
c¢c. de agua destilada, se disuelven 25 grs. de carbonato de so-
¢io anhidrido, 20 grs. de bicarbonato de sodio y 25 grs. de tar-
trato de potasio y sodio. Esla solucién alecalina se vierte sobre
la sol. de sulfato de cobre agitando continuamente. Se disuel-
ve por separado y a 30° 200 grs. de sulfato de sodio anhidrido
€n unos 300 cc. de agua y 1.5 de Ioduro de potasio, mezclar
con la sol. anterior, agitando continuamente y siempre a una
temperatura de 30 a 40°. Luego afadir 50 a 150 cc. de solu-
ci6n de yodato de potasio sexagesimolar y suficiente agua desti-
lada para completar a 100 cc. La cantidad de sol. de yodato
necesaria depende de la concentracion del aztcar sanguinea y
del volumen del filtrado sanguineo que se emplea.

3.— Solucién de Yodato de Potasio sexagesimolar — Se
disuelve 3.567 grs. de yodato de potasio puro, previamente de-
sccado, hasta peso constante a 110¢ C. en suficiente agua desti-
Juda para obtener 1000 cc. a 25°C. ;

4 .— Solucién N|200 de Hiposulfito de Sodio — Para la
preparacion de esta solucién partimos de la sol. de yodo N|10,
la cual se prepara con 12.75 grs. de yodo quimicamente puro,
que se echa rapidamente en una solucién de 36 grs. de yoduro
de potasio en 100 cc. de agua destilada. Cuando el yodo se ha
disuelto completamente, se afiade ITT gotas de HC1 y se comple-
ta a 1000 cc.

Se prepara a continuacion la sol. de hiposulfito de sodio
aproximadamente decinormal, disolviendo 26 grs. de hiposul-
fito de sodio y 0.2 grs. de carbonato de sodio en 1000 cc. de
agua destilada recientemente hervida y enfriada. Se estandari-
za la sol. contra la sol. N|10 de yodo.

Con la solucién N|10 de hiposulfito se prepara cada seis
dias la solucién N|200 o sea 0.005|N de hiposulfito, diluyendo
50 cc. exactamente medidos de la sol. N|10 de hiposulfito con
agua destilada recientemente heryida y enfriada hasta comple-
iar a 1000 eeuiv
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Conviene fifular cada cierto tiempo la sol. de hiposulfito
N[10 por medio de la sol. de yodo N|10.

5.— Indicador ds eng.udo de almidén.— Se hierve 200
ec. de agua desiilada sobre la que se vierte una suspension de
1 gi. de almidén en 10 cc. de agua, se agita por un momento y
se filtra. Para conservarla se recomienda envasarla en frascos
pequenios estériles que se abren en el momento que se emplean.

Niétodo operatorio.— El dosaje de la glucosa de la san-
gre segtin el método de la Farmacopea de los EE.UU. com-
prende las siguientes operaciones:

{.— Desproteinizacién de la sangre mediante la solucidn
acida de sulfato de zinc y de hidréxido de sodio.

2 .— Tratamiento del filtrado con la sol. alcalina de yodu-
ro cuprico por medio del calor.

3.— Determinaciéon del yodo no combinade mediante el
hiposulfito.

4 .— Célculo de los resultados.

Desproteinizacién cde la sangre.— Se coloca en un tubo

de ensayo 1 cc. de la muestra de sangre recién colectada o con-
saervada en la refrigeradora. Se afiade 8 cc. de la sol. &cida de
¢ulfato de zine y 1 cc. de la sol. alcalina. Se tapa el tubo de
ensayo con un tapén de jebe y se agita vigorosamente durante
i minuto, luego se deja reposar por pocos minutos y se filtra
a través de filfro seco, en un tubo de prueba.

Tratamiento con la solucién alcalina de yoduro ciprico.—
S¢ mide exactamente de 2 a 5 cc. del filtrado, generalmente
se miden 3 cc. que es la cantidad mas apropiada. Se vierten
sobre B cc. de sol. alcalina de cobre colocados en un tubo de en-
sayo de 25 x 200 mm. Se mezcla suavemente y se cierra el tu-
bo con una tapa de vidrio apropiada, sin que el cierre sea her-
mético, simplemente para favorecer la condensaciéon del vapor
de agua. Se colocan los tubos en un soporte de metal, construi-
dn de tal manera que evile la trepidacién entre ellos, mientras
estan en el bafio hirviente. Se introduce el soporte y los tubos
a una profundidad de cerca de 10 cm. en el agua hirviente por
20) minutos. Se enfria rdapidamente a cerca de 30°C por inmer-
sién en el agua corriente, evitando agitacién. Se acidifica con
5 cc. de acido sulftrico N. se mezcla suavemente y se deja re-
posar por un minuto, luego se titula con la =ol. de hiposulito
N|200 preparada el mismo dia que se usa. Cuando el color de la
sol. de yodo se torna pélida se afiade 1 cc. de engrudo de al-
midén para facilitar la determinaciéon del punto final.

Simultineamente se lleva a cabo una prueba en blanco
empleando los mismos reactivos, remplazando el filtrado de
sangre por la correspondiente cantidad de agua destilada. Con
el {fin de que los resultados del blanco sean més exactos, par-
timos en.la preparacién del mismo, desde el comienzo, es decir,
tomamos 2 cc. de agua como si ellos representaran sangre y
los sometemos a igual tratamiento de desproteinizaciéon que
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acquella y luego tomamos 3 cc. del filtrado y continuamos el
Droceso. - —

Calculo de los resultados.— La diferencia entre el nume-
‘0 de c¢c. de hiposulfito de sodio coanasumido en la prueba en
blanco y el numero de cc. de hiposulfito consumidos en la prue-
ba con sangre, multiplicado por 113 y dividido por el numero de
cc. del filtrado usado. en el ensayo, nos d& en miligramos el
valor del azucar en la sangre por cada 100 ce.

A fin de facilitar los céalculos de los resultados conviene
nreparar hojas que contienen cuatro columnas; en la primera
estéd el dato de identificacion de la muestra; en la segunda el
nimero de cc. de hiposulfito de sodio gastados com la mues-
tra; en la tercera estd el resultado de la diferencia entre el nu-
nrero de cc. del blanco,.que se coloca en el encabezamiento de —
la hoja, y el namero de cc. de hiposulfito consumidos con la
riuestra; en la‘cuarta columna se coloca el resultado o sea el
numero de miligramos de glucosa por 100 cc. de sangre.

A continuacién va un cuadro que se usa cuando-se emplea
en el analisis 3 cc. del filtrado. Tablas analogas pueden hacer-
se cuando se emplean 2, 4, o B ce. del filtrado. ]

Las cifras estdn dadas en miligramos de glucosa por 100
cc. de sangre.

" Lo¢ resultados de los experimentos en los animales del lo-
te Ned, empleando 4 cc. de Alcohol absolute, al 10 % por Kgr.
de peso, y por via intraperitoneal se exponen en forma conden-
sada en el cuadro que va a continuacion:

GLUCEMIA EN MILIGRAMOS POR CIENTO

Conejo  Peso Inicial 14 h. 12h.34h. 1h2h 5h 6b. 8h.

1,250gr. 110 118 125 130 150 — —= 171110

1

2 1,650gr: 113 135 - 150. — - 168 150 ‘130 118 -~
3 1,750gr. gy lons Bt e 3] = sy ot e — 98
4 1,150er. . 118 431 ¢+ — 150 158  — — — 118
5 - 1,650gr. 94 “i3 113 1200 139 1200 . 100 96 96

Los resultados en los animales del lote N°2 empleando 8

cc. da Alcchol absoluto al 10 % por Kgr. de peso y por via in-

. traperitoneal se exponen en forma condensada en el cuadro que
va enseguida;
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GLUCEMIA EN MILIGRAMOS POR CIENTO
e 0. L in ph b an. shoran,
i t550er.. - M3 - 100 ~f: Ter . dbar 12k 115
% I300er.. - 8T 108 0 150 0 14T o1
3 1300gr. G e g 1y S 94
& i Sib0ers - 86 - 94 09 2L - 115 10T /84
5 IWs0ers 83 . U 0E E Al 18 88

/

Los resultados en los animales del lote N%3, empleando 8
cc. de alcohol absoluto al 20 % por Kgr.
frica se exponen en forma condensada en el cuadre que va &

continuaeion :

de peso, por via gds-

GLUCEMIA EN MILIGRAMOS FOR CIENTO

b

Conejo Pero  Inicial 1|2 h. Inh. 2 h. 6 h. 8 h.
1 1,500gr. . 89 98 113 113 90 89
2 1,700gr. 161 116 126 —_— 101 101
3 1,700gr. 82 98 108 — 82 82
4 1,150gr. 94 116 124 101 100 94
5 1,450gr. 112 120 138 118 115 114

DISCUSION

Administrando Alecohol a diferentes dosis, empledndose fan-
como la oral, se ha comprobado au-
mento de glucemia en los conejos.

En fodos los animales empleados en los experimentos, se ha
produeido hiperglucemia a los 15 minutos, después de haber
administrado Alcohol, alcanzando su méximo a los 60 minutos
o 90 minutos, volviendo a la glucemia inicial entre la sexta y v

to la via intraperifoneal

octava hora.

Es interesante comprobar que a pesar de haber duplicado

la dosis de Alcohol,

no hubo mayor aumento de glucemia.
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Tampoco influye en la accion hiperglucémica la ctoncen-
tracién alcoholica y la via de administracion.

En el lote N°4 de comejos que recibié alcohol etilico por
via intraperitoneal se ha seguido paso a paso la accion del Al-
cuhol sobre el contenido de glucosa sanguinea; las extracciones
de sangre se hicieren cada cuarto de hora y directamente del
corazon, durante la primera hora, después, cada hora y cada
dos horas. :

En el lote N°? que recibio, igualmente alcohol etilico por
via intraperitoneal se hizo la investigacion de la glucemia. al 1|4,
1/2,1 h., 6 h., 8 h., comprobandose que la cifra de mayor au-
mento se produjo a las dos horas, para comenzar a decrecer a~
partir de la sexta hora y recuperar la cifra inicial a las ocho ho-
ras.

En el lote N°3 el experimento se llevé a cabo con dosis de
alcohol de mayor concentracion, pero los resultados fueron
lguales, sin advertirse variacién en los resultados, no obstante
que se utilizd la via géstrica.

El mecanismo de la -acciéon hiperglucemiante del alcohol,
se explicaria diciendo que actia sobre la glucégeno hepatico
produciendo aumento de la glucogenolisis hepatica, la misma
que aumentaria la glucosa sanguinea. :

CONCLUSIONES

1.— Se ha estudiado en conejos, por primera vez en e}
Peru, la accién del Alcohol sobre la glucemia. i

: 2.— Se ha administrado Alecohol etilico en proporeién de
10 y 20 %, sin que se advierta distinta influencia sobre Ia hi-
perglucemia producida. -

3.— La glucemia aumenta en la intoxicacién alcohélica
aguda de los conejos, sea que la administracién se haga por via
intraperitoneal o por via gastrica. El porcentaje de aumento
de glucemia fué de 38 % sobre la cifra glucémica anterior al
experimento. :

~ 4.— La via de administracién no influye en la accién hi-
perglucémica del Alcohol. ;
: 5.— Se empled para determinar glucemia, el método pre- -
tonizado por la XIII edicién de la Farmacopea Americana.
6.— EI método adoptad'o. tiene las ventajas siguientes:
v a).— HEs volumétrico, que escapa a los errores de
los métodos colorimétricos 2
b) .— Los reactivos son de facil adquisicién y=8e

conservan sin sufrir alteracién.
¢)..— Es breve el tiempo gque demanda su ejecucion .
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Prensa médica

Cortisena, ACTH y tuberculosis por Jean Paraf y Jean Desbor-
des:— “E& Presse Médicale’ ;— No. 11, p. 206.— 17
de febrero, Paris 1951 .

Los recientes descubrimientos de la Cortisona y de acth no
sclamente han transtornado las concepciones palogénicas y te-
rapéuticas sobre la poliartritis erdnica evolutiva, la enferme-
dg&.d de Bouillaud, la gota y algunas otras afecciones, sino que
prantean también una serie de problemas fisiopatolégicos, que
estardn todavia mucho tiempo en estudio. -

Los ingleses, ponen en evidencia la accion agravadora de
la Cortisona sobre la tuberculosis experimental del ratén. Otros
trabajos sobre todo americanos, estudian la accién de estas hor-
meonas sobre la sensib’liad tuberculinica: éstas reacciones tu-
berculinicas desapareccn durante el tratamiento con la corti-
sona, para reaparecer cuatro dias después de cesar el trata-
riiento. :

Aunque por regla general un tratamiento con acth agrava
las lesiones tuberculosas preexistentes, hay que guardar muy -
bien de transportar éstos hechos experimentales a la clinica:
aqemds las cantidades de acth empleadas en los ensayos expe-
rimentales han sido mucho mayores que las que se emplean co-
rrientemente en clinica y en el hombre, con relacién al peso.
Fu suma, esta inhibicién de las reacciones inmunoalérgicas por
la cortisona y el acth en los’ tuberculosos parece ser un gran
reeurso para la explicacion e interpretacién siempre tar discu-
tida de la accién funesta de la gestacién sobre la evolucién tu-
berculosa, ya que hay durante la gestacién una verdadera inun-
dacion de cuerpos esteroides y por consiguiente de cortisona.

La Cortisona en ofta'mologia, por H. Arruga.— “Archivos de
la Sociedad Oftalmolégica Hispano-Americana’ .— Tomo
XI, No. 6, pag. 585.— Barcelona 1951 .

En 1949, varios médicos de la Clinica Mayo, en Rochester
(Estados Unidos) relataron los resultados obtenidos en el tra-
tamiento de la artritis reumatoidea con una hormona de la corte-
za suprarrenal llamada cortisona y el producto ACTH. Otros,
observaron que algunas enfermedades de tipo coldgeno, como
el lupus eritematoso y las enfermedades alérgicas, se beneficia-
ban por el tratamiento con ACTH y cortisona.



LA CRONICA MEDICA 19

Algunos oculistas del Henry Ford Hospital ensayaron estos
tratamientos en afecciones oculares, especialmente uveitis, lo-
grando efectos alemtadores; usaron preielentemente la terapeu
tica empleada en medlcma interna, es decir, inyecciones gene-
rales. Como dicha terapéutica tlene ciertos 1nconven1entes es-
pecialmente sintomas de intolerancia, se ensayé en oftalmologla
la aplicacion local usando para ello dosis que nunca son toéxicas,
lo cual ha permitido multiplicar las indicaciones de esta medi-
cacion, :

El ACTH y la cortisona, usados en fuertes dosis, pueden
producir transtornos del metabolisme, que incluso llegan a ser
graves. Destacan principalmente la retencién de cloruro soédi-
co y de agua (edema pulmonar), la eliminacién del potasio, la
transformacién de proteinas en glucosa, a tener en cuenta en
los diabéticos. En los casos excesivamente tratados puede pre-
sentarse un sindrome de Cushing con debilidad muscular, dis-
tribuciéon anormal de grasa, aumento del pelo en axilas, en el
pubis y en la cara (hirsutismo), amenorrea e hipertensiéon vas-
cular. En la sangre disminuyen hasta desaparecer los eosino-
filos. Las heridas sufren un retardo en su cicatrizacién, pues
la cortisona detiene la fibrosis de los tejidos en reparacién, lg
que puede ser perjudicial en el curso de las heridas esponta-
neas u operatorias.

En oftalmologia se usa la cortisona localmenfe con lo cual
se evitan-complicaciones y en los casos en que se asocia a la
terapéutica general, las dosis no son altas.

Localmente se usan dosis pequefiisimas en comparaciéon
con las usadas por via parenteral para el tratamiento de afeceie-
nes ya generales, ya locales. Los efectos de la cortisona loeal-
mente son anélogos a°los obtenidos con tratamiento general:
son afectos antiinflamatorios. Las inflamaciones que se influ-
encian mejor son las de tipo alérgico puro. Cuando la inflama-
cion, aun siendo de origen infeccioso, se manifiesta en forma
alérgica, el efecto también es notorio. Por supuesto que si sub-
siste el foco infeccioso, la inflamacion puede reproducirse ai
cesar la accion de la cortisona. Es por ello que las recidivas son
irecuentes muchas veces disminuyen de intensidad cada vez.
En todo caso hay que procurar buscar y combatir la causa; es
ccmo cuando se da Penicilina porque hay fiebre, sin buscar la
causa de la misma. En general, si el efecto ha de ser beneficio-
so, los pacientes notan ya una mejoria subjetiva a las pocas ho-
ras; si habia dolor, disminuye o desaparece y el aspecto local
mejora, con disminucién de la vascularizecion y de la inflama-
cion en general. La cortisona no influencia la tensién ocular.

- Un hecho curioso que demuestra la aceién antialérgica de
la cortisona es el siguiente: Si a un individuo que es muy sen-
sible a la cuti o iniradermorreaceion a la tuberculina se le prac-
tica dicha reacecion, cuando estd sometido a la accion de la cor-
tisona o del ACTH, pierde esta sensibilidad y reacciona débil-
mente. Pasada la accién de la,cortisona, vuelye a reaccionar co-
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mo antes. ‘Algunos pacienfes han sufrido en el curso del trata-
riiento cefaleas intensas de tipo neurdlgico, pasajeras, que han
durado algunas horas, pero que con todo y no haber interrumpide
la medicacién, desaparecieron. =

Tratamiento parenteral. — Cuando se usa la medicacion
parenteral o general, que en oftalmologia es raramente. utiliza-
da, las dosis varian entre 200 y 100 mg. diarios durante los
dos o tres primeros dias (en dos veces, mafana y tarde), ps-
ra continuar con la mitad de la dosis los dias subsiguientes,
gque después se rebaja a la cuarta parte de la dosis, segtn la
evolucién de la dolencia. Antes del tratamiento y durante el
mismo es conveniente examinar la férmula leucocitaria del pa-
ciente, su velocidad de sedimentacion sanguinea, la tensién ar-
terial, la glucemia y el peso, para detener la medicacién sila al-
teracién de dichos factores demuestra una accion insospechada
sobre el metabolismo del paciente.

Tratamiento lesal.— Localmente la cortisona puede apli-
carse en colirio, pomada, inyeccién subconjuntival e inyeceidn
retrobulbar. En colirio se puede usar la dilucidén original (al 2
1|2 por ciento)) mas es algo irritante, y analogos efectos se
obtienen con la dilucién al 1 por ciento y al 1{2 por ciento, que
no produce escozor. En todo caso se puede instalar antes un
anestésico local. Las intilaciones se pueden practicar cada ho-
ra o cada dos o tres horas, seglin los casos, durante los prime-
ros dias, espacidndolas en los dias siguientes cada vez mas. Es
conveniente colocar una sola gota y mantener los ojos abiertos
durante medio a un minuto, con la cabeza inclinada hacia atras,
si el paciente estd sentado. IL.a pomada se usa.con un excipiente
graso al 1 por ciento, y su aplicacion es anadloga a la del colirio.

Las inyecciones subconjuntivales se dan, previa anestesia
local, de 0,1 a 0,3 ¢.c. de la dilucion original cada vez, con in-
tervalos variables segin los autores, ya sea cada dia, ya cada
dos, tres o cuatro dias. Si la cantidad de cortisona inyectada es
de 0,2 a 0,3 c.c., los cristales de dicha sustancia tardan de cin-
¢o a ocho dias en reabsorverse. Si la inyeccién ha sido hecha
en el polo anterior, se distingue una mancha blanca que des-
aparece en el periop indicado.

~ Las inyecciones retrobulbares se usan en cantidades analo-
gas a las inyecciones subconjuntivales y segtn la técnica habi-
tual. En realidad, en las afecciones del polo posterior es inte-
resante que la inyeccién sea retrobulbar, pero intratenoniana, es
decir, aplicada junto al polo posterior del globo ocular.



