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Catedra de Farmacologia de la Facultad de Farmacia de Lima
Catedratico Dr. Carlos A. Bambarén

Accién de la hormona de crecimiento

sobre la colesterolemia del conejo

Por la Srta. DULA NAVARRO CASTRO

Las hormonas e la hipolisis, decempefian miultiples acti-
vidades fisioldgicas para manlener la salud.

Pero antes de los estudios experimenlales, Pierre Marie fué
quien deseribio ¢n 188G la acromegalia y Babinski y Frotlich,
en 1900 v 1901, respectivamente, guicnes observaron casos de
enanismo por lesion hipofisaria v sindrome adiposo-genital por
fumor de la hipd6fisis.

La detencion del erecimiento por hipofisectomia, se com-
probo primero cn el perro, pero fué obsersvada antes por Caselli
v luego bien demostrada y estudiada entre 1909 y 1912 por
Aschner, Cushing y sus colaboradores y Ascoli y Legnani en
1016, Bernardo A, Houssay, de Buenos Aires, inicig en, 1918 los
experimentos que lo condujeron a descubrip la diabetes hipoli-
saria,

Los lraslornos que siguen a la falta de hipdfisis, han dado
Ingar a mucha controversia, discutiéndose si se debian a la hi-
polisis o a lesiones del hipoldlame, pronunciandose Camus y
Roussy, entre 1903 y 1922, a favor del hipotilamo, con la sal-
vedad en lo que respecta a la funcion del crecimiento, punto
en el que no llegaron a conclusién definitiva.

Evans y Long demostraron en 1921, que la inyeccion repe-
tida de l6bulo anterior de hipéfisis, produce aceleracion del cre-
c¢imiento de la rata, que puede terminar en gigantismo; Bene-
dict, Pulnam v Teel, en 1929, obtuvieron sintomas acromega-
loides en perros sometidos a tratamiento prolongado con hipé-
[isis,

Los estudios de Allen y Smith, desde 1916, sobre balracios,

Este trabajo terminé de redactarse en noviembre de 1955.
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mostraron que la hipofisectomia relrasa el crecimicnto. Esto
llevé a Smith a realizar la hipofisectomia en rata, en 1917 ¥
1930, que abrié ancho campo a la investigacion, pues, se dis-
puso de animales abundantes, baratos, con sintomas intensos,
faciles de estudiar en gran namero, con evolucién de vida rapi-
da. En esta especie animal al extraerse la hipo6fisis, no se lesio-
pa el cerebro o hipotdlamo, lo cual permite demarcar los sinto-
mas consecufivos a la hipofisectomia, de los sintomas debidos a
lesion hipotalamica. i

Bn este trabajo estudio la accion de la hormona de creci-
miento, sobre la colesterolemia y lo desarrollo en las siguien-
{es partes: En la primera, expongo en forma breve la accién
fisiologica de la hormona de. crecimiento; en la segunda parte
deseribo la técnica de Seheftel que he empleado para cuantifi-
car colesterolemia y en-la tercera relato la labor experimental -
realizada e interpreto los resultados, formulando, por ultimo,
conclusiones y citando la bibliografia.

Mi gratitud al Dr. Carlos A. Bambarén, Catedralico de Far-
macologia y Posologia en la Facultad de Farmacia y Bioguimi-
¢a de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos de Lima,
(Perd), por haberme sugerido el tema, orientando la investi-
gacion y sefialandome la bibliografia que debia consultar; al
Dr. Carlos A. Payva por las facilidades que me presto para lle-
var a cabo la parte experimental y a la Q. F. Srta. Victoria Var-
gas por su invalorable concurso en los experimentos.

*

ACCION FISIOLOGICA DE LA HORMONA DE CRECIMIENTO:

Los estudios de ‘Evans (7). iniciados desde 1921, lograron
aislar en estado puro la hormona de crecimiento del 16bule an-
terior de la hipofisis, v aunque el crecimiento es proceso muy
complicado que se desenvuelve por influenecia de muchos fac-
tores intrinsecos vy extrinsecos, se admite generalmente, segin
Cantarow v Trumper (5), que se halla en modo especifico bajo
la influencia de hormona elaborada por la hipo6fisis anterior.

La prueba de la existencia de la hormona de creecimiento ¥
su identificacién, resullé de la convergencia de diversas com-
probaciones clinicas y experimentales puntunalizadas por Evans
(7).

La hormona de crecimienlo tiene lg caracrerislica de po-
seer casi siempre actividad localizada en el mismo o muy pro-
ximo territorio tisular, no actuando a distancia, de modo qu-
orienta el trabajo de los metabolitos, en general, con determi-
nada actividad fisiologica, pero sin ningunga especificidad, ni de
6rgano, ni de territorio orginico especial, eomo dice Morros
BSarda (19). '

Ia hormona de crecimiento ejerce aceién sobre el melaho-
lismo protidico, con evidente sentido de anabolismo, pues al
formarse lejidos nuevos, hay retensién de nitrégeno, que se
manifiesta por disminucidn de du eliminacion por la orina ¥
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_por variaciones de los dcidos aminados y la firea sanguinea, lat
como lo comprobaron Bartleel y Gaebler (1), ya gue la hormona
de crecimiento actiia sobre diversos sistemas enzimdaticos, re-
‘lacionados econ el metabolismp nifrogenado, como lg transanti-
nasa que estimula la arginasa hepatica.

James Campbell (4) ha comprobado que la administracion
repetida de hormona de ereeimiento purificada, aumenta el vo-
lumen sanguineo, la cantidad de proteinas plasmaéaticas y {ibri-
nogeno, la velocidad de sedimentacion, la leucocitosis, sobre
todo los neutrofilos, disminuyendo la profrombina.

St ha comprobado, igualmente. gque la hormona de creeci-
micnto es capaz de compensar la hipoplasia de la médula dsea,
consecifiva a la hipofisectomia, sin que la anemia se haga pre-
senfe, como dice Fruhman (8), en la sangre periférica en i
modificada.

La hormona de crecimiento ejerce a nivel del higado, an-
cion estimulante sobre la formacién de acidos aminados, orien-
tando los metabolitos hacia la proteinogénesis, para elaborar
dcidos aminados. Esta elaboracion no puede evidenfemente al-
canzar a los dcidos aminados no indispensables, porque hay un
limite que frena la proteinogénesis, el aporte alimenticio, gue
proporciona acidos aminados, como lisina v triptofano, sin los
cuales las proleinas tisulares no pueden elaborarse,

Ksta accion [isiologica, la proteinogénesis, se intensifica
en el curso del erecimiento, del engrasamienfo v de la lactan-
cta, cuando el organismo hace reservas profidicas.

Cuando e] cfecimiento ha terminado, apareee la accion hi-
perglucémica y entonees la hormong de crecimiento se produ-
c¢e en exceso, sobre todo cuando las acciones antiglucémicas
compensadoras son deficienfes. Es entonces que se manifiests
¢l efecto diabefégeno, que puede resulfar segin Young (29)
de mecanismos diferentes, aislados o asociados.

La hormona de crecimiento ejerce sobre la hexokinasa ac-
cion antagdnica a la insulina, porque aquella controla el meta-
bolismo glucidico ¢ indirectamente el metabolismo de todas las
sustancias de finalidad energética.

Se ha probado que Ia somatotropina inhibe la aceion de la
hexokinasa, que la insulina cstimula: antagonismo directo so-
bre la hexokinasa, o bien ella inhibe la acecién estimulante de la
insulina sobre lg hexokinasa: inhibicion de un agente estimu-
lante, de una enzima.

La somatotropina estimua las células bela de los islotes
de Langerhans, que después agota, provocando su degenéracion,
reduciendo o anulando la formacion de insulina Entonces por
hegemonia del glucagon, secretado por las células alfa de 19s
islotes de Langerhans del pancreas, se produce hiperglucemia.

Por su influjo sobre el metabolismo y el ¢recimiento cor-
poral y sobre las glindulas endocrinas, la anlerohipofisis, es.
segiun Héctor E. Houssay (12), necesaria para el desarrollp y
mantenimiento del individuo en estado normal, formando la hi-
pofisis y los centros vegetativvos diencefalicos, el sistemy su-
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perior al cual esta subordinada la funcién de las demds glandu-
las endocrinas (Cerebro endocrino de Cushing). Las hormonas
que elabora tienen diversidad de acciones, casi lodas sobre las
funciones de la vida vegetativa; su aislamiento iropieza sineém-
bargo, con grandes dificultades, que hoy dia distan mucho de
estar resuellas, dada su naturaleza protidica (proteohormonas)
¢ incluso se duda sitexistan tantas hormonas, pues puede tratar-
se del mismo compuesto cOn varias acciones que se ponen g no
en evidencia, segiin ¢l procedimiento seguido en su exfraceion.
La hipoérfisis es, pues, 6rgano endocrino que segrega hor-
monas, que estimulan la mayoria de las glandulas endocrinas
Y, en consccuencia, su accion abarca a casi todo el organismo,

TECNICA PARA DETERMINAR COLESTEROLEMIA

La téenica de Scheftel (24) es la que empleé para cuanti-
ficar colesterol sanguineo.

Fundamento.— Sec basa en la extraccion del colesterol san-
guineo, por medio de la mezela alecohol-acetona, y la reaccion
de Liebermann-Bourchard (con dcido sulftrico y anhidrido acé-
lico), con la qud el colesterol da color verde, que se aprecia ¢on
¢l Fotocolorimetro.

Material.— Tubos de centrifuga graduados.— Vasos de
bohemia de 25 cc.— Cocina elécetrica.— Fotocolorimetro.— Pi-
peta.s. +

Reactivos:

1) Mezela de alcohol-acetona g partes iguales
(alcohol de 95° v acetona Q. P.)

2) Cloroformo Q. P.

3)  Acido acético Q. P.

4) Anhidrido acético Q. P.

5) Acido sulfirico concentrado Q. P.

6) Solucion stock de colesterol, que contenga

4 mg. en 25 cc. de cloroformo.

(Preparacién de solucion stock de colesterol.— Se peso 4
mg. de colesterol quimicamente puro, Merck, v se llevé a una
fiola de 25 ce. de capacidad, lucgp se compleld hasta el enrace
con cloroformo anhidro,

1 ce. de esta solucidn corresponde a 0.16 mg. de colesterol.

Preparacion de lla solucién patrén.— Se lomaron tubos de
Fotoeolorimetro, limpios y stcos v se colocaron en ellos 1 ce.,
2 cc., 3 cc., 4 cc., ete. de la solucion stock de colesterol; luego
se les llevd a un volumen de 5 ce, con cloroformo. Se agrega-
ron los reacltivos, en condicioneés y cantidades indicadas en la
téenica, «dejandolos en reposo v lugar oscuro, duranfe 27 mi-
nulos,

Luego se aprecid el color formado por medio dei Fotoco-
lorimetro de Klett-Summersen, haciendo uso del filtro 650 mu.

Calculo para hallar el factor.— Se hizo teniendo en cuenta
la féormula del Fotocolorimetro.
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Concentracion patron
— Factor

Densidad

Método operatorio.— Se extrae 4 cc. de sangre y se s€pa-
ra ¢l suero en un tubo de prueha vy se pasa a un tubo graduado
de centrifuga, conteniendo 4 ce. de la mezcla alcohol-acefona;
agitar con ‘bagucta de vidrio sin sacarly del tubo; someter a lo
ebullicion unas ftres veces, evilando que se derrame. Se deja
enfriar y se completa con alecohol-acetona hasta 5 ce. lavanido
la varilla «e vidrio; se centrifuga a reducida velocidad, se de-
canta el liquido y de éste se toma 3 ce. en un vasito de bohemia
v se evaporan sobre un planchs melalica, cuidando que no se
carbonice. Al residuo sc le agrega 3 o 4 cc. de cloroformo, eva-
porando ¢n la plancha hasta méas o menos la mitad del liquido;
se trasvasa a un tubo graduado de centrifuga; la operacion de!
lavado se repite 2 o 3 veces, con menos cantidades de clorofor-
mo hasta completar 5 cc. Se agrega a dicho tubo 1 ce. de acido
acético, 2 ce. de anhidrido acéfico y 0.2 de acido sulftirico, pro-
curando mezclar bien después de cada adicion de reactive, Se
deja e¢n reposo 27 minutos en lugar oscuro, luego se procede a
la, apreciacion del color con el Fafocolorimefro y se convieri:
la trasmision en densidad segun las tablas conocidas (20).

100
Cy =— TFactor x Densidad x
i 8.3

INVESTIGACIONES EFECTUADAS E INTERPRETACION
DE 10S RESULTADOS

Los experimentos se han realizado en conejos previamente
seleccionados, escogiéndolos en buen estado de nutricién ¥y st-
ficientemente grandes.

He hecho cuatro series de experimentos, en conejos de
2.250 kls. de peso promedio, teniendo en consideracién ] sexo,
sometidos a alimentacion consistente en granos v verduras y
en condiciones de vida similar,

La primera serie de experimenfos, se efectué en un lote
de cuatro conejos hembras, a los cuales se les administre por
via intramuscular, solucion inyectable de Hormona Somato-
tropa a la dosis de 1, 2 v 3 ¢e. a cada uno de ellos.

La segunda serie «e contjos, compuesta por el mismo nia-
mero de animales, se inyectd con igual cantidad que la anterior
vy por la misma via.

El tercero v cuarto lote, formado por oche conejos machos.
recibieron 1, 2 y 3 ec. de hormona, por la via mencionada.

La extraccion de la sangre, se efectué dé la vena marginal
de la oreja, siguiendo lag téenicas ya cOmocidas.

La primera extraccion se realizé en ayunas, ya que en es-
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tas condiciones la colesterolemia tiene cifras mas o menos fi-
jas, para cada animal (13); luego de inyectar Hormona SO0ma-
totropa, se extrajo sangre a intervalos de 1, 2, 5, 8, 10, 12, 24 y
48 horas.

Lia colesterolemia del conejo en Lima es, segtin Frida Ze-
garra Manrique (31), de 30 a 60 mg % y segun Elena Spalla-
rrosa (28), de 29 'a 73 mg %.

La Hormona Somatotropa empleada en los experimeéntos.
fué de los Laboratorios Choay, de Paris, conteniendo cada fras-
co 10 ce. y cada ce. 10 unidades infernacionales.

Las variaciones de colesterol sanguineo en el grupo de los
conejos hembras, que recibieron 1, 2 y 3 ce. de hormona de cre-
cinriento, se orientaron hacia la hipercolesterolemia, cuya cifri
maxima se presento a las 12 v 24 horas, en todos los casos, dis-
minuyendo luego, para alcanzar concentracién normal a las 72
horas. ‘

El aumento de colesterol en los conejos machos fué me-
nor, comparado con los animales hembras, llegando la cifra
maxima a las 12 v 24 horas, wolviendo a su concentracion nor-
mal, en el mismo tiempo que los conejos hembras.

Puede aceptarse que la hipercolesterolemia que produce ia
hormona somatotropa, se dehe a alteracion de los factores gue
regulan la concentracién del colesterol, porque tan pronfo co-
mo se desintegra la hormona, la hipercolesterolemia comienza
a disminuir, hasta recuperar su conceniracion primitiva, de an-

tes del experimento. i

CONCLUSIONES

1.— Se estudid por primera vez en el Pern, la accién de la
hormona de crecimiento sobre la Colesterolemia del conejo.

2— Se empled la técnica de Scheftel, para determinar
Colesterolemia.

3.— Se administr6 hormona de crecimientp a los cone-
jos, por via intramuscular, a la dosis de 1, 2 y 3 cc.

4— El aumento del colesterol tué proporeional a la de-
sis inyectada, observandose aumento entre 12 y 24 horas.

5.— En la mayoria de los casos se recuperd la concentra-
cién normal a las 72 horas.

6.— EI maximo aumento del colesterol, por accién de hor-
mona de crecimiento, fué entre 12 v 24 horas.

7.— En los conejos hembras, la media del maximo au-
mento, con 1 ec. de hormbona, fué 49 mg. % ; con 2 cc. 71 mg. %
Yo een3iiee, 7T mgi%:

8.~ Hn los conejos mrachos, la media eon 1 ce. de hor-
mona fué de 43 mg. % ; con 2 cc. B8 mg. y con 3 ce. 63 mg. %.

9.— En los conejos hembras, la concenfracion media de
colesterol inicial fué de 183 mg. %, el error standard = 11.5
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mg. %, la desviacion standard 29.9 mg. %, el error standard = 8
mg. % y el coeliciente de variacion 16.3 mg.%.

10.— Las «cifras extremas fueron de 136 mg.% y 220
mg. %.
11.— El maximo aumento en 24 horas con 3 ce. de hov-

mona tuvo comg media 320 mg. %, ¢l error standard fué e
7.9, la desviacion standard 21.07, el error standard = 5.6
y ¢l coeficiente de variacidon 6.5%.

12.— Las cifrag extremas fueron «de 288 mg. % y 386
me. %.
13.— En los conejos machos, la concentracion media et

colesterol inicial fué de 157 mg. %, el error standard = 7.8;
la desviacion standard 20.5, el error standard = 5.5 y el coefi-
ciente de variacion 1.3 %.

14— Las cifras extremas fueron de 128 mg. % y 180
mg. %.
15.— El maximo aumenlo en 24 horas con 3 ce. de hormo-

na tuvo eomo media 258 mg. %, error standard = 11.2, desvia-
cion standard 29.3, error standard = 7.9 y coeficiente de va-
riacion 11.3 %.

16.— Las cifras extremas fueron de 216 mg. % y 300
mg. %.
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Catedra de‘Farmaacologia de la Facultad de Farmacia de Lima
Catedratico Dr. Carlos A. Bambarén

Investigaciones peruanas sobre ascorbinemia

Por la Srta. BEATRIZ C. HART ROMANI

En el Pera el primero en realizar investigaciones de dcido
ascorbico en el hombre, fué Alberto Guzman Barron, en 1038,
en reclulas del ejército, encontrande como cifra media 0.13
mg. % y cifras extremas de 0.03 4 0.308 mg. %, sin que ningan
caso alcanzase 0.7 mg. % que cs la cifra normal. En otro grupo
de soldados hall60.72 como media, con variaciones de 0.30 &
1.43 mg. %, comprobando que la cifra media alcanza al limile
de lo que se admite como normal y ninguno con cifras extremas
por debajo de 0.30 mg. %. es decir, que los casos de défieit eran
00 NUmMerosos,

Alberto Guzman Barrén en ese mismo aifio comproba que
en el obrerp la cifra media de ascorbinemia es 0.84 me. % con
variacion de 0.01 4 1.2 mg. % ; explico la diferencia entre obre-
ros y empleados, por Ja alimentacion, que estaria mejor balan-
ceada en el empleado,

Julia Vilehez Lozada delerminé ascorbinemia en nifios con
pulmonia, comprobando que al administrar vitamina ¢ se pro-
ducen cfectos favorables sobre las lesiones pulmonares y, en
general, 10s signos de  toxi-infeccion disminuyen, asi como
disnea, ciandsis, ete.

En el siguiente afio, Ricardo Arnaiz Villaran al realizar in-
vestigaciones sobre raquitismo en Lima, encontrd lesiones gseas
producidas por avilaminosis (}, caracterizadas por sombras claras
debidas a hemorragias subperiésticas.

En 1941 Alejandro Tapia Fresses realizando balance vita-
minico en Lima, sostuvo que el lactante requiecc por din de 2
a b mg. de decido ascorbico, siendp la cantidad Optima de 22 3
100 mg. y en adullos de 60 kilos de 20 4 25 mg., con cifra 6pti-
ma de 28 a 100 mg. Las mujeres embarazadas o que lactan re-
quieren 60 & 70 mg.
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En 1943 Gustavo E. Delgado Matallana investigo avitami-
nosis en el Dispensario Materno Infantil de Iquitos; sobre 9,416
enfermos, s6lo 82 fucron considerados avitamindsicos, de los
“cuales sélo 6 presentaron sintomas de escorbuto. En otro 2rupo
de 3,572 nifos enconiré solo 56 casos con avitaminosis y salc
& presentaban escorbulo,

En 1244 Alberto Guzman Barron estudid la aceidn del acido
ascorbico sobre la policitemia del Cobalto, comprobando que era
capaz de neutralizar Ja accion policitemiante del Cobalto, cuando
st le administra a los animales en plena policitemia, yugulando
las alteraciones hemalticas. El posible mecanismo de acciéon ds!
acido ascorbico en la policitemia del Cobalto, lo explica porque
la vitamina C forma con el Cobalto eomplejos faciles de exere-
larse por via renal, al igual que con olras sustancias toxicas:
ademds, protegeria las enzimas, compuesfos susceptibles de ser
inhibidos por el Cobalto y otros téxicos y restableceria el po-
tencial oxido-reductor, que permité la normal actividad celular.

En 1945 Asuncion Caballero Méndez estudié la witamina G
en cinco nifios aparentemenle sanos, hallando cifra media de
1.28 mg.% ecn el plasma sanguineo, con variacion de 0.16 &
1.76 mg % ; en 41 nifios hospitalizadcs por diversos procesos
morbosos, no calalogados clinicamente como pluricarenciales y
procedentes de familias de bajo nivel de vida, la cifra media
de ascorobinemia fué de 0.51 me. 9%, con variacion dee .23 3
0.85 meg. Encontré 100% de nifios con carencia ascorbica. Re-
cobrada la salud y en momentos de darseles de alta, la media
de deido ascorbico sanguineo fué de 0.83 mg.%. En ocho nifios
pluricarenciales hallé una média de 0.12 mg. %, con cifra que
se encuentra entre los escorbtticos o pre-escorbulicos. En dicz
nifios con gastroenteritis aguda, la medig fué de 0.34 mg. %, de-
bido en eran parte a la mala absorcion intestinal, En diez nifos
atacados de proeesos respiratorios agudos, encontrd una media
de 0.41 mg.% v en venliin casos con enfermedades eronicas
diversas enconftrd 0.6 mg. %.

Jorge Arbula Neyra, en 1946, investigs -ascorbinemia en
enfermos del Hospital ‘““Arzobispo Lioayvza’”, encontrande uia
media de 0.36 mg. %, cifra que es el 50% de la que s€ acepta
como normal. Bl 709% de los nacientes examinados, ofrecieron
cifras comprendidas en la zona del escorbuto asintomético. Ei
examen clinico revelé que solo tres del ullimo grupo presen-
taban manifestacioneg clinicas atribuibles a hipoascorbinemia.
Xl 95 9% de los enfermos al salir del Hospital presentaban cifras
menores que a su ingreso, comprobandose en algunos adolescen-
tes disminucion considerable, siendo 13 media 0.10 mg. %. Para
explicar la hipoascorbinemia de los hospilalizados, estudio ia
dieta que consumen, comprobande que la cantidad de dcido
ascorbico en la dieta es muy reducida, menor de lg que se admife
como minimo protector (30 mg. % ).

Comprobd Arbulit Neyra que los individuos que presentan
a sy ingreso cifras de dcido aseorbico sanguineo normal o ligers-
mente mayores, ofrecian porcentajes de pérdida mayor qgue las
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que ofrecen cifras medias o menores; comprohd que los enfer-
mos febriles rdpidamente pierdan écido ascérbico, en compara-
¢cion con los apiréticos,

En 1947 Francisco M. Balbi Basauri realizg prucbas infrs-
dérmicas con vitamina C en 45 pacientes con hipoascorbineniia
inferior a 0.032 mg. %, encontrando como promedio que ¢l
“rest” inlradérmico aparece a los 15 miutos, El tratamienlo con
vitamina, C aumenté la ascorbinemia v el “test” intradérmic.
que s¢ manfenia prolongado, necesitd cuatro semanas para vol-
ver al tiempo normal.

En 1949 Alberto Guzmdan Barrén v colaboradores realizi-
ron una cncucsta en 50 soldados de la selva (Iquites), encou-
irando como media 0.6348 mg. %, con variaciones de 0.23 4
1.60 mg. % v que el 50% de sujetos examinados poseia cantidad
de vitamina G subnormal, aungue de limites no muy reducidos.
Dada la alimentacion en la selva y las fuentes de vitamina €,
infieren que en la alimentacién del soldado no hay cantidad
adecuada de esta vilamina.

En 1950 Ernesto Noriega Pancorvo comprobd que la ali-
mentacion abundante en proteina produce disminuecion del aci-
do asedrbico, porque los fejidos al metabolizar considerable can-
tidad de amino dcidos, disminuyen la vitamina C celular, presen-
tandose hipoascorbinemia y que en los diabéticos por influjo de
Insulina disminuye la vitamina C sanguinea, en cantidades que
{fucthan entre 39 y 19%, sobre la cifra que precede a la admi-
nistracion de Insulina. Al suspenderse la adminisfracién de la
sustancias farmacologicas, se restablece rapidamente la concen-
tracion de ascorbinemia. Sugiere que se suministre vilamina G
a los diabéticos sometidos a tratamiento de Tnsulina. con el ob-
jeto det mantener las defensas del organismo dentro de los limi-
tes normales, puesto que el &cido ascérbico sanguineo disminu-
ye con el empleo de la droga.

En 1950 Adolfo Bisso Zulner estudié 50 hipertensog arfe-
riales (48 % con prueba de Roskam y 44% con la de petequi-
metro), comprobando que no existe relacion ni individual nj e
grupos, enitre las cifras de presion con los rvesultados de las
pruebas de fragilidad con ¢l método de Roskam; que lg minima
y la media dindmica estin en relacién inversa con la intensidad
de la fragilidad, observandose que a medida que aumenta la
diferencial disminuye la proporeidon de reacciones posilivas. La
administracion combinada de vitamina P v € en casi las dos ler-
ceras partes, aumenta la fragilidad eapilar v en los restantes
mejora. La combinacién avenlaja a la administracion de la vi-
tamina P sola, porque disminuye el tiempo necesario para que
se normalice v prolongue ¢l elfeécto después de suspender la ad-
ministracién de vitamina, Recomienda explorar la [fragilidad
capilar en los hipertensos v al ser positiva indicar el tratamien-
to con las dos vitaminas.

En 1951 Benjamin Alhael Gabay al rcalizar estudios sobre
la fragilidad capilar en anoxia cronica y aguda, delerming vita-
mina C en individuos nativos de la Costa y Sierra y de nativos



72 LA CRONICA MEDICA

de la Costa en la Sierra, encontrando en 30 casos de natives de
la Costa como cifra media 0.927 = 0.07, con cifras extremas de
0.23% &4 1.712 mg % ; ¢n nativos de la sierra la cifra fué 0.560
mg. % = 0.05, con eifras extremas 0.234 & 1.712. Los nativos
de la costa que vivian en la sierra los subdividié en 18 mestizos
con cifra media 0.50 mg.% = 0.08 y cifras extremas 0.436 a
2.547 y 17 serranos con cifra media 0.746 = 0.03 y cifrag extre-
mas 0.531 4 1.061 mg. %. _

Comprobd hipoascorbinemia en los nativos residentes ey
la sierra. Los mestizos que residen en la Sierry estuvieron hipo-
ascorbinémicos. Los sujetos con cantidades por debajo de los
limites minimos normales de 0.7 mg. %, fucron en los nativos

En ese mismo afio, Ana Consuclo Mendoza determing en
16 conejos lus variaciones del Colesterol por inluencia del deido
ascorbico, comprobando que en conejos con colesterol normal
una o dos horas después de la inyeccion de 20 4 70 mg. por kilo
de witamina €, disminuye en algunos casos, por debajo de lo
normal, para luego aleanzar limites normales, generamente g
las doece horas. En conejos con cifras de colesterol mayor e
lo normal por una afeccion cutinea en orejas v hocico, el dcide
ascorbico produjo hipocolesterolemia pasajera, que luego dis-
minuye hasta porecentajes normales. L.a colesterolemia en los
conejos sanos en Lima, osecilo entre 30 v 60 mg. % en el suero.

En 1952 Néstor Gonzales Vargas al realizar estudios de ia
fragilidad capilar, deferming vitamina G en el plasma, relacio-
nandola con la forma chuica de la lesion pulmonar. Comprobé
que la ascorbinemia es de 0.644 + 0.011, con cifras exfremas
de 0.224 4 0.65 mg.% v coeficiente de variacion de 18.03. Los
resultados en 24 pacientes que corresponden gz tuberculosis pul-
monar de forma exudativa, dieron como promedio 0.529 mg. % ;
en 61 enfermos que correspondicron a la forma fibrosa, el pro-
medio fué de 0.061 mg. %. Comprobd que las cifras de vitamina
G en el plasma de enfermos con tuberculosis, esta por debajo
del limite inferior de la normalidad, alcanzando los limites infe-
viores la forma exudativa, productiva y mixta, mientras que la
forma fibrosa es la que ofrece ascorbinemia que llega a cerca
de los limites inferiores de la normalidad v que las cifras guar-
dan relacion con la forma clinica.

in 1953 Philips White y colaboradores estudiaron los ado-
leseentes de la Hacienda San Nicolas (Vieos) encontrando que
consumen poca vitamina (.

En 1954 Rodolfo Gaeeres Bedoya esludié nifios pobres de
Lima de una Escuelg, Fiscal, encontrandoe como minimo de 0.192
mg. %, maximo 0.094 y promedio 0.362 mg.%. NingGn nifio
ofrecio cifras dentrp de la normalidad; el 14.7% estuvo en la
zoma del déficil, siendo mayor el porcentaje de la zona media
51.2% y menor nimero en la zona del déficit franco en la pro-
porcion de 34.1 %. No encontro cifra menores de 0.15 % v escor-
buto, ni con signos velados de avitaminosis ¢ o con avitaminosis -
C manifiesta.
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En ese mismo afo, Luis Ponce de Leon y Orliz Torreao
conlinuaron el estudio de la nutriciéon en la clase pobre de Lima,
encontrando que la ascorbinemia fluettia entre 0.22 4 0.9 %, con
promedio de 0.398 mg. %. De 100 casos, 77 % estuvieron denltro
de franco déficit y 17% dentro de déficit leve o moderado y 6%
dentro de lo normal. Por examen clinico no encontraron €scor-
buto. Comprobaron que los sujetos estudiados presenfaban en
su mayoria signos manifiestos de subnutricion, en muchos casos
acentuados, que pueden obedecer a los procesos palologicos que
padecen y a alimentacion muy pobre en clementos protectores
y vitaminicos. '

Santiago Peredai Castillo encontrd en 1954 que en Lima, la
ascorbinemia promedio fluctuaba entre 0.35 mg. % comop Mini-
mo y 1.50 mg. % como méaximo. El 37.5% dc los casos presen-
faron ascorbinemia normal. No encon{ré escorbuto clinico y 1
nimero con hipoascorbinemia fué mayor que los queé poseen
ascorbinemia normal.

Fernando Abarca Zubicta v J. M. Casaverde Rio estudiaron
on el mismo afio 60-ancianos, comprobando 95 % ecn la zona de!
déficit franco, con cifras menores de 0.3 me. %, 88.3% enire
los limites del escorbuto sintomatico (0.15 - 0.30) y 6.7% én
los del escorbuto eclinico (0.15%), encontrando una media de
de 0.009 mg.%, con cifras extremas de 0.091 & 0.35 mg. %-
Comprobaron que la lotalidad de los casos presentaban cifras
de #dcido ascorbico en el plasma por debajo del limite normal.

Eduardo J. Ventura Torres en el mismo afo estudié 50
gesfantes encontrando 0.473 mg. % de ascorbinemia, eomo cifra
media y cifras extreas de 0.132 y 0.689 mg.%. Fl 69% de las
cestantes estudiadas carecian de varias piezas dentarias, de
preferencia molares, haciendo promedio aritmético de 4.76 por
persona, incluyendo este grupo piezas irreparables, Con respee-
to a la ascorbinemia media normal, la disiribucion de los defi-
cits fueron: dafieit leve 44 9, défieit medio 40% y déficit gran-
de en‘159% de las gestantes estudiadas..

En 1956 Carmelinda Chaparro Chaparro investigé en 48
sujetos aparentemente sanos la accién del dcido ascorbico sobr:
la glucemia, comprobando que €l &cido aseérbico tiene acelon
hipoglucemiante, tanto en el sexo maseulino, como en el fem=z-
nino; habiendo administrado en todos los casos 200 mg. de
vitamina € por via inlravenosa, el porecentaje de disminucion
obtenido en 14 casos después de inyectar dcido ascorbico, fue,
a los 90 minutos. 11.21 mg. v a las 3 horas 3.88 mg. lo que
indica que en este tiempo la accién hipoglucemiante casi desa-
parece y la glucemia tiende a normalizarse, comprobando que
¢l porcenlaje de disminucién glucémica es mayor en hompres
que en mujeres, va (que ¢n nueve ¢asos de sexo femenino fué de
7.81 mg. %, en 17 casos de sexo masculino fué de 9.81 meg.% Vv
en 14 casos 11.21 mg. %, tanto en el-segundo como en el tercer
experimente. También observd que en los sujetos que se pro-
dujo hiperglucemia al administrar vitamina €, mostraban glu-
cemia inicial reducida, siendo el promedio de 79 mg. %. El pra-



74 LA GRONICA MEDICA
medio de glucemia normal obtenido tanto para el sexo mascull-
ne como para el femenino, antes de administrarle aecido aseor-
bico, fué de 90 mg. %. :

En ese mismo ano, Vieente Sayan Hardt estudio la nuiri-
cion del escolar limeno, encontrando que de 60 alumnos, 25%
presenlan ascorbinemia normal, 41.6% déficit medio v 33.3%
déticit moderado y ningun caso déficit intenso. El 85% presen-
16 carencia subelinica de vitamina C, explicable por déticit en
la ingestion de acido ascorbico.

IEn 1957 Vietor Bernal Murillo realizé una encuesta en GO
reclufas de la marina, con permanencia de 75 dias, enconfrando
que cn los primeros dias que los individuos se ennolaron, cl
6.66% ofrecia cifras de vitamina C por encima de 0.7 mg. % ;
en la segunda cuantificacion, después de 75 dias, ningin caso
sobrepaso las cifras anteriores; 8.339% de individuos esfudiados
presenfaron ascorbinemia comprendida en el déficit medio, y
en el segundo el 5% cestuvo entre esy concentraeion. ®l 409
de sujetos estudiados en el primer conirol y el 100% del segun-
do, presentaron ascorbinemia por debajo de las cifras conside-
radas como normales, lo que corresponde a hipovitaminosis G
con sintomas clinicos velados o pocg manifiestos,

En ese mismo afio, Berly Manrique Ugarte determing vila-
mina G en ninos quemados, comprobando que la. quemadura de-
manda vitamina € por parte del organismo afectado y que la
ascorbinemia disminuye en los pacientes que no reciben vitami-
na (& en su terapéutica. Las necesidades en vitamina G del nifio
quemado, estan en relacion con el grado de exfension de la que-
madura. Bl mayor porcentaje de pérdidas de vitamina C en las
quemaduras se produce a travéy de la zona muerta, en el exuda-
do de las quemaduras, La concentracion de acido ascorbico del
plasma, se¢ puede conocer cuantificindolo en el liquido de las
flictenas, Las infecciones, hipertermias, injertos efe., aumenta
ig demanda de vitamina G en el nifo quemado. Las quemaduras
originarian estados clinicos de avitaminosis o hipovitaminosis.

En 1959 Augustina Elguera cuantificé aseorbinemia en 54
gestantes normales, tomando 6 casos para cada mes de gesta-
cidén. En el primer mes de gestacion, oseilé entre 0.604 y 0.812
mg. % ; ©n el segundo mes las cifras oscilaron entre 0.607 ¥
0.776 mg.%; en cl fercer mes entre 0.616 v 0.783 mg. % ; en
el .cuarto mes entre 0.458 y 0.583; ¢n el quinto mes entre 0.47%
y 0.635; en el sexto mes entre 0.479 y 0.591; en el sétimp me~
de gravidez entre 0.499 y 0.587; en el octavo mes entre 0.269
y 0.416 y en el noveno mes entre 0.291 v 0.343 mg. %, sienao
éstas las cifras menores que encontrg,

En 1960 Nelly Dextre Gallardo determind la accion  del
ACTH sobre la ascorbinemia, comprobando gue la ascorbinemia
en conejos era de 1.02 para machos y de 0.87 mg. % para hem-
bras. Inyectando por via muscular 25 U.I. de ACTH por kils
de pego de los animales, produjo en los conejos disminucion
marcada de vitamina C a la hora de administracién, comproban-
do en las hembras a lag tres horas de administrarles la substan-
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cia farmacoldgica, que permanecia la cifra por debajo de lo nor-
mal, durante las 24 horas que durd la experimentacion, La in-
veceion de 25 U. L. de ACTH produjo en 10 pacientes somefidos
a diferenles intervenciones quirirgucas, disminueién de vitami-
na Ga causa del “*stress” guirirgico, que exige aumento de pro-
duccion de corticoesteroides.

En 1960 Bertha Escale Uribe cuantilicd ascorbinemia er
recién nacidos, comprobando que estd en relacion con la forma
como se desarrolld el embarazo; asi, las cifras mayores cOPres-
pondieron al recién nacido de gestantes que presentaron emba-
razo normal, siendo su media 0.635 mg.% = 0.016, con osci-
laciom de 0.093 4 0.026; en cambio, en nifos de gestantes
patologicas, la media fué de 0.542.mg. % = 0.021.

En 1961 Teresa Revoredo Gavidia cuantifico ascorbinemiz
en gravidas con embarazo patologico y ¢n puérperas; enconiran-
do en las gestantes patologicas entre 0.260 y 0.401 mg. %, qu®
corresponde a 33 y 599% menor que las que se aceptan comoO
normales. En las puérperas la ascorbinemia oscilé entre 0.21%
y 0.515 mg.%, con coeficiente de variacion 10.90%. [En el
puerperio la ascorbinemia aumenta progresivamente del prime©-
ro al cuarto dia, comprobandose dn el teerer dia de post-partum
ligera disminucion con respecto al segundo, probablemente por-
(que aparece la, seereeion lictea, que antes fué calostro. Las cifras
gque encontré en gravidas con embarazo patologico y puérperas,
prueban la hipoascorbinemia en que s¢€ encuentra la poblacion
femenina que solicita los servicios asistenciales de la Materni-
dad de Lima. _

Juana Valdez* Pallete cuanlificé ascorbinemia en Arequips,
encontrando en 87 hombres cifra media de 1.89 mg.% por 100
v 1.15 3 2.5 mg. por 100, como cifras :xtremas. La ascorbinemia
en mujeres fué de 1.75 mg.% y 0.8 a 2.5 como extremas. No
encontré hipoascorbinemia, debido a la alimentacion y a la in-
[luencia del clima, ya que Arequipa se encuentra a 2,378 m.
sobre el nivel del mar.

Alina Flavian Nurefia determing vitamina G en alcoliolis-
mo crénico,  enconlrando como cifra media 0.230 mg. %,
E. st. = 0.129, cifras extremas 0.102 4 0.548 mg. % y desviacién
standard 0.915 + 0.091. Comparando estas eifras con las de lcs
abstemios, la disminucién fué de 67.92%, con ~rror significa-
livo que oscila entre 0.001 & 0.01. X

Carlos CGollazos Chiriboga, Irma Moscoso Franklin, Yolanda
Bravo Rueda, Aurora Castellanos, Carmen Gaceres de Fuenfes,
Amalia Roca y Robert Bradfield realizaron una encuesta por todo
el Pert obleniendo las siguientes cifras medias de ascorbinenria.
En el Departamento de Tumbes, en 60 nifios cuyas edades 0s¢i-
laron cnire 6 v 12 afos, la cifra media fué 1.4 = 0.4. en el
Departamento de Taena, en 41 nifiog de 12 & 16 afios, la cifra
media Tué 1.1 = 1.6: en el Departamento de Puno, en 20 ninos
de 3 4 6 afios, la media fué 0.9 mg.% = 0.2; en la Hacienda
Vicos, 15 nifios de 12 4 16 afios, tuvieren 1.2 mg. % = 0.2 como
cifra media, En Mendoza (Departamenio de Amazonas), 13 ni-

(]
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fios de 3 4 15 afios, ofrecieron 0.5 meg.% = 0.8 y en 24 nifos
de 6 4 5 afios la media fué 0.4 y 0.3. En el Departamento de
Loreto. en 110 nifios de 7 & 12 afos, la cifra media de ascorbi-
nemia fué 0.8 mg.% = 0.3. ;

La exposicion de la bibliografia peruana sobre ascorbine-
mia, prueba que el (ema se ha estudiado en el Pera y quc_la
poblacién que sirvid para cuantificar dcido ascbrbico sanguineo,
presenta en su gran mayoria hipoascorbinemia,
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