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sobre la distribucién de los pigmentos ¥ de alli tel .n?mbre de Inlermedin‘
Si bien es cierto que los extractos de I6bulo posterior poseen tambian este
efecto, que aun puede ser observado con los extractos de IObUI_O anterjoy
es mas bien el resultado de una invasién del tejido de la pars intermegi,
hacia los otros Igbulos. Por lo demés, es perfectamente sabido hasta gy
punto es casi inseparable la parte'l'ntermedxa deldl_obulo posterior. Es muy
importante sefialar que la secrecion de Intermedin es estxr_m_x!ada por Ja
luz solar y que los cambios observados en-la rana POr exposicion exagers.
da a la luz son en todo semejantes a los que se obtienen por la inyeccign
de Intermedin.

Este Intermedin posee ademas un marcado efecto antidiurético ¥ en
ello se relaciona con el l6bulo posterior. La accion antidiurética, sin em-
bargo, es menor que la que se obtiene con iguales cantidades de’extractg
de lobulo posterior.

Las hormonas segregadas principalmente por el I6bulo posterior son
por lo menos dos: una fraccién conocida con el nombre de ocitocina o Pito.
cina, que provoca la contraccion de la musculatura uterina, y otra que es
la vasopresina o Pitresina, responsable de los efectos sobre los vasos san-
guineos y la musculatura intestinal. El efecto antidiurético, que algunos
han atribuido a una hormona separada, estd méas bien ligado al factor vaso-
presor. La fuente de obtencién de estas hormonas es la hipéfisis del buey y
su potencia se estandariza por la accién sobre la musculatura lisa, expre-
sada en las contracciones del utero, del intestino y de las pequenias arte-
rias. : :

-Lgs. gfectos de la administracién de extractos de 16bulo posterior: de
la hipéfisis son los siguientes: en el hombre y en los mamiferos, la fracciéon
vasopresora provoca una elevacién de la presién arterial, que puede lle-
gara 20 centimetros dg mercurio; esta respuesta se caracteriza porque dis-
minuye cuando se repiten las inyecciones (taquifilaxia). E! aumento de la
g’:ﬁ:z?eail;ltszggncésieﬁlt'gd::;do ptorlvasocpn'striccién periférica y es absolu-
bién contracciones de Ia mfxon Iio nervioso. La vasopresina provoca tam-
ola de contraccién peristélticsCu z:)tura B i ik g enfm:f
6 Brohoen Laisl a sobre el colon, que termina en una defec

L t 18uaimente un vaciamiento de la vesicula biliar (KALK).
oo el o Lo gL 0 fec directo sabre el Gtero o sor
que en el no gravido, 1. ocitoecsir:nucm‘) mas enérgica en el utero gravid

; . a es inhibida por la hormona del cuerpo

lateo. ;
s No se conocen con seguridad las relaciones entre estrogenos y oci-

_Por ultimo, esta misma f
Tesls por accion directa sobre

o agua, es c!gsechada actua'mente con pruebas €X*
Pla que la accién antidiurética de la hormona es

caracter periféri 3 5
p €0, es decir, que eg la resultante de una movilizacion %€

los electrélitos desde sus depositos

ENFERMEDADES DE 1,5 HIPOFISIS

‘Del mismo
2 modo . :
endocrinas, pueden, h(;l;teaegiee:tcaso ¢ las enfermedades de otras glén
Sels“gerfulncién. Hay algunog c:agf"t°= clasificarse en trastornos por
ara la inclusién ep
n uno y X Rk
da del balance de |5 funcion eOtxo Arupo, ya que participan de una
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' ulta-
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.+ ouimos entonces los siguientes cuadros:

ql?rljstzgrg:os del crecimiento por: ;
J= Hipofuncion, como el enanismo y el infantilismo.

z; Por hiperfuncion, como el gigantismo y la acromegalia.
_Trastornos de la.r’lutrxmon: .
'_—a) Por hipofuncion, como la caquexia de SIMMONDS y el enflaqueci-

miento hipofisiario.

p) Obesidad hipofisiaria. ]
3—Trastornos del metabolismo de la sal y del agua, como la diabetes in-
" sipida y el sindrome de retencion del embarazo.

Ademés deberian considerarse las alteraciones del metabolismo hidrocarbonado, que
ueden presentarse aisladamente o en cpmbmac_'lon con alguno de los cuadros angerlores,
) la acromegalia, y que, porque seran cunsnderqdas. por lo menos en lo que 1qteresa
a la Terapéutica, en el Capitulo Diabetes, no seran descritas nuevamente. Por iguales
consideraciones, los trastornos gonadoétropos de la hipéfisis, intimamente ligados a los
trastornos de las glandulas sexuales, seran tratados en el Capitulo correspondiente.

P
como

1.—Trastorno del crecimiento

a) HIPOFUNCION, ENANISMO E INFANTILISMO.—Son grados di-
ferentes de, una insuficiencia hipofisiaria. La causa mas corriente, sobre
todo en los casos méas marcados, es la existencia de un tumor que, por ve-
cindad, comprime y provoca la atrofia de la glandula, interrumpiendo las
conexiones hipofisis-cerebro. )

El infantilismo y el enanismo se caracterizan por un desarrollo men-
tal completo, por un desarrollo corporal retardado o deficiente, porque
las epifisis de los huesos quedan abiertas por anos, porque se acompa%al
de hipogonadismo y por cierta tendencia familiar de la enfermedad.
cuerpo es bien proporcionado.

g‘ratamientﬁ.—%l tratamiento consiste en el empleo de los preparados
hormonales de diferente procedencia que contienen el principio de cre-
cimiento; todavia, con el caracter de ensayo y no existiendo en f:orxtsecuer;:
tia nada definitivo, pueden obtenerse a!gunos de ellos. Tratamientos pr
longados con hormona de crecimiento han conseguido obtener algunpsfre-
sultados en el enanismo, pero mejor que en esos casos, en el simple in e
tilismo. Nada se consigue cuando ya las epifisis estan.soldgdas.l e

Deben emplearse dosis grandes y en forma continuada. E efec s
estos preparados termina en general dentro de las 24 horas de 13 mystcrcada
¥ se aconseja emplear la via parenteral debido a la ineficacia demo

Insistentemente de su administracién oral.

Las Al Jlean son: A
preparaciones el emplea uosa alcalina, que contiene

Extracto pit i i lucién ac lina,

uit . ibb. Es una so A i de vacunos.
195 factores l?reéti-::)!;g. :Zinete:;zlz‘:ixrﬁgﬁto y sexual, de la glﬂl:g:;ﬂdg‘::‘;g;::e por 10 dias
C: secuars® potencia se define como la cantidad Gue i ;oca un aumento del 10 %
il pesg 05,2 Una rata hembra adulta de 250 & ¢¢ el sy uministra en ampollas
déllpcso corporal en el plazo de 11 dias. La pl'cp91'80103 ussidsades el i

St inyeccién intramuscular. Cada cc. cont/ees - ] principio d2 crecimien-
to I‘;“mu""“ C. Farke Davis & Co. Pretende incluir solnm;ntlem?dad nepl0 détine como
2 cangiql CPATACION se estandariza en ratas intactas ¥ 4% Lhonoy) on al rata hembra
Y de g 22 diaria de hormona que, inyectada por via INtFaPRIRAES o iy a1 de los
€oj ¢ 6 meses ge edad, provoca un aumento de peso i e la anterior, se entrega
e"mmles, €n un Der}odop or 1o menos de 10 dfas. Lo mismo que

E‘P"}‘ll;zlletas. de 10 cc.; ’gada cc. contiene 10 uni('i(? d(}srxt;z;trzrlxhscular o subcuténea, a dosis
L2ah o Wilson. Se da habitualmente en inyeccién

¢¢. La dosis semanal media es de 6 a 10 ¢C

tencia

de A Desar del pesimismo de muchos autores con resﬁggtook?té:igg en la

ClisSt0s extractos y los resultados que en general seh ber obtenido bue-
Inicy queremos sefialar que GOLDZIEHER anota ha
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nos resultados con la administracién oral de glandula total a grandes do-
i i - dia.
sis, por ejemplo, 0,90-3,60 g. por dia. =~ e 2
A I’}‘ambién es un recurso de algin 1r}teres !_a aqmzmstra_cml_l de extracty
tiroideo, aconsejandose su empleo a dosis relativamente pequeiias, 5 5 1 o
por dia, siendo muy recomendable comenzar siempre con dosis todayiy
menores y elevandolas de acuerdo con la respuesta.

Igualmente se aconseja la administracion de una dieta equilibrag, y'

rica en vitaminas, sobre todo de vitamina Bl y de preferencia en inyec-
ciones.

Se han ensayado también los injertos, que hasta ahora no han dad,
resultado alguno.

La Terapéutica debe ser continuada por lo menos durante tres meseg
controlando los resultados, especialmente por el estudio radiolégico de]
esqueleto, antes de declararla inutil. ’

CRIPTORQUIDISMO.—E! problema més grave en el tratamiento de]
enanismo e infantilismo es indudablemente el de la correccion del creci-
miento, pero lleva involucrado en.ocasiones otros problemas, como el hi-
pogonadismo, que incluye el criptorquidismo. Hay grandes discrepancias
de apreciacion sobre los resultados que se obtienen con distintos trata-
mientos sobre esta complicacion y sobre las indicaciones operatorias de la
misma. Para GOLDZIEHER, el mejor criterio consiste en una 'cuidadosa
inspeccion de los genitales externos, los que en caso de estar bien desarro-
llados, escroto y pene, y especialmente cuando se acompanan de un crip-
torquidismo solamente unilateral no hay motivos para justificar la supo-
sicion de un déficit de la funcion gonadétropa de la hipéfisis y en conse-
cuencia, ningun resultado debe esperarse de una Terapeutica en este sen-
tido, en contraposicién con lo que sucede en el sindrome de FROEHLICH
con 1(1 51tn crlpt(:yquic(liisr_no bilateral. '

. -=a lerapeutica del criptorquidismo y de la hipoplasia de los testiculos
E;ige el empl;o de dosis masivas del factor A. P. f. p(extracto de orina del
comg;‘r?:gi)ég rolan a dosis de 500 unidades rata tres veces por semana en
e o encon ei:tractos del 16bulo anterior de la hipéfisis. El descenso
e testich Plazo medio de 6 a 10 semanas; pero la mejoria de la hi-
LGt ducilzial exige un plazo mayor. El pene a menudo permanece de
et 0, aun después de la pubertad y a pesar de que el trata-
A Yya conseguido llevar los testiculos hast d llo satisfac-
orio. Se puede obtener un desarr 1l ol s d
enormes dosis del factor A. P L? al.y SUpermormal por el o
dosis de 10 a 25 mg, cada 5 i o pero el tratamiento con testosterona a
bitualmente para éumentarlai es preferible; 8 a 10 inyecciones bastan ha-
sobre el empleo de Prola ¢l tamano del pene. Para mayores detalles

. hes y Gonadotropinas, véase mas adelante.

b - ’
bulo zng?i)cﬁ:'RdF;UlNg'loN' GIGANTISMO.—Una excesiva actividad del 16-
cia, antes del cier?'e lcliJ: f;sxs, que estimula el crecimiento durante la infan-
tura. as epifisis de los huesos largos, aumenta la esta"

El tratami

x ento ac 3 _ g
dioterapia, pe onsejado por algunos consiste en el empleo de la Ra

rO no es. i :
igro de Iesion?re?os certo, como otros objetan, que ella tiene €
eslor as otras funciones de Ia pituitaria. Se dice que

Para limitar el crecimiento mientras

en teoria g menos, deben dar res

Cimiento son g
_osiﬁcacién en guilrl:i)gnque'p'r‘m?nden a la maduracién de los procesos e
CPifisiaria. Estos factores, que apresuran tal M4
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acion, son Jas hormonas sexuales y el tiroides. Todos ellos Yy especial-
dur Wt loe androgenos y estrogenos, han sido usados en algunos casos y
Jos resultadbS solamente pueden estimarse como de una experiencia, sin
o

e se pueda dar precision alguna con respecto a las dosis ¥ los planes
ﬁex tratamiento.

AcROMEGALIA.—Cuando la h'ipersecrec@é.n de la pituitaria en fac-
tor de crecimiento tiene lugar después de la osificacién de las epifisis, tan-
to los huesos como los tejidos blandos §ufrep los cambios conocidos con el
nombre de acx“omegalla.. Cuansio' el dlagnostl’co de acromegalia se hace
durante el periodo de hiperactividad de la gléndula, hay indicacion tera-

sutica. :

eutDesde luego, los casos de acromegalia con tumor de la hipéfisis tienen
como tratamiento la ablaciéon quirdrgica y la Radioterapia. Si no se com-
prueba la existencia de un tumor parece preferible el empleo de estroge-
nos a grandes dosis, con lo cual se consigue, a veces, un beneficio, por lo
menios temporal. En teoria también puede emplearse la Testosterona, siem-
pre que no se trate de una mujer en menopausa y con tendencia a la viri-
lizacion. El objetivo del tratamiento en general consiste en la supresion
de las molestias, especialmente de las cefaleas y trastornos visuales y en
la correccion de los posibles trastornos endocrinos asociados, tales como
bocio, mixedema, diabetes, etc. =

2. —Trastornos de la nutricién

a): HIPOFUNCION. CAQUEXIA HIPOFISIARIA DE SIMMONDS.—
La insuficiencia del I6bulo anterior de la hipofisis en'factor de crecimien-
to en el adulto no se encuentra asociada a ningun sindrome y se acepta
universalmente que la caquexia hipofisiaria es la consecuencia, no de esta
nsuficiencia unilateral, sino de un fracaso completo del lobulo anterior
de la hipéfisis . .

Sobre la causa de esta afeccién nada se sabe y su sintoma cardinal es
el enflaquecimiento progresivo y rebelde a todos los medios ensayadOS pa-
Ia detenerlo, Se acompana también de otros sintomas, como la caida de los
Pelos y* dientes, astenia, marcada hipotensién y, sobre todo, de un meta-
bolismo basal notablemente descendido, solo comparable con las cifras
due se obtienen en el mixedema. Se trata de una afeccién muy grave, que
€IMina habitualmente en coma.

mi a forma frustra de la afeccién se conoce con el nombr
ento hipofisiarie .
Tl'atamiento.—El tratamiento consiste en la admi

e de enflaqueci-

nistracion de extrac-

do de accion segura en es-

€ sentiqo, la mayoria de los autores, el

Tesultadq De alli que en la apreciacion de

dem 5 imi dice h ;
l . Y€muestra g timista ¥y ¢ :
dz:igm‘m“racién iR pituitZrio del lobulFt;)Raéllt\ZX%'Na agcglri?:
elinjapy, 400, Modo absolutamente empirico. VON B
+10 de I6bulo anterior de hipofisis. .
Plazg, ° 12 Pobreza de los resultados por la terapeu
blo, g ‘ede contemplarse ‘el posible empleo.de otras
mjp;or o0 3l notable descenso del metabolismo basa
Cerr, 20100 de tiroides; su empleo es objetable po

'V 10 mismo debe decirse del uso de las hormond

utica hormonal de reem-
hormonas; por ejem-
1, algunos indican la
r el peligro que en-
s sexuales. En reali-

.



— 488 —

dad, la indicacién més util, que puede f.;n algtmzos Scl?si?zrl!ega;.‘ a ser la_l e
vacién del enfermo, es la hormona de la corteza sup ‘ 'lel?a ; inyecciong,
de desoxicorticosierona en a}tas giosxs es lo mas aconsejable, complemen.
tado con una dieta rica en vitaminas.

b) OBESIDAD HIPOFISIARIA Y OBESIDAD EN GENERAL g,
acostumbra clasificar la obesidad en exdgena y enddgena, siendo | Prime.

ra el resultado de un balance inadecuado entre la cantidad de alimentgg -

ingeridos y las necesidades mgtabélicas del organismo; superando log pri-
meros a las segundas, el organismo {ieposxta el excedente en forma de gra-
sas. La obesidad endogena serfa debida a un descenso del metabolismg por
influencias endocrinas y entre éstas, de la hipéfisis, de la tiroides, de Ja
gonadas, ete. La delimitacion de estas dos diferentes formas de obesidag
€s mas bien una abstraccién que en la practica no puede hacerse sing en
casos muy excepcionales. Efectivamente, la obesidad exodgena aparece co.
mo una rareza extraordinaria y si bien aparentemente pucde inclinarse
el médico a apreciar los datos en favor de su diagnostico, un estudio mas
detenido indicard casi constantemente la participacion endoerina dentro
del cuadro. Para ello sefialamos dos nociones que aclaran el hecho: el au-
mento del apetito, es decir, la bulimia, que conduce a un exceso de inges-
tion de alimentos, es generalmente la expresion de un trastorno endocrino
de la nutricion y constituye un sintoma de Ia. alteracion, especialmente del
metabolismo de los carbohidratos. No hace falta sino senalar que tal sin-
toma se presenta habitualmente en la diabetes sacarina v que se presenta
igualmente en los estados hipoglicémicos, sean ellos producidos por un hi-
perinsulinismo o por un hipopituitarismo. Este concepto ya restringe enor-
memente la posibilidad del hallazgo de una verdadera obesidad exdgena. *
Pero todavia hay mas; en el individuo sano, el aporte alimenticio sufre
constantes fluctuaciones por encima y por debajo de los requerimientos
energgtxco_s del organismo Y, sin embargo, el balance de estos sujetos se
mantiene malter;ble. A una ingestién de alimentos por encima de las ne-
cemdagigs metabdlicas, se agrega, como mecanismo de compensacion, una
elevacion constante del metabolismo y, por el contrario, una dieta de des-

nutricion o de hipoaiimgntagién conduce rapidamente a la adaptacion en
un metabolismo descendido (mayores detalles sobre este asunto se dan en
la pagina 186). Asi,en el s

e ujeto normal, una dieta mas rica que la requeri-
o no’f.eva al engorde y es principalmente a través de la accién dinamico-
especifica de las Proteinas que la elevacién del metabolismo basal s hace.
m;; ael;’?:lntt‘? de lastox1dac1ones es del orden del 18% si el exceso de protei-
;> Ielallvamente pequefio, pero B o </ con una ma-

yor ingestion (RUBNER), & = P coe subir hasta un 467 co

Todavia debemos sef ; ; cti-
vidad musoglae o I:u;eréalar que el gasto de energia producido por la a

e gl iferentg en el caso del sujeto obeso y del normalr-
e 0 que el obeso realiza un mismo esfuerzo fisico con un menlO_
e OX1geno que el sujeto sano, y esto no puede ser explicado 50 ;

ente por cambios dietét; i i ' ;

bolico de origen endocring .

: s
nelrntguga duda que 1a mayor importancia en estos t1“"St°rrilc;)n
B Ecﬁ}xr aclones de la funcién hipofisiaria. Ella regula la ac¢
disminuciénpde elfé :e los 3llmemos’ especialmente de las p rotelnils.insu-
iciencia v e ova aceion dindmico- ifi istica de 1a 20 ;
fi]rc“tznma Pituitaria. Tiene inte -especifica es caracteristica bohi*
alos y por eso eg

bor e que cuando istori i ompr

una predileceién de consumo B o ael e e, Bipop!

tui-
tarismo e razonable,
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. por fin, la hipéfisis interviene en el metabolis

roduccion de cuerpos quetonicos. i :
B No pued|e negarse 12} resl'oolnsabl_l'ldad de otras glandulas endocrinas en
Jos cuadros de obeS}d’aci, (sion. [a cox t;eza suprarrenal (1nstrumgnto de fija-
cion de grasa, de agua y Uk hioe e‘n1 os tejidos), el cuerpo tiroides (por su
influencia en el metabolismo general) y las hormonas sexuales; pero es ne-
cesario recordar t‘ambxen_ que la 1pter_v9nq10n de estas glanqulas endocri-
nas estd supeditada a la funcion hlpoflsmmg y todas, cual mas cual menos,
al alterar su tunmonv, 1{1fllxex1c1an sectlndaljllamente la hip6fisis.

Sefalamos, por ultimo, la argumentacién de algunos autores en favor
de la obesidad exogena en el sentido de la normallzaqon del peso de estos
enfermos por la simple restriccion del consumo de alimentos, lo que para
ellos scria la prueka inequivoca de que tales tipos de obesidad existen en
realidad. Para refut'ar.este argumento dice con mucha razon GO;’DZIE-
HER, que el requerimiento hormonal del organismo esta en relacion con
su peso corporal y que Sl se procura un entlaquecimiento por cualquier
procedimiento, la disponibilidad de hormqnas de estos organismos que no
ha sido alterada, queda, ante una .1‘educc10n de peso, en mejores cond’lcm—
nes para cumplir con los requerimientos. Se rompe en esta forma un circu-
lo vicioso: con un peso corporal mas proximo a la l}qrmz}l y con un relati-
vamente menor requerimiento hormonal, la hipdfisis tiene mejores pro-
babilidades de realizar con éxito su tarea. '

Sintomatelogia—La peculiar distribucion de la grasa en los diversos
tipos de obesidad permite en general un diagnéstico muy seguro sobre la
calidad endocrina del trastorno. 4 -

La forma hipofisiaria se caracteriza por los tipicos depositos de é;_rasa
a-nivel de los puntos trocantéreos, del abdomen en la region suprapu iana
y en los rollos de los flancos. Ademds existe un discreto deposito detg;)aszi
en la parte alta de los brazos y de los muslos; ox‘dlnarxam?ntc los anl e ;:10
208 y las piernas quedan libres y hacen un marcado contraste c?)nhea 'ri e
del cuerpo. La cara y el cuello pueden ser los de un 9}‘)6'50, Perl ca}ra o
gran diterencia con el cuello de toro del obeso hipotiroideo y la e o
luna llena de la obesidad suprarrenal. .L'a obesidad .l*{lpciif}SI;lrl;ll{ac OS_ZS el
riza ademas por la ausencia o disminucién de la ,acc10111 mtabolismoppor 0
en el 86% de los casos (de ordinario la elevacion del me :sos i . et
Ingestion de la comida de prueba es de un 30%; en e§]tps ¢ e tn
eldy el 10%), por la relativa linfocitosis con eosinofilia {GPOLDZIEHER).
del acido urico, del colesterol y de cloruros en la sangnrtee e L

La obesidad hipotiroidea es mucho menos freaéieiciérlysecundaria, liga-
actualidad a estimarla, cuando existe, como una con et g

4 4 una enfermedad de la hipofisis. La dl'sn"lbllml(t’gment; y sin relacién
con >, €5 también peculiar y se desarrolla mds lentamewe %0 o0t oo
{12 pubertad y el embarazo. Los depositos de grastaé osterior del cuello
Uiroidea son ]og siguientes: gran acumulo en lahpar p
Y Parte alta del térax, en las nalgas y en los o (:fe luna llena y signos de

tipo suprarrenal se caracteriza por la Calgucede en los demas casos,
o S 12 mujer. A diferencia con kil r los hidratos de carbono
€n ¢él una disminucion de la tolerancia po
Una hipertensisén arterial.

a obesi ismi ién de las
mente o esidad por disminucio !

mo de las grasas y en la

Virilig
€Xiste

: ura eunucoidal.
menopausa, y en el hombre coexiste con una estat

i la llamada obesidad

[ od i de obesidad, que €s i etatien

cerebral?‘gseqsltxic}: ;l;siglaal::edacgmo una secuela de liae l;'cz?lllzt;sshlczl:gpor
e esta ligada a trastornos del metabolismo del ag

’
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iones del centro mesocefalico. Son lesiones que mterfgeren en la fyp.
lcc;séll?’n:o s6lo del l6bulo posterior de la hipofisis, sino también del'lébglo an-
terior, bloqueando las conexiones de la glandula en el tractus hipofisiario.
supraoptico. En tltimo término, la obesidad llamada cerebral, es tambiey
una obesidad hipofisiaria. La unica diferencia estriba en la naturaleza y
Jocalizacién de la lesion primaria.

Distrofia adiposo-genital o Enfermedad de FRQI:]HLICH.—En esta en-
fermedad existe, junto con un trastorno de la nutricion, un retardo del des-
arrollo sexual; pero para que haya derecho a hacer el diagnostico, es nece-
sario que la disfuncion de la hipofisis tenga lugar antes de la adolescencia,
Aquellos casos en que la atrofia de los genitales ocurre después de la ma-
duracién sexual, aun cuando se asocie a una obesidad hipofisiaria, no cons-
tituyen la distrofia adiposo-genital. Esta enfermedad es una de las mas fre-
cuentes endocrinopatias y sus caracteristicas clinicas son: pequefia estatu-
ra, pero con un desarrollo bien proporcionado; la obesidad se distribuye
en la parte baja del abdomen, en los flancos, en los segmentos proximales
de los brazos y de los muslos y es, en resumen, idéntica a la adiposidad pi-
tuitaria. E! acamulo peripélvico acentta la feminidad en la mujer y da al
nino un aspecto femenino. Las mamas son pequeiias y el desarrollo genital
esta notablemente retardado. El metabolismo basal es generalmente bajo,
lo mismo que la accion dinamico-especifica. Hay hipoglicemia y aumento
del acido urico Y c.lel colesterol sanguineo. Con mucha frecuencia se asocia
?a};::to;nﬁtpmqplcos, cxlnentales ya molestias cefél@cgs., del tipo de las ce-

a5 :meclif:lClgn%E I({el(:lcjampo \'}sua} y aun paralisis oculares motoras.
P I(i CUM o adx'po.Sldad dolorosa.—Es un sindrome di-

. Las lesxongs anatomicas son de las mas variadas en esta
enferme%ad. Se la ha descrito principalmente como originada por adeno-
zf:ri:b%’o Sa e(;;gz?friccgrsnzi c}: lz;’hgnolﬁsw. Otras veces no se han encontrado
51 e 05 andu E Y, en cambio, se encontraron lesiones
< varios. La enfermedad de DERCUM se presenta
mpre en un obeso. La distribucién de la grasa es generalmente del tipo
peripelvico, pero lo caracteristico de | feceid e e ol
a afeccion es la presencia de noédulos

de grasa en el tejid ; = ;
i haJs!t aoeie]ular subcuténeo, de tamafo variable, desde el pe-

ran lipo 4 .
solaraente al tacto, g poma, espontaneamente doloroso o doloroso

Tratamiento,—E] t i : £ 3s
no estético. Bl obesg sg;ﬁ;zlrli:to de la obesidad es un problema médico ¥

en un estado buede ser considerado como un individuo

mitadas, si noieaiilnuecin iparelme. Las expectativas de vida del obeso son li-

por lo demas, la Cll'niCas a 1as estadisticas de las Companias de Seguro ¥,

de un sinnimero de afe: 0S ensena que la obesidad. es causa favorecedora

diabetes 'y las enfermedaséznce;deigt/re lals cuales citamos especialmente Ia
Bl tratami : asculares.

de la dieta apr%r;)ti(;g 3 i.? obesidad descansa principalmente en la adopcion
. a. El médico no esta autofizado para hacer empleo de

ningin medicame i
nto mientras n
detalles las caracteristicas de | Icli(i)etsz? e e v

La primera condicion a este
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algin tiempo, dietas de 300 a 400 calorias y nosotros hemos empleado
ace, ito dietas ligeramente mas ricas, de alrededor de 600 calorias. Sobre
con e’l‘_acterjsticas cualitativas gle la dieta, éstas deben ser: aporte proteico
as 'c?ente para el reempla29 diario del proceso metabélico en lo esencial;
Suf:ic}rén 1 alp g de proteinas por k. de peso standard. En realidad, esta
se dd dad de albuminas, que en los casos corrientes es de 60 a 90 g. podra
cam‘;isminuida todavia; pero se estima que una riqueza relativa en proti-
Zeol; ofrece las ventajas ae ejercer una accion dinamico-especifica de inte-
res y que ademas las funciones enqlocrma_s msufmepte; también‘ sufren
i inriuencia favorable con estas dietas ricas en albuminas. La dieta c}e-
be ser ademas natablemente restringida en carl;ohldratos y contener solo
un minimum de grasas. En esta forma, el organismo se ve obligado a que-
mar sus propias Teservas de grasas y no existe peligro, por otro lado, de
una acidosis, por cuanto las aibiiminas proveen con cierto margen de se-
guridad a su apropiada combustion. En resumen, la dieta media se com-
pondra de unos 90 a 100 g. de proteinas, de 40 a 50 g. de hidratos de carbo-
noy de 10 a 20 g. de grasas:

100 x 4 = 400 (albiminas)
60 x 4 = 240 (hidratos de carbono)
20 x 9 = 180 (grasas)
Total 820 calorias.

Esta dieta produce de 800 a 900 calorias. En su confeccion se emplean
preferentemente las carnes magras, leche. o leche descrema:lja,(lacsI ch-
ras de huevo, combinadas con liberales raciones de vegetales al 5 % de hi-
dratos de carbono y frutas. ]

Con respecto al aporte vitaminico de estas dietas, el problen;a es tde
importancia secundaria, desde luego porque la reduccion dte los i rin;fenc l;):
reduce los requerimientos de vitaminas; por lo menos, es eBes L
evidente en lo que se refiere al requerimiento de wtamm; : eré orn £
con el suministro de hidratos de carbono. Agie;nas, ta}tlas ie acsarencia .
un aporte suficiente en vitaminas C'y B, ex1s't’1endo solo una et
lativa de vitamina A, pero por la gran reduccion de leclls gras::ﬁido i
ta cierto punto una compensacion en el gran aporte de con
vitamina o caroteno en los vegetales. —_

saret iccid uidos. Esta

9“’05 aspectos de la dieta se refieren a la restrlccllon ged:?iquidos iy
Testriccion se impone por lo menos cada vez qué el ba anccacla i
desfavorable, es decir, que el enfermo demuestre ugae;rgzrcasos e
- rEteé‘CIOH, y del mismo modo debe restringirse €

de NaCl, : ovocada por

Si no existe tendencia a la hipoglicemia espontanea 0 Pr decir, sola-
2 Iégimen, es preferible dar esta dieta poco traccionada, eﬁo se obtiene
Mente en 3 comidas relativamente abundantes, Rordhe oot ?icemia es ne-
Una mayor accién dinamico-especifica; pero st existe hipog el objeto de
Cesarig fraccionar la dieta en 4, 5 0 mas comidas en el dia, con

o 4 el
Ponerse a las molestias de tal condicion.

. E|
| *égimen quedars compuesto asi:

€sayuno: una taza de té o café con 4 cuc St i
¢ asas, 'tales
Almuerzo yecolz:?d Eie15200 g.dca(i?lrggnﬂaca o pescado, con 5]‘2 sd%egthue"b; 150 g. de
A ass G ave, pescado, congrio; dos “limén o vinagre, pero sin
carnes 15 alinados con Jugo €€ " 1o fruta, naranja o
vegsa‘ta]es a L2 dg mas con aceite mxr{eraé taza de té puro.
,z;:: mz%n?, cé’e aproximadamente 100 ﬁ- ‘g:l-asa y 60 g. de hidratos
eta’ tiene mas oa;enos’ 100 g. de albumind, 18 g. de ‘
% 10 que d4 un total de 800 calorfas.

haradas de leche ¥ sacarina; dos tajadas

Esta g

de Carbop,
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Si los resultados con la dieta sola no son satisfactorios, se autoriza el
empleo de algunos m%?lceirzﬁﬁgs.de 16bulo anterior de hipofisis por vi,
Orgﬂ“"te"ap'g‘_. se ha demostrado eficaz. Se administran diariamen.
oraé yla gx‘;andeserg Szlj procedimiento es extraordinariamente caro.
te ?I‘ . r:biér%"hg sido usada, por algunos la inyeccion de ex‘tracto'de 16bulo
anterior, conteniendo la totalidad de los. principios aC.“YCb. ST
Tiroides.—Resulta necesario en muchos casos adrr;xnll);tlal tiroides aun-
que no se trate de obesidad tlr_oxdea; no se hace con el o Je'to dlg suplemen-
{ar una hormona deficiente, sino con el de activar el met‘abo.ismo ¥ pro-
mover a una accion diurética, mejorando el balance acuoso. Se prescribe
el extracto tiroideo a dosis de tanteo, comenzando con cantidades peque-
fias. Raras veces es necesario dar mas de 20 o 30 cg. de este extracto; es
bien sabido ademas que las manifestacionﬁs de intolerancia son relativa-
mente frecuentes. La unica contraindicacion para su empleo es que exista
anteriormente o se produzca en el curso del tratamiento una marcada ta-
quicardia o un verdadero estado de hipertiroidismo. La duracion y la for-
ma de proceder depende de la respuesta del enfermo y de su tolerancia,
Se pueae dar de un modo continuado durante largo tiempo y a dosis rela-
tivamente pequenas, pero parece que hay ventajas en proceder a las cu-
ras intermitentes y a dosis mayores, por ejemplo, después de conocer la
tolerancia del enfermo, dar 20 a 30 cg. por 4 a 6 dias e interrumpir el tra-
tamiento, para reanudarlo mas tarde. Xs el tratamiento llamado del push
tiroideo. R
Los dinitro compuestos, como el dinitrocresol, el dinitrofenol y otros,
han sido usados con este mismo objeto al fracasar los tratamientos habi-
tuales. Creen algunos que estos preparados, dandolos cuidadosamente, no
son peligrosos. Yero por otro lado, son ya muchos los casos de accidentes
que la literatura registra y se justifica el abandono, cada dia mayor, de tal
Lerapéutica. Las lesiones visuales, sobre todo la dinitro-catarata como se
ha llamac_i.o, es un peligro real de su empleo.

... Por fin se emplean los medicamentos diuréticos y en especial los diu-
réticos mercuriales (pag. 215), indicados sobre todo cuando hay un tras-
?elx::(l)uﬁe; ba'lancc(ai del agua.‘La inyeccion de 1 a 2 cc. por via intramuscular

esquiera de estos productos, cada 4 a 6 dias, significa para muchos

;Fea:n?éuti?ngfiléc: ¢ ?;a]amculia de la obesidad. De! mismo modo pueden em-

mal, los demas :i1puréticoé;ndeenlear el volumen urinario por encima de lo not-
@ ieent e o serie xantlc_a. o s »

0 esto es la prescripcién de ejercicios fisicos, qué

aumentan la actividad muscular de ' lod
de los depositos de reserva R

encuentran su indicacidn er{ 2181 PN apads,las fprzaciones plésticas,l o
: momento en 1 érdi del en-

fermo ya que la pérdida de peso

e € encontraban los' es depdsi rasa.

La terapéutica en el caso de la S mayores depdsitos de gras

gunas variax)tes, sobre todo cuando enfel-m?dgd de FROEHLIQH exige al-

tiroideo, con el a isma forma que en la obesidad de HP°
efecto sinérgico. gregado de las hormonag :
En la enfermedad de DE

adoptan y se obtienen en

, Lo e
RCUM, son los mismos principios los qué :
fisiarios y con m

geéneral buenos hipo-
: .o 3 T os h!
edicacién tirojdes esultados con los extract
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3 —Trastornos del metabolismo del agua y de las sales

DIABETES INSIPIDA.—E.)s'un.hecho aceptado que la diabetes insi-
ida es €' resultado de una deficiencia o carencia de los factores antidiuré-
o¢ s del 16bulo posterior de la hipofisis. Las lesiones que interrumpen la
h'c osupraéptica-hipofisiarla producen estos cuadros; pero la diabetes insi-
sta permanente es el resultado no sé6lo de la insuficiencia del 16bulo pos-
}t);rior de la hipofisis, sipq que también interviene en su produccién el 16-
pulo anterior, cuya actividad debe, como factor sine qua non, estar pre-

sente. En principio puede, pues, haber dos tipos de diabetes insipida, una
causada por la ausencia del factor antidiurético de la post-hipofisis y otra,
por una excesiva produccion de hormona del l6bulo anterior. La naturaleza
de las lesiones es de lo mas variada: han sido descritos los neoplasmas (ade-
nomas, metastasis carcipomatosas), la tp})erculosxs y las ']esmnes sifiliticas.
Para que el agente patogeno, en su aceion sobre esta glandula, llegue a la
produccién -de la diabetes insipida es 1ndlspen§ab1e que el 16bulo posterior
se destruya total o muy seriamente y que g} Iobulo anterior quede intacto
o, en todo caso, capaz todavia de una funcion.

’

Los sintomas cardinales de la diabetes insipida son la poliuria acompa-
fiada de polidipsia; las cantidades de orina eliminadas. varian consxderab!e-
mente, pudiendo llegar, como se ha registrado, a ?0 llt_ros. La enorme peér-
dida de agua acarrea indefectiblemente una sed insaciable y mueve a los

enfermos a beber también enormes cantidades de agua. Suele a_compar'xarse
de un cuadro de cefaleas vy disminucion del campo visua}, lo mismo que de
otras manifestaciones endocrinas de la esfera hipofisiaria. ]

El diagnéstico debe hacerse con la polidipsia primaria, es decir, con
las psicopatias. =

Tratamiento.—E| tratamiento de la diabetes insipida, fexcepto en los
casos de origen sifilitico, es puramente sintomatico y consiste 'fundamen-
talmente en el ‘empleo de! factor antidiurético del 16bulo posterior.

Hipofisina—Es el extracto del 16bulo posterior de la hipofisis, que colr\xr-
tiene sus principios hormonales v que se titula en unidades VOEGTLId.
1U. VOEGTLIN es igual a la actividad de 0,50 mg. de polvo standard o de
su fraccidn endocrina.

i L g e i e ¢ 238.h' ofisina, pituitrina). Ex-
t De la F. Ch. III: Mipéfisis (Extracto del 16bulo pos(enor,t :meami}éro ety B
Tacto acuoso del 16bulo posterior de hipdfisis de buey 0 de otr L i AL
2d0s los principios activos que acttian sobre 1a musculnturat];osalis:o sting, a0
e ulerin, sobre 1a circulacién ¥ Sb% s ateo tratado con acetona, de-
¢ Drepara por exiraccion acida del organo. previamen
2 le'n'er la solucién definitiva un pH de 3 a 4. d
biendohlcmn limpida, ligeramente amarillenta. Se libra de
0 ser controlada su esterilidad. wd o
a05 2 valorizacién se limita a medir su gctl\'xdagl.osm s
.lmg" de polvo tipo de hipofisis posterior. Dosis: 3 2 9 UL o separada previamente
de allpoﬁsis Lébulo Anterior. Se prepara de la lupo'flISls' o . -
Patte posterior, desecada a baja temperatura y al v@ bre el metabolismo, el creci-
micpntiene los diferentes principios activos que actian SORTE. " L Bimportante es el
Drimt‘o" sobre la maduracién sexual (accion gonadotropa). sfisis misma, del suero de
y'-‘Enucalpm activo gonadoétropo que puede ser aislado de la hipolisis -
S Drefiadas y de la orina de mujeres embarazadas. debe ser expresada en uni-
ha"ad de los exiractos con acclén gonaglt?téorti]:;l gxtruclo que en la lauchat
de G5 g'<Nd 0 rata, siendo éstas Ja minima cantida . un tiempo de 100 horas, puede
Provocgy gc.n .elpeso o en la rata de 30 a 33 & d'f:l';{(t)ﬂ(;': \u la luteinizacion del mismo.
Prep,, ¢l ovario inmaduro, la maduracion a4
Parados comerciales:

bi G
s gérmenes por filtracion, de-

a en U.I Una U. 1. equivale

cada ce. esta dosifi-

. : isina débil:
Cadol"pons,i““'- Instituto Bacteriolégico de Chile: ”-lor:-l(;.ril(;llg‘s UL
P;““’;‘::oln g“ 3 U.L; hipofisina fuerte: cada c¢- €
ol. Sanitas.
ipofis . :
So{’:g:',im' Bayer. Cada ce. contiene 10 UL

R de pituitaria posterior. Abbott.
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Extracto pituitario. Lilly. i
Exiracto de pituitaria ;&oséerlor. Squibb. _
Pituitrin. Parke Davis 0. X i ttrnacional,
ificados segin el standard g a
ngzfésellr;ﬁegaénolggﬂe;se actualmente las fracciones sc:;':‘xmdas de2 horr_nona_ 00ith.
cica vede vasopresina, éstas \ltimas conteniendo no solo el factor presor, sino tambigy
. pa

el factor antidiurético, indicado en ¢l tratamiento de la enfermedad que nos ocu

ntran en el comercio: A / LS g
ls’ftoes'll::e}’arke Davis & Co. Solucién acuosa que contizne el principio ocitéeico tjfy,.

de media unidad de actividad presora
orma que cada cc. contenga menos \ dad ) 1
lad°p$lr:-e£|nn P?arke Davis & Co. Solucién acuosa que contiene los principios presores
y antidiuréticos del l6bulo posterior, conteniendo menos de una unidad de actividad ocj.

técica por cc.

Modo de administracién y dosis.—La forma habitual de’.administracién
es la via parenteral (subcuténea) del extracto total del 1obulo posterior.
Las dosis son en general variables, pero en término medio no es necesarip
exceder en una sola inyeccién la dosis de 1 cc. 0 10 U. 1. EI efecto de tal do-
sis es la supresién de la poliuria por un tierppo mediq de 6 a 18 horas.

El método excepcional de administracion es la via nasal: ‘para lo cual
se emplea un simple tapén de algodén mojado en una solucion de hipofi-
sina o pulverizaciones o bien una pequefia cantidad de polvo del extracto
total colocado localmente.

Como complementos del tratamiento y de acuerdo con el estudio del
cloro sanguineo, se indicara un régimen pobre en sal o absolutamente de-
clorurado en los casos hiperclorémicos. Al mismo tiempo. la dieta debe con-
tener una importante cantidad de hidratos de carbono y de grasas, que ejer-
cen un efecto de retencién del agua, el cual puede elevarse todavia si se
acompafia de administraciéon de algunas dosis de insulina. VILLA ha sefa-
lado muy buenos resultados con el tratamiento insulinico en los casos re-
fractarios al tratamiento por hipofisina de la diabetes insipida. Un hecho
curioso de sefialar es que el empleo de los diuréticos habituales, tales como
los diuréticos mercuriales y los derivados xanticos, suele en estos casos
provocar una considerable disminucién del volumen urinario. Caben ade-
mas algunas medicaciones sintomaticas destinadas a calmar las molestias
asociadas del enfermo; se aconseja el empleo del opio, de la valeriana, del
luminal, etc.

El balance final del tratamiento de la diabetes insipida en el momento
actual es en realidad decepcionante. El control de las molestias se obtiene
parcial o totalmente, pero por corto tiempo y no son pocos los enfermos €n

que la continuada administracién de hipofisi 4 ias que
o e hi molestias 4
béneficios. j pofisina produce mas >

TRATAMIENTO DE LAS ENFERMEDADES DE LAS GLANDULAS
SUPRARRENALES

lar oAtr?itg;n lcamente, la glandula suprarrenal se divide en la zona medy”
zona glgme c rlomalfm Yl corteza; en esta ltima se conocen tres zonas: 4
rular, la zona fascicular y la zona interna o reticular.

perhi‘;grtzcli%;ngortanclg de estos diversos elementos, nos informa 13 3:1
it qu.e nisuprqsxon del tejido cromafin permite la sobrevida s
males operados v | siquiera haya una diferencia aparente entre 105 gre.
nalina. La accign c()is emales testigos. El tejido cromafin secreta 12 80
tablecido el ningy e esta hormona es simpaticomimética. Si se dej2

ningun efecto que la supresién de la médula suprarrenal 3%

rrea, tod 5 s
subr’arregsa 1leoss éggg:t;::sl que pueden observarse por la extirpacion <]1: ;3
Prarrenalectomia may mputados a la porcién cortical. Pues bien *

al animal en corto tiempo, variable segin 12 © P
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cie animal que ‘haya servido a la experiencia. El perro muere aproximada-
mente en 10 dias a raiz de la operacién evolucionando el cuadro en la si-
iente forma: el animal se recupera y sigue por un corto tiempo bastante

,

bien; despues aparecen inapetencia, }‘gpulsién por los alimentos, especial-
mente grasas, vomitos, diarreas, debilidad muscular, convulsiones tetani-
cas; la presion z}rtgrl’al declina, el corazén se hace lento e irregular, la des-
hidratacién. se insinua y se CPmpljU({ban_glgunas modificaciones humora-
les, como disminucion del c_a’!mo, eliminacion abundante de NaCl por la ori-
na e hipoglicemia. La funcion de la corteza suprarrenal es, pues, indispen-
sable a la vida y, en sintesis puede decirse, que la hormona secretada por
ella, hormona cortico-suprarrenal, tiene por misién mantener el volumen
de sangre circulante y regular el metabolismo del agua y la concentracién

de los electrélitos en las células y en los liquidos tisulares.

INSUFICIENCIA SUPRARRENAL

{—Insuficiencia suprarrenal crénica. Enfermedad de ADDISON

En la etiologia de esta afeccion, la tuberculosis juega un gran papel; tal
vez un 80% de los casos responde a esta causa; en los restantes, se ha com-
probado una simple atrofia de la porcion cortical de las suprarrenales sin
modificaciones de tipo inflamatorio y de etiologia absolutamente incierta;
el aspecto histolégico ha hecho pensar a algunos que pudiera intervenir
un déficit de hormona corticotropa.

Los sintomas fundamentales de la afeccién son: astenia, hipotensién
arterial, pigmentacion y enflaguecimiento. La pigmentacion puede faltar,

_pero los demés sintomas son obligados: no se concibe, por ejemplo, una en-

fermedad de ADDISON sin pérdida de peso. Sintomas gastrointestinales
vienen a sumarse a los ya mencionados; vomitos, diarreas mas o menos pro-
fusas se presentan especialmente en los estados llamados de crisis addiso-
niana.

FISIOPATOLOGIA DE LA INSUFICIENCIAhSUPRI?RRENAL fl}zo-
NICA.—Una serie de perturbaciones de caracter humoral se compruebarn
en el cuadro de la insgficiencia suprarrenal crénica. En 1937, BAUMANN
demostré que la concentracién de sodio en la sangre de animales adrena-
lectomizados estaba disminuida y que la administracion de soluciones de
NaCl podia prolongar la vida de estos animales. A. LOEB (1939) corgoﬁoga
el mismo hecho en la sangre de pacientes que padecian de en.fermlg ad ]e
ADDISON y demostré al mismo tiempo que la supresion del ion Na de la
dieta precipitaba una insuficiencia suprarrenal aguda. Como coniecutencxa

e esta perturbacion del metabolismo del Na, existe tambicn un éa; °rﬁg
en el balance acuoso; hay una tendencia a la,perdlda de agua argfiall a gis-
a insuficiencia suprarrenal progresa, con caida de la presxo]n a resié}r,l =
Minucién del volumen del plasma. Del mismo modo que la su;: e

aCl, puede conducir a la agravacién de estos pacientes 1a reps ;na én ep
2 ingestion de agua. A la disminucion del Na viene a agregal_'z.- d del orga-
¢lon del X en el suero sanguineo, estando disminuida la cap?icx naa]ectomiza-
DISMo para [a eliminacién del ion K. Tanto los an’lma}éesda sreecial a la in-
gos',c,Omo los addisonianos, presentan una susceptibilidad €sp

fermos esta también com-
)y .
esogletlda: se observa un aumento de
'erto que sélo en parte es debido a un

teico, que, si bien
trastorno de la actividad renal

?:riéun defecto de la reabsorcién tubular, POF

Meno de la hemoconcentracion.

otra puede explicarse por el
Wna e s rabolismo de los carbohidrato
Sminucién del glicogeno hepatico ¥

uentra perturbado: hay

s & o nto de la sensibilidad a

un aume
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ervido a MARANON para pro.

— o bl
ina, que es caracteristico y que ! p
la insulina, q cia de esta perturbaci¢n eg W

poner su prueba diagnéstica. La consecuen
estado de constante hipoglicemia.

TRATAMIENTO DE LA INSUFICIENCIA CORT;CO-SUPRARRE_
NAL—E! tratamiento, como muy bien lo ha:esquematizado LOER para
estos casos, comprende los siguientes puntos: ot

1—La correccién de los trastornos fisiopatologicos resultantes de la
deficiencia hormonal:

9.—La substitucién hormonal, y

3.—La supresion de todos los factores que agravan la enfermedad,

1. Correccién de los trastornos fisiopatolégicos. Sal. Restriccién de po.
tasio. Dieta—La ingestion de 7 a 20 g. diarios de sal, ademés de la que con-
tiene la dieta. es suficiente para compensar en la mayoria de los casos Ia
perturbacion del metabolismo de este electrdlito. La administracién se ha-
ce preferentemente en forma de cépsulas entéricas con 1 g. de. NaCl, ya
que la administracién en obleas conduce rapidamente, en la mayoria de
los enfermos, a la intolerancia. En los periodos de crisis addisoniana, habri
que proceder a la administracion de NaCl por la via parenteral: la mejor
forma es el procedimiento gota a gota, empleando la solucion fisiologica
de NaCl, de la cual se administrardn 2. 3 o mas litros en las 24 horas, de
acuerdo con la necesidad concurrente de rehidratacion.

La dieta es de capital importancia. Desde luego v tratdndose, como su-
cede en la mavorifa de los casos, de una afeccién de origen tuberculoso acom-
pafiada de enflaauecimiento, es necesario administrar una dieta de alto
valor calérico. Los constituyentes de la dieta tienen también una impor-
tancia considerable. Tomando en cuenta las perturbaciones del metabolis-
mo de Jos carbohidratos v las manifestaciones de hipoglicemia. conviene
aue la dieta lleve una racién extraordinaria de estos elementos. La comida
debera ser bien sazonada a objeto de contribuir a la cloruracién.

_ Por tiltimo, existe interés en dar una dieta pobre en K. Como bien lo
sefiala LOEB, este tltimo aspecto tiene un valor mas tedrico que practico.
La compensacion del equilibrio de los electrélitos en estos enfermos se ha-
ce en la mavoria de los casos en forma suficiente con el aporte extraordi-
nario de NaCl v, por otro lado. no es cosa fcil llegar a provorcionar al
enfermo una dieta realmente pobre en potasio, va que el ion K se encuen-
*f”‘ en todas partes y es un constituyente normal de toda célula. En un es-
s i e oo e, 4 S, ocben suprimire e 4
e Co las 'rlutas secas. las salsa§,_[os condlm.entos;nuv
pobres en potasio comoalr;?se B e = cpmrosicion de las distas aue
S€ preparan con ’nroccdimi mie > h;'m iiano on s Ma'vo-CIfnllc ysales
de K, son insipidas v condugn 0s culinarios destinados a quitar a?a pér-
s o e Eent C]on frecuencia a .la mape_ter]m.a VY a‘ forzar
la Terapéutica en otro ser.n'dn [ e erble nosinsistir ¥ 1% sobre
las dietas pobres en K. T ll S 2%, angtamos s demne?'mina-
cién de los alimentos oy SRS dietas pueden hacerse a base de la eli e
tabia oue dames conti?xﬁ contenido en K sea muy alto. de acuerdo f-emo'
Vvidas facilmente de los 1g1c1on. Al solublc;s g95 pueden belble ex-
traccion con agua hir\rio:tlmfmos vegelales v carneos por una s r dia
corresponde ¢ La restriccién oplima de K en la dieta pOr &0

: a 160 g. Una ingestion de K - S ntidad exig
un incremento muche me mayor de esta ca

mayor de NaCl para su compensacion.

Alimento

G. de K %
Extracto de carne . k 4,16
Trigo (afrecho) e SR

. sultados satisfactorios en la preparaci
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- Ciruelas secas .. .. ., ,, , . 1,03
¢ Papa (en trozos) .. ., ., ,, , . 0.92
HUEVO 7 . S or N e A 0'82
PO o o ek 2N 0'58
Espinaca cruda .. .. .. .. [ | 53
Datil oy Halideire ol CSICRINGE N 5 )
Camote .. ..".. .. .. .. .. ... 039
AVena . T s AR SR 69D
PIALANG o, 515 puioiioa s e Som ot BEOT0
ESCarolal .. . tui.tee et N0
Carne .. w: ca'ee oh AT TN ERES (180
LeRUEA ool sl on s oot ieie Mt 0:23
Achicoria .. o wden i onuts —o L0
BIHR. T2 oo, o s ke S RCE S ONE  157
Tomate .. v o0 &0 ve ne s o 008
DUraznNo. -« e dintiis ittt las 001
Pan, integral . .. «.u. s amee SOOI
Espinaca hervida y colada .. .. .. 020
Cebolla’ ... .. Wi S8 TIMEE 048
= Narania: 5. fae s s ke o s e e 0518
= Toe Cream o wp wossns oo Gietsiths g iB
POOING! vx ws v s seimas) m RNeE ()10
QUESIIID .. o5l e e oo eI O FTY
LCRE. o oo ol sinds eGP e 0114
UVAS oio - v om 3is b polhabn s S GZER 0113
Margaring .. < .. oy ws wi e ow WUGRE
MANZana. .o s o s o as e s oo 00,12
Pera 5 w5 ws av, cpomsiersiae 0,12
Frejol cocido y lavado .. .. .. .. 012
Coliflor cocido y lavado .. .. .. .. 012
TAMON wo oo v e s sl Ea SO SRR eR ()1
SanAfa .. o el Seiad BRSO SN2
ChOCIO oo 4o s o vt oot oot e 0111
Harind blanca o «s e b oo s e 010
Caté .. O sl i A )
QUESED 5o 5. 5s/ s e W k2 T 0:08
Zanahoria cocida y lavada .. .. .. 007
Espinaca cocida y lavada .. .. .. 0,07
IAYFOZ 1o s sl o mames Mtk e 0,07
i 0,03
Papioga; ;5o wolges vemsiel ey e
IT6 1s o tos s s il .0
Mantequilla .. .. .. .. .0 o0 o0 o 0,014
BIAOAL oo o s RS SISS 0,00

2. La substitucién hormonal.—Los esfuerzos que han venido. haciéndo-
S¢ para obtener; primero extractos potentes de corteza suprarrepa} Y, por
Ultimo, la hormona al estado puro, se han visto coronados por el éxito. RO-
GOFF (1927) y SWINGLE y PFIFFNER (1930) tuvieron los primeros re-
; on de extractos eficaces, que ]ogra-
de los animales adrenalectomizados
addisoniana desencadenada. -Las
tales extractos hicieron posterior-

an obtener una prolongada sobrevida
grg;xgee?? capaces de yugular la crigis
$ dific i6n de s hic )
e iIUSOI‘inI tsa: ZSI*:;Ieli g;eso: lifxf:éctica corriente, debido a su alto ;reclg.
Ctualmente ¢f problema ha sido solucionado con la sintesis de la cisoxn-
tortcosterona por STEIGER y REICHSTEIN (1937), haciendo de este es-
teroide ge la corteza suprarrénal un elemento accesible a todos losf.caiazloi
& augurando eon ello una nueva era en la Terapéutica de la insufic
Trtcosuprarrenal.
9 efectos que la sustancia produce al s

Mo 7 E
y d:e]rEfleren casi exclusivamente a las modifi

er introducida en el organis-
caciones del balance de agua

F i0 les de Na, con
eloyans o CCtrdlitos; provoca una marcada xetencxlt?n doedlsxic e hie, 0
reté%‘é?f’lon del nivel del Na sanguineo a 12 ngm;is’ l?;uidos intersticiales,
6 : ay
Comg s 38Ua con aumento de plasma ¥

nfermo; reduce la
DotasEmFonsecuencia de ello, un aumento de pescrwa?:‘le ste e
ingeie > & Veces hasta cifras normales y temp Trentando la elimina-

gl i i6 al, au elir
Cidn g o .de'este ion; restablece la funcion It'znun’a rencion de nitrogeno

1trégeno cuando existia previamen
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; p oxicorticosterona también provoea

no proteico. i eSteresn(%:a];éiefie proteinas totales,.de calcio y de llolllensa
disminucién de II‘a cOf;g?én arterial de los addisonianos tratados con desoxi:
terol del suero. 8 1p : Es lo habitual que se modere la hipotensién y gy,
corticosterona se e ;va'resién absolutamente normales pero han sido sefia.
se alcancen cifras de p iones fenémenos de hipertension, registrs
Jados también en algunas ocasione: Aal e ran-
dose cifras de 17/10, 16/9,2. También, como lo sena damos ten b1lneas anterig.
es, insistimos una vez mas en que no hay efect.o emostrable con.el em-
rIe’o de la desoxicorticosterona sobre el metabolismo de los carbohidratos,
pEl addisoniano tratado en esta forma con_tinua ofreciendo cifras bajas de
glicemia y las pruebas de tolerancia subsisten perturbadas. LO_EB, a este
respecto, ha sefnalado que en muchos casos y a despecho. de dosis suficien-
tes de desoxicorticosterona para corregir las perturbaciones del metabo-
lismo de la sal y del agua, subsiste, sin embargo, una marcada hipoglice-
mia. Tales pacientes se comportan del mismo modo que si fueran tratados
con NaCl exclusivamente. Por estudios rec1entes,.hechos a titulo de ensa-
yo con el empleo de grandes dosis de extractos activos y de otros estgrmdes
de la corteza suprarrenal (sustancia E de KE_NDALL), se han gbtemdo al-
gunos resultados en la correccion del metabolismo de los carbohidratos. Por
el momento, estas nociones no tienen interés practico por la gran cantidad
de extracto que es necesario emplear. Y

En cuanto a la pigmentacién de los addisonianos, ésta parece no sufri
influencia por el empleo de los ésteres de la desoxicorticosterona.

Por 1ltimo, se operan cambios subjetivos del enfermo, que se refieren
a la sensacién de bienestar, de energia, de apetito, etc. y que son consecuen-
cia directa e indirecta de los efectos generales del tratamiento.

Modo de administracién y dosis.—La forma habitual de administracién
es la via intramuscular de soluciones de la droga en aceite de sésamo o de
mani. La droga es insoluble en agua. Aun cuando la mayoria declara in-
operante la via oral, tltimamente se han comunicado algunas observacio-
nes en que la administracién oral de una solucién de desoxicorticosterona
di6 resultados por absorcién a través de la mucosa bucal. En todo caso, por
e! ’momgn@o. se trata de simples ensayos, que deben esperar una confirma-
cion definitiva, y debe mantenerse Ia nocién de que la via normal de admi-
nistracion es Ia_ yia intramuscular. .
g nI;: ;eo%l:)li;m:: lgen'iias rgos;)logia debe hacerse en forma de tallxlteos, d:‘
s dBTs b a forma en que se procede con la insulina en

d:'i labetes, esto es, que el enfermo previamente debe ser colocado

S I s egioas, S0 U adminsracio o NaCl que csé Gt

vigilancia, pesado diariz{men? acle(x; 5 e 85 ondisiones B els g re-

sion arterial, la presion ¢ v determinando en forma periédica la p ia
) Venosa, la natremia, la potasemia, la proteinem

¥ la glicemia, inicia su tratamj ¢ i
ento con la ho es que se
pleap son el acetato i e o
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demasiado Ign?a Y. por el contrario, sj son poco compactos, 1a ab-
6n puede ser o rgmda o irregular y Jocasionar con ello accidentes y.
sorci ias en el tratamiento. E! autor mencionado, TORN, ha preparado sus
molestl n forma aue cada uno eniregue diariamente 0.3 a 04 mg. de ace-
pelletlS edesoxicorticosterona. La implantacién se hace en el tejido celular
tato te'neo de la region escapular. El nliimero de pellets que se implanta
Schudaer a;1 del requerimiento hormonal, establecido previamente en un tra-
Qe onto de mantenimiento. :

fart Accidentes—Estos se refieren al desarrollo de edemas, en grados va-
] : desde el peoueno edema de la cara y de los tobillos hasta el ana-
riables, nsiderable. Pueden presentarse conjuntamente trastornos respira-
sarca €0 nsacion de opresién toréacica, acompafiados o no de dilatacién-del
torloS;nSeA-lgunos autores han referido el desencadenamiento de fenémenos
Szr?:guficiencia cardiaca mas.o menos graves. La gravedad de estos acci-

sol‘Ci(’)n es

* dentes en general no es grande y la moderacion de las dosis'suprime habi-

tualmente el efecto nocivo; pero no debe ol\"idarse aue se h.ax:x se_ﬁalado
casos fatales. Es dificil compyender el mecanismo de la msufl_clencxa car-
diaca; creemos que no sea aiena a ella el mecanismo de la hipervolemia
provocado’ por la retencion de hquxdo_s. Por ylt_lmo. hay que sefialar que
LOEB observé dos pacientes que murieron subitamente _cuando‘ se encon-
traban en tratamiento y cuya causa de muerte aparece sin explicacion.

Preparados: Cortenil (Ocritzna) Bayer. Acetato de desoxicorticosterona. Ampolletas con
E mg \ )
2 Percarfen Ciba. Acetato de desoxicorticosterona. Ampolletas con 5 v510 1;‘02. .y
Cortiron, Schering. Acetato de dezsoxicorticosterona. Ampolletas con 2,8y mg.

Tratamiento de los accidentes de hiperdosaje de hormona tcorctiloEc:Ia—e
Pueden ser corregidos, al menos parcialmente, con la administra
sales de potasio.

Hormona hipofisiaria cortic6tropa.—COLLIP ¥ colaboradloreessif};nal?1 Otr(;:
bajado hasta obtener extractos verdaderamgnte eficaces en ]et ey
la corteza suprarrenal, que en la experiencia han dado resulta

bles: pero por el momento en la €linica tal forma de terapia mo es prac-
ticable.

i d.—El addi-

3. Supresién de todos los factores que agravan la 9nffermed:dlosEesfuer-

Soma'no debe ser protegido contra las enfermedades in ecct:osz} éx s

20s fisicos y mentales que produzean agotamiento y no debera Pn P
temperatyra; tas circunstancias agrava

uras extremas. porque todas es : AL b g
encadenan fAej isi isoniana. La intervencion quirurg
facilmente la crisis addis es del descubrimiento de la

pra temi ias ant
da por sus fatales consecuencias s el v

0 ; )
Mona; actgalmentg, con el empleo dg ésta, plativamente o _Se BT
do con una dosis de 25 mg. de

i i ion. mas la
a;so?“.co“icosterona inyectada 4 a 6 horas antes de 'a l%ter:leng;c‘ggd;npost_
Tinistracion liberal de solucion fisiolégica de NaCl. nb Ia?nce R
atorio, el enfermo sera vigilado muy de cerca en’sud lamedicamento.

e electrélitos, ajustando a estos valores la posologla de

e .crénica
2~Otras formas de insuficiencia suprarrenal

:niencia cortico-suprarre-

i iencia cortico-s 2
eto de insufic i L
ermedad de AD‘ a
¥ enlf curso fatal de e§ta. .Estzzs for
c?mdaria de insuficiencia cortico-

SE trata

"al, que de formas de grado discr
oso'n Mmucho mas comunes que 12
mas py e]enen el caracter progresivo nl

D dividirse en: a) una forma se
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a efectos toxicos, all (]egmbtax(‘iazo, ytb) la insuficiey,
: itucional, por hipoplasia suprarrenal. En todos estos casos, g g,

:cl:n:mc‘:f'ldti‘;lcz;?‘;: ’sz) hipot}:mgiép arterial, acompafiada generalmente dg fg.
tigabilidad, laxitud y adinamia. En estos enferrrcllgf_, Se comprueba, si o
siempre una hipoglicemia, por lo menos una modilicacion de la curva g
hiperglicemia provocada, lo mismo que una perturbacion discreta de] equi-
librio de los electrolitos. :

El TRATAMIENTO de estos casos es aproximadamente el mismg que
se ha sealado para la enfermedad de ADDISON, pero que se aplicarg dor
menos rigidez. En esta forma suelen dar resu'tados favorable§ los extractog
de corteza suprarrenal administrados por la ‘via oral, del tipo del prepa.
rado de ROGOFF (Iliren. Bayer) o las soluciones de desoxlCOl‘tiCOSterona
en dietilenglicol para ser absorbidas por la mucosa bupal. También, la adm;.
nistracién de vitaminas, cuyas relaciones con la glandula suprarrenal y
hemos expuesto en paginas anteriores, es, en el caso de la pequefia insyfi.
ciencia glandular, un recurso sumamente 1til ‘o, en todo caso, de un valor
apreciablemente mayor que en la verdadera enfermedad de ADDISON, Se
dard la vitamina C en forma de jugo de limén o de naranja o se adminis-
traré en forma medicamentosa en dosis de 100 a 150 mg. diarios por cual-

Suprérrenal a infecciones,

quier via. La dieta, lo mismo que la administracién de NaCl, se prescribe’

en la forma ya indicada.

3.—Insuficiencia suprarrenal aguda

La insuficiencia suprarrenal aguda se presenta en el recién nacido y
en e! adulto.

_ En el recién nacido, el cuadro clinico semeja al de la neumonia;.co-
mienza bruscamente con disnea, elevacién térmica y llega al colapso en
24 horas. El substratum anatémico es la destruccion masiva de la suprarre-
nal por hemorragia, generalmente bilateral.

_ El tratamiento es puramente sintomético; se haran transfusiones san-
guineas para combatir el colapso, lo. mismo que para obtener la hemosta-
sia. Ex.tractos'de organos han sido empleados con éxito temporal. La hipo-
glicemia, la pérdida de sodio Yy la deshidratacion son otros tantos sintomas
que deben tratarse por los procedimientos apropiados. Es posible que el
t?gtzngentp preventivo tenga una accién 1til; se dara una adecuada can-

L aEneelviltglrlr;:gal?iﬁs}fﬁrgiir? antes d‘el parto y al recién nacido. 4
— R R ¢la suprarrenal aguda se produce como co 3
Clones, grandes esfuerzos musculares, traumatismos, qué

del recién nacido, puede i
1do, puede simular umoni : Jora-
i una neumonf ex
cion de los pulmones no ¢ nia, mientras que la expio;

nea sine materia de fa i er?u.estr:} alteraciones de importancia; esta ;-il]sa
imposibilidad do estor suliciencia suprarrenal aguda se explica Po o
amarillo, que se ha ,‘;rgamsmos de sintetizar el fermento resp.u'gztoria
circulato’ria perifé ‘.ce S0lo en presencia de hormona cortical; insuficienc
T - riierica, deshidratacion y trastornos de los electrdlitos:
ratamiento: e| accidente es a veces de tal violencia que la muerte i

Produce en pocos mj
nutos y no Ao Para
€as0s menos violentos, el 1)1' alcanza a hacerse Terapéutica alguna-

: . ; Lo same-
diata de liqui ; atamiento consiste en la administracion inm
quidos dire a 5T
a gota, empleandg tanc'tt)m]r;eme en el torrente venoso por fleboclisis 8%

T i . m
se administrars s soluciones de glucosa como de NaCl; ade
ya clesenc;;:r:;dl;i ? Jrmona cortical, tanto En el tratamiento del écclden:xe.

» COMO en la prevencign del mismo, en el curso de todd ©

T
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fermedad infecciosa que demuestre una tendencia a [a falla de esta glan-

dula.
HIPERFUNCION SUPRARRENAL

1—Hiperadrenia medular, Paraganglioma suprarrenal

Una hiperactividad de la médula suprarrenal se observa en ocasiones
en la Clinica. Con la mayor frecuencia traduce no una hiperactividad es-
trictamente funcional, sino la existencia de fo;macwnes anormales, tumo-
res constituidos por tejido cromafin dp la médula suprarrenal, pero que
ueden encontrarse muchas veces a (}1stanc1a. Son !95 llamados paragan-
gliomas suprarrenales. El cuadro clinico de la afeccion se caracteriza por
una hipertension de tipo paroxistico; cada crisis de hlpertgngion se acom-
afia de un conjunto de sintomas que expresan la hlperact1v1daq del sim-
patico y que reproducen muy. de cerca los efectos de una inyeccién de una
dosis alta de adrenalina. El diagnodstico ofrece muchas veces serias dificul-
tades y la identificacion de los paragangliomas es frecuente que no se ha-
ga sino después de una laparotomia.

Tratamiento.—El tinico tratamiento consiste en la remocién quirtrgica
del tumor. Se ha ensayado la Radioterapia en algunos casos, sin resultados.

Durante la crisis puede emplearse el tartrato de ergotamina, por la
via subcuténea, con resultados satisfactorios, en dosis de 0,5 mg.

2.—Hiperadrenia cortical. Sindrome adrenogenital

Las relaciones de la corteza suprarrenal con las glandulas sexuales son
numerosas; desde luego, embriolégicamente estos tejidos tienen la misma
procedencia, y funcionalmente se ha demostradp que como consecuencia
de la castracién se produce una hipertrofia vicariante de las su}?rar.renales
y, al revés, de los ovarios, después de la adrenalectomia. Los términos de
virilismo suprarrenal y de sindrome adrenogenital fueron introducidos por
APERT y GALLAIS respectivamente, quienes aportaron los fundamentos
de la asociacién de tumores suprarrenales con malformacmnes‘se?c}xales.

emas, las investigaciones bioquimicas no sélo descubrex} la reAacxlon es-
fructural de las hormonas sexuales con la corticosterona sino que algunos
dem’,ad°5 de la corticosterona y aun ella misma, poseen propiedades an-
rogénicas, ; Bt o

La forma més corriente del sindrome adrenogenital es el virl Em: ‘
menino; I feminizacién del macho es extraordinariamente rara. kn 00(3
€350, el sindrome puede manifestarse como un pseudohe_limafrodxtlsmo, :n-
o0 Un Virilismo o como sindrome de CUSHING. La lesién que bse ?n:]:g 0
. s frecuentemente en estos casos es un tumor maligno o benig
as Suprarrenales 3

ataln a OPEIaC' ] unos

i ent: 1 l i ion Aconse an a g

’ pueS d e mlento radloteraplco dp
l hipo‘ﬁsis. e ]a ll‘ltervenCIOn al trata
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TRATAMIENTO DE LAS ENFERMEDADES DEL CUERPO TIROIDES
FISIOLOGIA

isiologia del cuerpo tiroides se resume en la accion de sy hormopy.
}‘.aAF(‘:lcbign sgobre el metl;bolismo..—‘MAGNUS y LEVI reconocieron | r?)i
que juega el tiroides en’la prgduccmn' dfe calor, en el consumo de oxigeng
y en la produccién de anhidrido carbonico, es decir, en el intercambio o
energia. Cuando el organismo esté privado de tiroides, el metabolismo ges.
ciende alrededor de un 40-45% por debajo de lo normal; pero esto ocurye
s6lo al cabo de un plazo relativamente largo (alrededor de 2 meses). Cyap.

do se administran extractos’tiroideos o tiroxina, .el metabolismo, por el
contrario, se eleva a un nivel variable, segin la dosis dada. También 13 res.’

puesta a la administracion de estos productos es lenta y depende del nive|
inicial del descenso, siendo en general inversamente proporcional a este
altimo o, en otras palabras, mientras mas bajo es el metabolismo basal,
mayor accion se obtiene con una misma dosis de tiroxina.

Islos efectos sobre el metabolismo basal se observan con la tiroxina,
la tiroglobulina y también con otras sustancias afines; senalamos, por ejem-
plo, que CANZANELLI y RAPPORT han encontrado que la tirosina tie-
ne un efecto calorigeno al ser administrada en grandes dosis en el perro,
pero que equivale solamente a 1/2000 del poder ae la tiroxina. Otros mnves-
ugadores han encontrado que la diiodotirosina es 7,5 veces mas activa que
la tirosina en su influencia $obre el metabolismo basal y que la diiodotiro-
nina es 15 veces mas activa que la diiodotirosina, siendo, por uitimo, la i
roxina 17 veces mas activa que la diiodotironina,

Como 1o ha indicado HARINGTON, la tir
vierte en diiodotirosina,
ultimo, en tiroxina.

2. Accion sobre el crecimiento.—I,
produce el enanismo y el cretinismo.
des, el crecimiento se normaliza. La t
el crecimiento. En el cretinism

osina en el organismo se con-
la cual se transforma en diiodotironina, Yy, por

a atireosis congénita en el hombre
Si en estos casos se adminisira tirol-
irotoxicosis, por el contrario, exagerd
0 0 hay ademas un defecto de la maduracion
sexual. La influencia de la tiroides sobre la maduracion en general de los
organismos se pone claramente en evidencia por su efecto sobre la metd
moriosx_s de los Urodelos. GUDERNATSCH ha demostrado que la meta-
morfosis del Axolotl se produce bajo la accién del tiroides: los animales
Sa‘c;‘;;g hasta el estado adulto, pero no existe un cambio apreciable €
0.

| sales y coloides del organism
L ‘ i ion de agua, sales y pro el, .
t,()t:)agdo? por el contrario, se administra tiroides, los depositos de protema:
; : a?xgam‘eme oxidados y eliminados en la orina en cantidades extra :
eﬁ ay f;tes. Por esto, cuando se administra la hormona por primera %
Hl).}ﬁ(..e:l'l;l.lo.sos, Se produce una diuresis apreciable. e d
un def l.fku.meme aporte de hormona tiroidea al organismo Conducra"
ectuoso desarrollo de] esqueleto y del cerebro; puede haberg
¥ otro. Por la administracion de la hormon@ .
fﬁ?&ftfﬁf ) p'uefic recuperar su desarrollo normal, a pesar de qué estaeano
& ogqe}\?A se haga después de largo tiempo de detencién, hecho ql: priv
i Ilzaxfj el cerebro. El cerebro duplica su tamarno duranté eu g
e liro‘d:: vida en virtud de] aumento de la sustancia blanca; en 2 jrre”
b Ay hs(,) z;znqtue sea|por solo pocos meses, se produce un dar:i% has*
otras palabras, en un caso de cretinismo no trata

¢ — 503

i la edad de 4 anos, la administracién de tiroj
a

ento puede llevar el crecimlgnto del 'esq.ueleto hasta proporciones norma-
m ero el cerebro, en ausencia transitoria de la funcign tiroidea en estos
];:{meros afios, va a quedar permanentemente juvenil. ’

des a partir de este mo-

4, Accion sobre el metabolismo de los hidratos de carbono.—La hor-

na tiroidea ejerce un efecto de agotamiento sobre el glicégeno hepati-
mo ero también lesiona 1{1 celulg hgpatlca ¥y la incapacita para su funcién
C;)"cggénica; por el contraru’),‘la tiroidectomia provoca un aumento extraor-
%ilnal‘io del glicégeno hepatico. Cuando coexisten mixedema y diabetes,
|a mejoria de la funcion tiroidea intensifica la diabetes y la supresion de
tiroxina en esos casos modera la diabetes.

5. Accién sobre el sistema nervioso.—La tiroides ejerce una importan-
e accién sobre el sistema nervioso. Basta comparar la reactividad de los
individuos que sufren un hipertiroidismo con aquellos que tienen un hipo-
tiroidismo. En los primeros aumenta la irritabilidad, la emotividad y en
ocasiones y en forma notable, la 1deac1on§ en 19§ ultimos hay tin nivel emo-
cional bajo; reaccion;m len_tan'lente, la ideacion es.lenta, la memoria es
pobre y también esta disminuida la agudeza sensorial.

La tiroides -ejerce un efecto sobre el sistema vegetativo, que se ma-
nifiesta por un aumento de la actividad vasomotora y peristéltica y por los
fendmenos inversos en la carencia.

‘6. Accién sobre el sistema circulatorio.—Depende primordialmente de
las influencias metabolicas de la glandula. El aumento de la secrecion y,
por consiguiente, la elevacion de la cifra del meta}nqlismo basa!,vaL‘xmt.an.ta
el trabajo cardiaco, la velocidad circulatoria y el débito; en el hipotiroidis-
mo sucede lo contrario.

HORMONA TIROIDEA.—La primera importante nocién establecida
con respecto a la hormona tiroidea es la que se refiere a'l glescubnmler'lto
de BAUMANN, en 1896, sobre la presencia de iodo organico er:/ la g}an-
dula. EI cuerpo tiroides del hombre contiene alrededor de 0,186 g.% de iodo
Para la glandula desecada; del total de iodo existente en el organismo, el
cuerpo tiroides contiene alrededor de 1/3 a 1/4. Otros tejidos poseen iodo
también, pero difieren del tiroides por la gran afinidad de éste por el me-
taloide, Cualquier cantidad extra de iodo que penetre en el organismo, es
rapidamente captada por el tiroides hasta completar su capacidad maxima

¢ almacenamiento.,

Los primer chos para aislar el prinvipio activo del tiroi-
des son II)OS tra%Sajec)ssfuc?;zc())SS}\llsALDpy HUTCHINSON, mveSt,‘gadore? %E:
den.mesu‘an que el iodo del tiroides esta ligado a una globu{xna eﬁn ?al;ec-
de Jlodotireoglobulina que es fisiologicamente activa y que ejerce AR
0 igual 4 Jos extractos del tiroides. Otras proteinas del tlrmd?; que g
hen iodo son fisiologicamente inactivas. La iOdOtlF?OgIOb}J m?é:iiula s
5 Proteina-que se‘encuentra en el coloide o secrecion de atg 65“/. 5
1915, KENDALL aisl6 una sustancia cristalizable, que:con llene xtr:ctos
l(‘)do' Y que posee todas las caracteristicas farmacologicas digz%s gemostré
roideos. La llamg tivoxina, Més tarde, HARINGTON, en 1326, demcated
K e la Sustancia de KENDALL es un émino-ac.ldo que con
¢ lodo; es el tetraiodohidroxifeniléster de la tlro‘smi-_ R asthastomuman
-1 afio después, HARINGTON y BARGER e mo cuerpo fué
c°“Jugaci6n de dos,mo!éculas de diiodo-tirosina. Este mis.

aj
St también del coloide tiroideo.
a deelt'tOtal de iodo que existe en el tirol

i ii irosina.
Iroxina y el 70% en forma de diiodotir

[ tra en for-
des, el 30% se encuen
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; ION DEL CUERPO TIROIDES Y LOS REQUERIMIE i
TOSLEI?NSEEI}E%IVIDUO NORMAL—La secrecién del cuerpo tiroides I;Te
almacena en el llamado coloide, para ser liberada al organismo de acyey, 0
con las demandas. La maxima capacidad de almaceramiento de la gléndy.
la es de 5 mg. por g. de glandula desecada, lo que da un total de 25 240 mg,
para la glandula normal.-El cuerpo tiroides libera tiroxina o su equivalente
con una velocidad de 0,3 mg. (0,2 mg. de iodo) por d.la. En el resto de Jog
tejidos, fuera del tiroides, en el indl\rldqo normgl, existe el equivalente de
10 a 14 mg. de tiroxina racémica. Esta cifra sugiere que los requerimientos
de iodo del cuerpo tiroides no son probablemente mayores de 0,2 mg. por
dia, lo que explica por qué tan pequefa cantidad sirve en la practica para
prevenir la aparicion de un bocio y para producir una maxima reduccion
del metabolismo en la mayoria de lcs pacientes con bocio exoftalmico.

TITULACION DE LAS PREPARACIONES DE TIROIDES.—Existen
diversos métodos para medir la potencia fisioldgica de estos preparados.

1. Prueba de REED-HUNT.—La titulacion por este método consiste en
la avaluacion de la resistencia de las ratas sometidas a tratamiento tiroideo,
a la intoxicacion por acetonitrilo.

2. Prueba de GUDERNATSCH o de la metamorfosis. Se realiza en re-
nacuajos y de preferencia en un Urodelo, el Axolotl, que se reproduce in-
definidamente sin llegar jamas a! estado adulto. Bajo la accién de extrac-
tos tiroideos o de tiroxina sufre una transformacién rapida y completa has-
ta el estado adulto, llamado Ambliostoma.

3. Valoracién del contenido en iodo.—De acuerdo con los trabajos de
KENDALL y HARINGTON sobre aislamiento y naturaleza de la tiroxina,

se creyo que este cuerpo era la tinica sustancia activa contenida en el tiroi- .

des y que la valoracion de la actividad de un preparado de tiroides ‘podria
hacer'se midiendo su contenido en tiroxina. En otras palabras, la potencia
calorigena de una preparacién de tiroides podria avaluarse con exactitud
determmapdo el contenido en tiroxina y no el contenido total de iodo.
Comparaciones directas entre tiroides total y tiroxina son imposibles, a
causa de que la absorcién de esta tltima por el tubo gastrointestinal es
Irregular y que los extractos tiroideos no pueden ser administrados por
Via parenteral. Esta dificultad fué resuelta cuando HARINGTON y SAL-
TER axslqron un polipéptido de la tiroxina, que contiene un 50% de iodo
¥ que es igualmente activo cuando es dado por las vias oral o intravenosa.
Estos Investigadores encontraron que la tiroxina y el polipéptido de la
tiroxina son fisiologicamente iguales si se comparan a base de su conteni-
c%o (tex:i iodo. Por otro lado, la actividad del tiroides total que contiene und
Cclan_l ad standard de iodo en forma de tiroxina, es mucho mayor que 2

e iodo combinado en forma de polipéptido. Sin embargo, observaciones

sobre la dosis de mantenimi i : :
imiento de pacientes mix con difereh
tes marcas de extractos > i :

s tiroideos, que contienen también diferentes canti-
;i;;ioesoggeéggg tg:z; 3(11 de i<13d_oden forma de tiroxina, indican que el total ?le
= o, ue el iodo en for iroxi inaft 1856
\1(121;;1E calorigena del preparado. T i
consti?u;zsix:gnfl la avaluacién del contenido de iodo de un prep ar,ad'?
e indicador de su actividad, no puede reflejar fielmente egta:
i tos s}pmos de iodo forman parte no sélo de la molécula de Hr
na, ambien de diiodotirosina, de diiodotironina, etc. y que t0da"
estos preparados en otros mas ricos en iodo varié
mente que el {inico ptl(!as Propiedades al extracto. Debe concluirse ot
modificaciones de] m :

etabolismo basa] en e] hipotiroidismo clinico.
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4, Accién sobre el metabolismo basal.—De}?e procederse a su adminis-

ion en €asos de mixedema. La hormona tiroidea aumenta siempre el
mabolismo basal en estos enfermos. La tiroxina, en inyeccién intra-
meta 2 dosis de 5 mg., ejerce un aumento del metabolismo basal de —32%
"em;?,r/( en 2 dias y con otros 5 mg. de —17% a—6%. Para GOLDZIEHER
a ; rflg. de tiroxina administrada, produce un aumento de 2,8%. Es nece-
cadd hacer notar que la respuesta a la administracién de la hormona tiroi-
sarloe s influenciada por la dieta, especialmente por ciertos aminoacidos que
dea entan la reaccion metaboélico de la tiroxina, pero los efectos son cuanti-
auglvos y puede mantenerse la exactitud del ensayo si el sujeto sometido
;ala prueba rccibe una dieta apropiada y controlada.

INHIBICION DE LA HORMONA.—Desde luego hacemos notar que el
efecto de la hormona sobre la metamorfosis del Urodelo es influenciada por
|a concentracién de los iones K y Ca; el K aumenta y el Ca disminuye el
efecto de la tiroxina. ’ ” '

La accién de la hormona tiroidea es modificada también por factores
dietéticos, lo que sugiere la presencia de sustancias antitiroideas, como fué
sospechado por MOEBIUS en la sangre de enfermos con cretinismo y mixe-

dema; pero la aplicacion clinica de su antitiroidina no ha demostrado efi-

cacia. Sustancias antitiroideas han sido extraidas mas recientemente por
BLUM y por ANSELMINO y HOFFMANN de la sangre. Existen numero-
sos extractos sanguineos antitiroideos en el comercio y sus resultados son
dudosos. La naturaleza de estas sustancias protectoras es desconocida; se
les supone un caracter lipoidico, ya que sus efectos aumentan por la adi-
cion de colesterina y aun pueden ser duplicados por el oleato de sodio. Sin
embargo, las sustancias antitiroideas no son idénticas a las antihormonas
de COLLIP ni derivan de la hipofisis. ol
El efecto de la hormona tiroidea es inhibido por las vitaminas A y C.

El antagonismo entre vitamina A y tiroxina, descubierto por v. EULER y
KLUSMANN, ha sido corroborado por FEHLENBERG y otros, quienes
mostraron que la vitamina A previene los efectos toxicos de la, tiroxina.
GOTTLIEB, empleando la prueba de GUDERNATSCH, encontro que 200
U. L. de vitamina A inhiken el efecto téxico de 3 gamas de tiroxina. La vi-
tamina C también se.opone a los efectos toxicos de la hormona y dismi-
nuye la hiperiodemia en los casos de enfermedad de BASEDOW.

. La sustancia antitiroidea més potente es, sin embargo, el iodo H}corgaI
nico, que ha sido empleado desde hace mucho tiempo en el tratamiento de

Ipertiroidismo, La administracion de iodo disminuye la vascularflzacxog 21’
aumenta el contenido de coloide de la glandula tiroides en la enfermeda
de BASEDOW. Este efecto sobre la tiroides parece, sin gmbarg]o, eJe:ecgfss
for intermedio de la hipofisis, por cuanto el iodo disminuye ‘& S2% =00
¢ lormona tiregtropa y porque los efectos de la terapia ;:gct?o phoriaait
tiroides desaparecen por hipofisectomia. El mecanismo 2

chiodo es obseuro y complejo y puede pensarse también Gue BEEE CF
efecg periférico, como lo indicaria la interferencia con 12 g

el higadg . .

3 administracién de diiodotirosina, por ulti

R xesl iodo o muct nido en iodo. ABELIN

Soslz?:,?rosma actiia solamente en virtud de sgec(l): Siiodotirosirxa e
5 8l cion

encig o SIn embargo, que hay en la ac

Uantitativa y cualitativa con el iodo.
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 ENFERMEDADES DEL CUERPO TIROIDES

i suti S ece que la clasificacis
de el punto de vista terapéutico, nos par cacion
mésll)éegsica de Ii)as enfermedades del cuerpo tiroides debe hacerse en:

1.—Enfermedades por ausencia o insuficiencia de la funcion tiroidea_"

9.—Enfermedades por exceso de funcion tiroidea.

Enfermedades por ausencia o insufi(_:iel’lcin de la funcién tiroidea,,
Hipofuncién tiroidea.,

'
El hipotiroidismo puede ser pr'imario o} secur_lglam?. El hipotiroidismg
primario es producido por la pérdida c}e la funcmn_ t1r01§{ea como conse-
cuencia de una tiroidectomia, de infecciones y g!.rofla.s primarias de causa
desconocida. La glandula es reemplazada por tejld'o cicatricial en estos ca-
sos. El tipo secundario es debido a la falta de estimulo adecuado de Ia ti-

roides; la glandula comunmente estd mas pequefia que lo normal, pero, en.

ocasiones, puede estar notablemente aumentada. En el primer caso, el au-
mento del metabolismo basal obtenido por la administraciéon de prepara-
dos de tirpides cura completamente el trastorno. En el segundo caso, Ia
elevacion del metabolismo basal que se obtiene por la misma terapia, aca:
rrea la mejoria, pero no la supresion total de los sintomas y asi, por ejem-
plo, la amenorrea no se corrige en el hipotiroidismo secundario. g

. Los tipos primarios de hipofuncion tiroidea se conocen cor el nombre

de cretinismo y mixedema espontaneo o mixedema estrumiprivo. El tipo
secundario tiene lugar en alteraciones del l6bulo anterior de la hipofisis
¥ en algunos pacientes con enfermedad de ADDISON.

HIPOTIROIDISMO PRIMARIO. CRETINISMO. MIXEDEMA ESPON-

TANEO.—Las bases para el diagnéstico del mixedema son, esquematica-
mente, las siguientes:

1—Es méas comln en la mujer que en el hombre.
2.~La apariencia caracteristica d
sa.mientras el metabolismo basal no baje a —20 a —25%.
La causa es muchas veces desconocida. Hay que sefalar, entre otras,
la txx'oxdegtomla y las infecciones del tiroides. i

. Los signos tipicos son: cara mixedematosa, sequedad de la piel, alope-
cia, perdida de la memoria y embotamiento general del sensorio, estrefi-

miento, reduccién del metabolismo bas i m 1
. . ’ al e de fun
cion tiroidea, el metabolism, e

infiltracién mucoidea y ede

palabra por este motivo disminucié ividad™ \
) ucion de la activ y amenorrea
Se comprueban ademés en R et

la sangre | bios sigui : ia secunt
ail e 1 Sangre los cambios siguientes: anemia ;
lasme 5 osinofilia y basofilia, aumento de la concentracién proteica d¢
plasma, disminucién de 1a ,

mano del corazén. A esto hay que agregar; Silteii
dquirido en al primera época de la vida, la 12

TRATAMIENTO.

—El t i
el empleo de extracto USiEmien

i to de T A erse Con
tiroideo o de ¢ substitucién puede hac

iroxina,

a) Extracto tiroideo

' Xtrac i o tir : ;

ovinos, limpia, triturada, pre\?igxe\s;n(gzesla 2l I o Comgaias oIS fras ¢ e
\

a.
eParada del tejido conjuntivo y de la grasa exter?

el mixedema generalmente no se expre-

0 basal cae a —40 a —50;), intolerancia al frio,
ma de la piel, lengua grande y trastornos de /2

P

Todo S\ contenido en iodo debe encontrarse en comb
erlo en combinacién inorganica.
conten concentracién de iodo total debe ser de 0,20 ¢

I.g:, ¢, estard en combinacioén con tiroxina. Si la
d?;:irse a este tipo, mezclandola con tiroid
o con lactosa. oy i e g

Polvo amorfo, de color amarillo pardusco, de olor parecido al de 1
5“""8},;, parte de este polvo equivale a 5 de 6rgano fresco,

La valoracion s2 hace por titulacién del iodo.

Dosis media: 0.0(‘3 8. e y

p) Tiroxina, La F. Ch. III provee: Tiroxinato de sodio. Sal sédica del dcido di-iodo-oxife-

{l-di-iodo-fenoxiamino-propionico. . d
M Debe contener entre 61 y 65 % de iodo en combinacién orgénica.

'Se-prepara por accion-de la cantidad necesaria de carbonato de sodio sobre la tiroxina, *
obtenida por hidrdlisis cuidadosa del cuerpo tiroides con hidréxido de bario y purificacion
posterior, 0 también por via sintética. Polvo blanco,‘ cnst;umo, !igeramcnte soluble en agua
\ria, Mas’ sl)Ohll’b]e en una solucién de carbonato o hidréxido de”sodio, No es estable en so-

nes alcalinas.
lucmse valora titulando el iodo.

Dosis media: 0,5 mg. .

iroglobulina (Tiroprotzina Elitiran). Se obtiene por precipitacién de un extracto aciio- *
so total de la tiroides con un 56 % en volumen de solucion saturada de sulfato de amonio.

Contiene de 0,60 a 0,70 % de iodo en combinacién organica.

Folvo amorfo, de color pardo-obscuro, que se disuelve en agua en forma coloidal.

Dosis media: 3 cg. ' :

inacion orgénica, no debiendo

4 (1imites: 0,15 a 0,25 %), del cual el
1 tiroides contiene mas iodo, puede re-
2s desecada cuyo contenido en iodo sea menor,

a carne y de sabor

Los 3 preparados pueden usarse con los mismos buenos resultados. Sin
embargo, esta mucho mas difundido el uso de los extractos tiroideos, en -
vista ae su.menor precio y de la regularidad de su absorcion por el tubo
digestivo. La tiroxina actua también muy bien cuando se da en solucion’
alcalina por la boca, pero en general no demuestra una ventaja sobre el ex-
tracto. La administracion parenteral de la tiroxina solo es util cuando la
terapia oral esta dificultada. Por lo demas, con respecto a rapidez de ac-
cion, es indiferente su administracion oral o intravenosa. g :

En cuanto a las dosis, deben administrarse las cantidades minimas de.
‘cualquiera de los preparados necesarias para mantener en un nivel nor-.
mal el metabolismo. Las dosis medias de mantenimiento en el adulto co-
rresponden a 10 a 12 cg. En el cretinismo, las dosis varian desde 0,5 cg. a
la edad de 6 meses, hasta 6 cg. como dosis media diaria en el momento de
la pubertad. - b

. El comienzo del tratamiento debe hacerse con una dosis pequena y au-
mentar lenta y gradualmente durante semanas hasta alcanzar la dosis pa-
sal. Deben siempre evitarse las dosis grandes en el comienzo y especial-
mente cuando existe arterioesclerosis o afecciones de las coronarias, que:
Pueden precipitar accidentes de trombosis. Si aparecen dolores anginosos
durante el tratamiento, el metabolismo debe mantenerse en valores sub-
Normales, La administracion de dosis demasiado grandes en un principlo
Puede ocasionar una serie de molestias del tipo ae la tirotoxicosts, 'mcéui
Yendo dolores musculares, fiebre, nauseas y vomitos. Si la e’levamonCI e
Metabolismo basal por esta terapia se hace lentamente, estos §mtor£as ZSS'
agradables pueden evitarse o, en todo caso, dismmulrse‘a'l ml.r'umo.u Sllgrl:ta-’
2na regla importantisima hacer los cambios de la gomfrllcea;zlsonarzla {l R iy
Igeél;:! "-11;1 tal forma que por lo menos se empleen dos P

1S basal ; SO
3 i satisfactorios.
- Los resultados que se obtienen son 8e“ertalm2x;;epr::dyen persistir al-
aspecto del enfermo cambia sustancialmente, P

i i a, que requie-
OS sintomas, como, por ejemplo, una anemia ml?j,a?éa;(i::gs., I?Jl aun?ento
de ¢ 2dministracion de hierro o de principios o bajo la influencia del
oo del corazn es de regla que dessp a}rezcge ulj'lo a dos meses. En
gentefzirmento; pero esto requiere un Plazcl) ’ﬁlfs"gﬂede B s con oltvas
ral, la desaparicién total de las moles 15 a —20%, lo que

"4Via relativamente bajas del metabolismo basal, —
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permite dejar un margen para aquellos casos en que la tolerancia de| mq.

i buena. e
dlcai;r;:-?en;eﬁanrﬂa?gria clinica, los mejores indices de los resultados of.
tenidos con el tratamiento corresponden al con’grol ;&je lias cifras 'del meta-
bolismo basal y al descenso de la colesterolemia. Ambos deberan'pxjacti,
carse periédicamente, con el objeto de precisar las dosis de mantenimiento
del medicamento empleado y evitar los peligros de una eventual tirotoxi.

cosis.

HIPOTIROIDISMO SECUNDARIO.—EI. hipotiroidismo secundario eg
el resultado de una hipofuncién de la hipéfisis, por defecto de secrecién de
hormona tireétropa. La correccion de este hipotiroidismo se hace, al menos-
en teoria, por la administracion del factor tlreotf'opo. La dificultad estriba
en la obtencién de preparados suficientemente eficaces y en el hecho ya se-
fialado, que es justamente empleando este tipo de hormona que ha sido
observado el fenémeno de las antihormonas de COLLIP.

BOCIO SIMPLE. BOCIO DIFUSC NO TOXICO. BOCIO COLOIDEO.
BOCIO PUBERAL.—Se trata de un aumento simétrico, de consistencia
blanda, de la glandula, que se presenta habitualmente en las ninas en la
edad de la pubertad, que desaparece de ordinario después de los 20 afios’y
que en general no se acompana de otros sintomas. Xl metabolismo basal

" suele estar descendido, pero es lo mas corriente que se mantenga dentro
de limites normales. :

La afeccion se produce por una carencia de iodo. El aumento de las ne-
cesidades de hormona tiroidea en el momento de la pubertad y, por otro
lado, el defectuoso aprovechamiento del iodo de estos érganos, obligan a
la glandula tiroides a aumentar su contenido'de coloide, pobre en iodo. En
geperal, la hipertrofia compensa la defectuosa calidad del producto de la
glandula y logra mantener el metabolismo basal dentro de limites norma-
les. Perq p}xgden, en ocasiones, también manifestarse pequenos sintomas
de hipotiroidismo o al menos, un pequefio descenso del metabolismo basal..

I.E«‘.l' tratamiepto en estos casos consiste en el tratamiento preventivo,
adm1n1§tr.ando iodo en las regiones donde esta condicion es endémica. Se
aconseja agregar a la sal comun 1 mg. por k. de peso y la administracion,
entre los 11 y 17 afios, de pequefias dosis de la solucién de Lugol.

. El tratamiento curativo de la condicién se hace con éxito por la admi-
nistracion de jodo: 5 gotas diarias de la solucién de Lugol durante dos 2
tres meses. Si con esto no se consigue la reduccién o desaparicion del bocio
y :ob.re todo si existe una disminucién del metabolismo basal, se estara
;}’oog‘?‘éc’cgag; Zi’&m‘tsmi? pequefias dosis de extracto tiroideo, por ejem-

) - acto tiroideo una vez al dia, prolongando su adminis-

tracion de acuerdo con las modificae; i
odificacione idado-
so control del enfermo. S- R e i W0 £

Hiperfuncién tiroidea

1. BOCIO EXOFTALMI ;
oD EXOREALN CO. BOCIO TOXICO SIMETRICO. HIPER

AD DE GRAVES-BASEDOW.—EI diagndstic®

{

l.—aumento de tamafo g ;;or Crisis con exacerbaciones y remisiones:
cia firme, pero que de 2 8landula, de caracter difuso, de consister”
’ buede faltar completamente en un 5% de los casos:

2.—pérdida de pes
pe Ppeso, que es muy caracteristica, porque coincide con con-

se de los siguientes sintomas, senalando desde
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cervacion del apetito (951 realidad, sélo hay dos enferme
enflaquegxmlento coincide con la conservacié
pipertiroidismo ¥ la diabetes mellitus); 3.
resion arterial normal o aumentada; el pulso se eleva hasta cifras con-
siderables, como 160 por minuto y la presién diastélica desciende, pu-
diendo llegar hasta cero. Es fl"ecuente observar una dilatacién cz;rdia-
ca, hipertrofia y fibrilacion auricular; 4.—nerviosidad y temblor: el pa-
ciente expresa sus camlglos por una sobreactividad, se mueve’ habla
jensa rapidamente, esta constantemente inquieto. El temblor de. es.
tos enfermos es caracteristico, aunque muchas veces se observa también
en enfermos con taquicardia sin hipertiroidismo; 5.—hay un conjunto de
sintomas oculares, que han sido desrritos en detalle en las Patologias con
el objeto de agregar nuevos elementos al diagnéstico. Citaremos solamente
los sintomas de GRAVES, MOEBIUS, BOSTON, etc.; 6.—existe constan-
temente un aumento del metabolismo basal. Las determinaciones deben ha-
cerse en forma repetida y las cifras deben ser superiores a -|- 15% para que
tengan un valor diagnéstico indudable. Como sintoma del mismo caracter,
hay que sefialar la intolerancia al calor que estos enfermos presentan y,
por el contrario, un aumento de la tolerancia al frio. La piel esta caliente
y himeda. S ’

Otros sintomas son los trastornos gastrointestinales, la llamada colitis,
debida generalmente a la exageracion en el consumo de alimento; ameno-
rrea. glucosuria, aumento de la iodemia y disminucion de la colesterolemia.

Las crisis en la enfermedad de BASEDOW estallan generalmente liga-
das a los grandes agotamientos fisicos, infecciones, operaciones sobre el ti-
roides u otra cualquiera, como una tonsilectomia.

Los sintomas aparecen en el orden siguiente: insomnio, exageracion
marcada de la nerviosidad, anorexia, nauseas, vomitos, a veces diarreas,
temperatura elevada, delirio, ictericia, coma y muerte (B. FANTUS).

La presencia de trastornos mentales marcados es de seria importancia
¥ permite presagiar la muerte.

TRATAMIENTO.—EI tratamiento se reduce a: tratamiento quirdrgi-
¢, Radioterapia y tratamiento médico. .

El tratamiento quirargico constituye el tratamiento dg eleccion para
los casos muy desarrollados y posiblemente para la mayoria de los enfer-
Mos de bocio exoftalmico; pero debe siempre complementarse, sea como
tratamiento previo, sea como tratamiento postoperatorio, por el tratamien-
© Médico. Por wiltimo, la Radioterapia, reservada solamente para aquellos
€asos en que, existiendo indicacién operatoria, los enfermos rechazan la
operacin .

edades en que el
n dgl apetito, éstas son: el
—taquicardia, asociada a una

Tratamient irtrei - iento quirargico consiste en la li-
o quirtrgico.—El tratamiento quirt 2
Badura de los vagos tirgl'deos y en la tiroidectomia subtotal. La primera

;’ipe;acién estd hoy dia practicamente abandonadg. La mortalidad de la
Toldectomniy subtotal fluctia alrededor del 1 al 2%c.

. Los resultados inmediatos de la operacion son muy buengs yl esto ex-
Plica el entysiasmo de los cirujanos para llevarla a cabo en todos los casos.
Ol Tespecto a [a duracién de los efectos curativos de la tlrmldectomxa}l] par-
o, esto ya merece algunas criticas. La recurrencia de los sintomas ha si-

orrectamente hechas, obligand
dLos cirujanos estiman quti estai orsece
1 270 de los casos operados. Por lo menos.
s?:distadlsticas de la ngo Clinic. Para GOLDZ
Tanquilizadora, esta falseada, porque; oMo

sta es la cifra obtenida de
IEHER esta cifra, dema-
bien lo anota, en los fra-
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casos quirtrgicos, el paciente que no mejora, griﬁgre.contx&uar Su trata.
miento en otra parte y escapa a la _estadxs_tlc_a lel cirujano. Claro esta que
es sumamente dificil formarse una idea, ni siquiera Exgégnada, de la rea-
lidad de los hechos, pero va!e_la pena anotar que , en urr) estudio
que abarca un periodo de 5 anos del postoperatorio, anota un 25% de fr.
casos. FRASIER y JOHNSON. analizando una serle de 269 casos, estable-
cen que el 16,99 queda con sintomas .r651duales. talgs coImo nervmsxfiag
palpitaciones, aun cuando su met‘abohsmo basal esté deptlo de los limites
normales. Se observa al mismo tiempo que: el porcentaje de los enfermos
curados incompletamente aumenta a medida queNtranscurren los afios,
siendo, por ejemplo, del 29 en el primer ano v del 12 ‘o en el se.ggnd'o. La ob-
jecién mas importante aue puede hacerse al tratamiento quirirgico de Ia
enfermedad de BASEDOW es que ésta no es una enfgrmedad quirargica
en el sentido estricto de la palabra, va que la reseccion de una glandula
tiroides hipertrofiada no cura la enfermedad. .EI prqce_d1m1e_ntq suprime
solamente un grupo de sintomas, debidos a la hiperactividad tiroidea; pero
la reseccion del tiroides no cambia la constitucion del paciente ni el estado
anorma! de su sistema neurovegetativo. Tampoco corrige las alteraciones
de otras glandulas endocrinas, tales como de las suprarrenales, que tan im-
portante rol juegan en la sintomatologia de la enfermedad. Con todo, esti-
mamos que el tratamiento quirargico es el mejor de todos los procedimien-
tos que pueden emplearse cuando la enfermedad ha alcanzado un completo
desarrollo, cuando se desea recuperar al paciente y devolverlo a sus acti-
vidades en un tiempo relativamente breve v cuando existe o amenaza la
complicacién cardiaca del hipertiroidismo. Pero este tratamiento debe ser
precedido y seguido por el tratamiento médico y el momento operatorio
debe elegirse cuidadosamente. También creemos que deben ser operados
aquellos enfermos que, tratados exclusivamente con medidas de orden mé-
dico, no obtienen una mejoria satisfactoria.
Sobre la eleccién del momento operatorio y los cuidados pre y post-
operatorios, es necesario dar algunas precisiones. Desde luego, hay que ad-

vertir que el riesgo operatorio aumenta considerablemente cuando el en-

fermo se encuentra en un periodo de crisis de hipertiroidismo. La operacién
debe Jpostergarse entonces, mientras el enfermo se encuentra en una curva
de’ pérdida de peso. A este respecto conviene decir que el riesgo es tanto
mas grave cuanto mas rapida haya sido la pérdida de peso en el tltimo
periodo. La curva de peso constituye una informacién mucho mas impor-
tante que el metabolismo basal. El metabolismo basal, por otro lado, debe
estar en cifras relativamente moderadas. Se sabe, por’ ejemlo, que cifras
(siuptlerlsorss a -'- 60% constituyen un riesgo serio ¥y que con cifras por debajo
bZr-é- a 0,‘1 el riesgo disminuye, Si existe descompensacién cardiaca, ésta de-

cra ser tratada con los procedimientos adecuados, indicando la operacion
s0lo cuando la descompensacion haya cedido. ,

'If.n cuanfo a la preparacién del enfermo, ésta comprende la adminis-
tracion dg iodo, dieta v renoso. J
rién%:ni‘cl)zgt::t(;(’:{‘ ({_e u:ido.——Se admite generalmente que la admimstﬁ:
T es l?a a a la preparacién preoperatoria del enfermo
ol sint«)ﬂer 0S casos como trqtamientn postoperatorio, para S_
e g mas residuales. La principal objecién sobre el uso PF G
conduce apla lodada-' como tratamiento médico exclusivo, 8 a
a un estado refractario y que en ciertos casos también podria obEs

cer i -
gam?éiltlgogeplellgros. Se ha observado, por algunos cirujanos, aue el a]ar2
a 3 semanas " paeparacmn preoperatoria por la iodoterapia mas allé d€

: Produce muy escasa mejoria y podria. en ciertas circunstan

cias i ; 0
» conducir a ung Intensificacién de 13 sintomatologia y a una elevacion

“Cual es tq)
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ismo basal. Estas observacion i
| metabolism DS -lones, sin embargo, h i
son méas frecuentes en la administracién de iodo en Io§ éasg ccllc:l [;clij:ncgrmalo,
toxico y son sumamente raros en el verdadero hipertiroidismo de Ia e
fermedad de BASEDOW. La administracidn p e

C rolongada del medic

: amento
después de la openacllon,hcomo han hecho algunos cirujanos para controlar
los sintomas residuales, ha demostrado no sélo [ eficacia sino también la

inocuidad del procedimiento. En 488 casos de bocio exoftalmico recurrente
revisados por HAI.NESl 73 recibieron iodo por mas de un afio y varios de
éstos durante varios anos. En ninguno de los casos, la terapia iodada se
demostro peligrosa, siempre que se usara una dosis apropiada. La dificul-
tad principal consiste en buscar la dosis conveniente en cada caso. Cual-
quiera preparacion de iodo es eficaz, lo mas conveniente es emplear la so-
lucién de Lugol:

de

Solucién de Lugol:
Todo .. ..

Ioduro de potasno - g =T o 1(5) g
Agua destilada .. .. s. p 100 ce.

14 a 15 gotas en leche, 3 veces al dia después de las comidas.

’ Tambiép se puede proceder a la administracién de la solucién de iodu-
ro de potasio:

Rp./
IOAUEO de POtasio .. 5o wu e in iot ooy 15 g.
Agua de menta .. . ne | e oo 9 0C:

4 a 5 gotas tres vcc.cs'::\] dla iy

La respuesta al iodo en el hipertiroidismo. El espectacular resultado

" que se obtiene por la administracién de iodo en estos casos fué el fruto de

una equivocaciéon: TROUSSEAU prescribio equivocadamente iodo por pres-
cribir digital. Pronto se di6 cuenta de su error, substituyé el iodo por la
digital y los sintomas del hipertiroidismo se agravaron nuevamente; la
nhueva. administracién de iodo condujo también nuevamente a la atenua-
con de la sintomatologia. Debieron transcurrir mas de 60 afios para que la
valiosa observacién de TROUSSEAU entrara a formar parte de la terapia
habitual del hipertiroidismo. La respuesta a la terapia iodada tiepe lugar
€0 muy corto tiempo, a menudo unos pocos dias, ¥ consiste eser}cxalmente
en la disminucién de todas las manifestaciones: notable reduccién del me-
tabolismo basal y con ello, de todos los sintomas que condiciona, detencién
de la pérdida de peso, mejoria de los sintomas cardiovasculares, desapari-
et de la sudoracion, de la nerviosidad, de la ansiedad y del insomnio. Lo-
céllrlnente también se ’producen algunos cambios: el bocio disminuye de ta-
Wafio: y hay cambios en la consistencia, debido al aume_qto del almaceqa-
Miento del coloide y a la disminucién de la vascularizacion. Estos cambios
€ consistencia y de tamafio de la glandula bajo la administracion de iodo,
augleren [a posibilidad de un almacenamiento de la sustancia COIO‘Ide"d lo
est | vez mas probable si se tiene en cuenta que e! iodo del tiroides
= reducido en la enfermedad de BASEDOW y que esta reduccion se acorn

By 47 gumento de I descarga do hormors bor s Eindule Bor <
. a io 3 - aumento )
sing ¢ ) doterapia no sélo provoca un ik e e ve

Ue reduce también la secrecion hormonal ¥ ; '

hai d Broporcicn normal. EI meiabolimo bazal SSent B0 JoC
N promedj 21-10% 11 dias. segun lo o serva d ¢

gglr. STARRER, S%é%LiO}/'f &%ANE’ Si se interrumpe la terapia, esi.me;;::

: Smo ga eleva nuevamente a la proximidad del nivel prlm:tlvrcl)(.lo ir; fne-

dicgqv,un lento aumento en el metabo]ismo tiene glgilbazl}%ﬁ%}t) Tal ob-

Serygeis S¢ Contintie durante un mayor tiempo (

! iodo es sélo
es la que ha llevado a la creencia que la respuesta al io



temporal y que la administracion in(ilnlte;.rumgii?dicsoéllguce a un estado y.
. g 1d 1 del hiper .
fractario y a la pérdida del contro Fa - A

Se sei:xalan Easos de ineficacia por !a admlnlStl‘tacgolT} de iodo. Esta se
observa en individuos de edad avanzada con un metabolismo relativamen.
toxico y en complicaciones cardiacas.

te bajo, en casos de adenoma 1 CO
: Sae,estima por muchos que la terapia iodada puede hacerse con vep.

tajas empleando la diiodotirosina, aunque son muchios también los que opi-
nan que esta sustancia no representa ni MAs ni menos que un simple apor-

i i i i tre los efectos d
do. GUTMANN no ve ninguna diferencia en o il
itsdgfirfsiga y del iodo inorgéanico. En cambio, BRUGSCH, MORAWITZ :

otros han confirmado las informaciones de ABELIN y cor_151deran a la diio-
dotirosina como un producto mas eficaz y menos peligroso. El mismo
GOLDZIEHER dice haber usado la diiodotirosina por largos periodos, sin
observar la fase refractaria, y ZIMMERMANN anota el hecho interesante
de que la diiodotirosina le ha resultado eficaz aun en los casos de BASE-
DOW por empleo de iodo, es decir de hlper'tlrmdlsmo provocado por el-uso
de la solucién de LUGOL en un bocio coloideo.

Nosotros hemos tenido ocasién de emplear esta Terapéutica en muchos
casos, y sin poder afirmar una mayor eficacia de la terapia iodada por el
empleo de la diiodotirosina, convenimos, sin embargo, en afirmar que su
tolerancia es superior. Las dosis para el empleo de la diiodotirosina son
las siguientes: administracién diaria de una dosis media de 20 cg., elevan-
do la dosis solamente en los casos muy agudos y graves, hasta alcanzar
como maximo unos 40 cg. A medida que la mejoria se manifiesta, se dis-
minuye la dosis, reduciéndola a 10 cg. y posteriormente se administra una
dosis igual solamente dia por medio y por Gltimo cada 3 dias. Si cualquier

anuncio de agravacién sobreviene, se volvera nuevamente a las dosis pri-

mitivas. Especialmente apta nos parece la terapia por la diiodotirosina
cuando debe prolongarse el tratamiento por varios meses. Queremos sena-
lar solamente el alto costo del preparado entre nosotros. '
[N

_ Lo que se refiere a la dieta y al reposo del enfermo, véase en trata-
miento médico. ;

_Radioterapia.—Los enfermos que rechazan la intervencién quirdrgica

o si esta por cualqu_xer otro motivo no puede llevarse a cabo, pueden ser
32!:5?13;; all5ér.atam1ento radioterapico. Sobre la técnica del procedimiento,
En cuanto a los resultados, son estimados de un modo variable segun

lrc;sc izﬁz(;res.z gél?iCLEY 'y FELLOWS, por ejemplo, hablan de 637 de cu-
v do}s, b? g mejorias en una serie de 300 casos. Semejantes son ]ng
i deo enidos por SALOMON en 100 casos. LABBE muestra 20%
e declk;ramfon completa en una serie més reducida. En cuanto 3 13
permanente o s elc tos, muchas de estas curaciones han sido de caracter
s d’e{)(;r t° menos, se han mantenido hasta por 10 afios. Una ge
consiste en 1 ratamiento radioterapico con respecto a la tiroidectomid
a ausencia de hipertiroidismo agudo; pero el método es relall”

vamente Clego Yy noesi f uen n o la apariclo
nirec
e Ia produCCIO p

La larga duracién d :
; el tratami i o
venientes que conviene seﬁalair.mento e 3
Tratamiento médico.—E
de los siguientes puntos:
1. Reposo fisico y
de los sinfomas, el re

. o icacion
| tratamiento médico consiste en la aplica®™

mental del enfermo.—D int nsidad
s .—De acuerdo con la inte€h>%
Poso fisico debe ser llevado hasta el grado maxim?

) tamblé
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reposo prolongado en cama. Es el procedimi is efi

gzlnenlljos para la reduccion del metab%lismo rgéigltod?:tzimazfde s
tombién el mejor procedimiento para detener no sélo 15 cafderll 5 S
que en muchos casos alcanzar una recuperacién del mism aE? Lt
cama tiene ad.emas la ventaja de sustraer al enfermo cu 0'd e
e convgnlenfev de las preocupaciones de orden ps.icuiam il
alta emotividad que es caracteristica en estos casos, se hagg, by
primir. Suma}nentg'lmbortante es contribuir a este ’reposo ﬁsr_lecesarlo tal
por la ad.xn'lnlstraclon.. larga mano, de medicamentos de ¢ 'lfo e
que restrinjan la nerviosidad, aue den reposo fisico al enf:;ré:lcoe; siciante,

inistramos los bi'orcrl)uro!;esy

tablezean su sueﬁp. De un modo rutinario adm

los barbitiricos, aisladamente o en combinacién, segiin la férmul

jada en la pég. 416. La administracién de estos medicamentos deb ahacmse_
a nuestro juicio. a dosis tan altas como sean necesarias para coe e hacerse,
ligera somnolencia. es decir. combinacién de 2 a 3 g de b el
10 cg. de fenobarbital soluble. ;i romuros con 5 a

El reposo prolongado por 2 a 3 s ;
general los mejores resultados. T e R i
2 Dieta.—Las bases de la dieta deben afirmarse en las alteraciones m
tabolicas que estos enfermos presentan. Desde luego, es de imperiosa n:-
cesidad la administracion de una dieta de alto valor éalérico con el objetc;
de atender a las necesidades de un requerimiento extraordin;riamente ele-
v.ado y oponerse asi a la progresiva desnutricion. El valor calérico de la
dlega_giebe fluctuar alrededor de 4000-5000 calorias por dia. Sobre la com-
posicion de la dieta, ésta debe ser especialmente rica en carbohidratos y en
frasas y relativamente pobre en proteinas, con supresién completa de to-
dos'los: alimentos estimulantes v excitantes. La restriccion relativa de las
alb}lmlnas deriva de la nocién bien conocida de que ciertos amino-acidos
frslte,t:}?c':?irc! lad secrecion tiroid?a y que son capaces de aumentar el efecto
protex’naso e l:a hormonq. I%s, pues, légico eliminar de la dleta'aque'llas
ot aue tienen .los amino-acidos que constituyen la materia prima
e x&na, s decir, que presentan un alto coptgnlglo en tirosina, vor
el :l demas deben suprimirse por su efecto dinamico-especifico sobre
ey Ismo. La leche constituira, segun esta nocion, el alimento pro-
Lmaﬁ. apropiado para estos enfermos.
b ;igilg;ta, en resumen, pqdré calcularse en la forma siguiente: una ra-
B de 1 g. de proteinas por k. de peso, o sea, 60 g. de albuminas,
% de hidratos de carbono y 150 g. de grasas (4000 calorias).
” vitgfn il:;moortante consideracion es necesario hacer acerca ?.el_ contenido
te de vitamiy, de esta dieta. Se sabe, por ejemplo, que un st 1:1’:;;toeidai§or-
Y que, por Illa A favc?reee el desarrollo Fie los §1ntomasAe mn: lortan rcrclﬁ
mo un antae contrario, las ggandes dosis de vitamina A S% colospsintomas
38 dosis niomSt% e Iadreduccm: u?rse solamente
on e] aportces‘.?rla's_ para este objetivo no pueé z?n consfogrma S g
Menitog e dietético y convendra administrarlas en

a Bl, debe suministrar-

tequeriprs. o forma amplia, porque es bien conocido el hecho d;', quelel

i qupno, de estas vitaminas estd en direets FEOECE oo so admi-
ni etaboli avia la necesidad cua ; 4
istra ismo, aumentando tod e aconsejamos.

Una djet . 5 mo la qu
A at e carbono co oiEy 3
s § e uies de administrar suficientes’can-

tidagee 10 Modo advertimos la necesidad L s
qu:dt:;? ¢ Vitamina C por su relacién con la hormona Coftlco-sup{agﬁitils'
de egtor 2 influencia tiene en el control de las perturbaciones me'a

%S enferme & N witaiiing Don Ie tirotoxicosis tiene el interes de con-

El Complejo vitaminico B, sobre todo la vitamin
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trolar las pérdidas de calcio y también debe ser dada en cantidgdes apro.

pmdgs ‘Aplicaciones frias locales—Las ap'hgaclonezfrll,as locales en fofm,
de bolsas de hielo en el cuello y en la region Pl'ecloftla_‘ son ml}y ut1}(g_§, Dis.
minuyen la frecuencia del pulso, atepuan las palp1 aglolnfeS,, tlanguxllzan al
enformo. La vascularizacién del bocio, por la accion del frio, es influencis.
fav emente. ) X =
4 Ii‘ (;\I;Iilzllicamentos.—Aparte de los mg_dwamen@os sedglqtes e hipnéticeg
a los que ya nos referimos, aparte de la iodoterapia adn‘n_mstrada en formg
de solucion de Lugol o de Diiodotirosina en la misma forma en que se acon-
séja en el tratamiento preoperatorio de estos enfermos, el tratamiento sin-
tomatico medicamentoso puede hacerse por el empleo de las siguientes sus-
tancias. : . :
*a) Hormonas.—La Terapéutica més eficaz que en este sentido puede y
debe ser empleada es la hormona de la corteza S!.lpl:&l‘l‘(!llal,' que se basa en
¢l antagonismo funcional bien conocido entre tiroides y sistema nervioso
simpético por un lado y corteza suprarrenal por otro. Todos los casos de
onfermedad de-BASEDOW con un componente de simpaticotonia muy mar-
cada son susceptibles de ser influenciados muy favorablemente por esta
Lormonoterapia. Fué tal vez GOLDZIEHER el que por primera vez insinué
<u uso y ultimamente nosotros empleamos habitualmente la hormona sin-
tética con los mejores resultados. Los efectos mas evidentes de su empleo
son la disminucién de la taquicardia y de la nerviosidad; la fatigabilidad de
cstos enfermos disminuye considerablementeé y se procura un eficaz au-
mento de su peso. En las crisis de tirotoxicosis, se pueden obtener con.do-
sis altas resultados reaimente espectaculares. La posologia sera regulada
“e acuerdo con la intensidad de los sintomas, administrandose por via in-
tramuscular dosis variables de 5 a 20 mg. por dosis, diariamente o cada 2
a 3_dias. :

Hormonas sexuales.—Cuando los fenémenos de hipertiroidismo coin:
ciden con la menopausa o con alteraciones de déficit hormonal sexual, esta
ndicado también hacer la Terapéutica de substitucién, pero exclusivamen-
»_con hormonas sexuales y no con hormonas gonadétropas. Estas ultimas
“frecen e_l peligro de una estimulacién de la secrecién tiroidea. Sl

_b) Vitaminas.—Ya se ha indicado la necesidad que existe de abastecer
bundantemente a estos enfermos de todas las vitaminas, siendo de €spe-
" tiroxina. Las dosis que deben administrarse son de 10.000 a 40.000 U. L
liarias en'fgrma de cualesquiera de los preparados. £
& Yf) f‘?‘}'_n}“f\-—Se recomienda especialmente el empleo de la quinina b
R -'1‘-'P~1Ul°!§h§m0, basandose en observaciones experimentales sobre. €
s antagonico de este alcaloide frente a.la tiroxina. Se sabe que la %
;3"!1“1';h!ts:m1;rclluye el consumo de oxigeno, favorece el almacenamiento de 1¢¢
Pesde mucho S o quoibios regresivos en la glandula hiperP ok,
hay consenso unanime 1 e kst empleada - Ry EE 1tados
Wy oo anime para aceptar su utilidad. Los mejores resulta®
se obtienen en la administracin conjunta d ini iodo, dando, €S0 sk
'a quinina de un mod : junta ‘e quinina y 10do, ’ ge de-
0 continuo, a diferencia de la terapia iodada, ¥

be ser discontinua. Se d ra = i e qui°
nina 3 veces en el dia. an, por ejemplo, 20 a 25 cg. de bromhidrato d
058

d) Otras medicaciones sintomiticas de utilidad. Sales de cald vege
se

:1;:1\?:;: lf(())l)rJne.todde disminuir la irritabilidad del sistema nervioso
Eécrina v e‘: 10(: gluconato de calcio por la via oral o parenteral.
Hilien‘en ol Cn ﬁ 1Omma’. Se dan con el mismo objeto y en la forma qlflecto
inhibidor sobr 3 1u° XI.}‘.‘ Aunque teéricamente esta ultima, por SU ¢ -
- 1€ ¢ simpitico, deberfa proporcionar alguna utilidad; el e

ial i 2 e s : > A s
“ial interés la administracion. de vitamina A, por su antagonismo frente 2

“de
“Clablep,

-
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eo que de ella se ha hecho en Ia Clinica en el qlti
mostrado una eficacia que automce_ su empleo de u
menos ¥ S¢ hace necesario advertir que es un m
verdaderos peligros. . :

Los pretendidos mcdicamcntos antitiroideos.—Una serie de medica-
mentos, cOmMoO los sueros de animales (cabras, caballos y terneras) tiroidec-
tomizados, preparados de leche de cabra tiroidectomizada (Rodagen),
sueros y sangre desecada de animales tratados por inyecciones de extractos
tiroideos con el 9b_Jet0 de obtener una concentracién de antihormonas, y
como la Antitiroidina de MOEBIUS, fueron populares en otra época, ﬁéi‘o
han sido actualmente relegados al olvido. Su inutilidad no merece ya nin-
guna duda y si algun efecto puede ser sefialado en determinadas ocasio-
nes, creemos que se trata exclusivamente de un efecto psicoterapéutico; efi
enfermos que, por su condicion misma, resultan exfraordinariamente su-
gestionables. Solamente con el objeto de completar la informacién diremos
que la Unica base experimental en que algunos de estos preparados pueden
sustentarse, reside en el hecho de que el suero de animales tireotdxicos,
preparado- por inyeccion de extractos tiroideos, consigue aumentar en de-
terminadas condiciones la resistencia de los animales a la asfixia.

mo tiempo no ha de-
n modo sistematico al
edicamento que tiene

4. & i

. -ADENOMA DEL TIROIDES.—Esta enfermedad est4 caracterizada por
la aparicion de nédulos en el tiroides, provocando un aumento asimétrico
de la glandula. Puede presentarse aisladamente, es decir, sin comportar
ninguna alteracién funcional de la glandula, como puede también agregér-
sele con el tiempo un componente de hipertiroidismo. En este Gltimo caso
se denomina adenoma toxico o enfermedad de PLUMMER. El diagndstico
djferencial con la enfermedad de BASEDOW es relativamente facil, ba-
sandose en los sintomas locales del bocio (aspecto nodular asimétrico, con-
sistencia firme), en que se presenta en enfermos de edad en general mas
avanzada que en el caso del BASEDOW y ofreciendo la importante nocion
g? la precesion del bocio durante largo tiempo a la etapa de hipertiroi-
ismo. A
. El tratamiento consiste, atin cuando sea de la forma no toxica, en la
tiroidectomia parcial. El iodo no debe usarse, aunque con él suele observar-
S¢ una disminucién mas o menos apreciable de la glandula; pero su admi-
listracién implica el grave peligro de inducir a una tirotoxicosis. La tiroi-
dectomia parcial esta tanto mas indicada en estos enfermos cuanto que se
Producen con frecuencia perturbaciones de orden mecanico, compresiones,

Y que la degeneracién maligna es también una eventualidad que no puede

Ser olvidada , .
Si 2 esto Gltimo se agrega el que con el andar del tiempo el adenoma

1o t0xico se transforma en adenoma toxico con gran frecuencia, creemos

%€ justificado plenamente la indicaciéon operatoria. v BARI L
lamgl} el adenoma téxico o enfermedad de PLUMMER, f:l 'g{atzml_er:]to eersx
‘N quirargico: la tiroidectomia parcial. La adm}?:cs}i;a(gioszuticd:)oyo' o
0S, como preparacién preoperatoria, es un n¢ i 1
$eneral, g tiende g cgntraindicelrloPGOLDZIEHER, Bl C”:l]?ailoioésaflzgsil
traty "atamiento médico preoperatorio en las mismas c&r’l lcbase e
T}lento Preoperatorio de la enfermedad de BA_SEDO di aminuye uE
Ogmona corticosuprarrenal, con lo que é] dice que dis
. ng el riesgo del acto quirargico.
z adloterapia no da resultados en este ¢aso-



— 516 —

TRATAMIENTO D PARATIROIDES:

E LAS ENFERMEDADES DE LAS GLANDULAg

e T

’

FISIOPATOLOGIA

des regulan el metabolismo del calcio y del fés.
foro. Es lo més probable que sea el metabolismo del P el que sea directa.
2 hormona paratiroidea y que el metabolismo del Ca

regulado por | 1 2 :
:xef?;eindgrectamgnte las modificaciones dependientes del metabolismo pri.

mario del P.

En el animal para

1—Disminucién del P excretado por I.’a\ orina;

9. Elevacion de las tasas de P sanguineo;

3.—Disminucion de la calcemia, y

4 Disminucion de la excrecién de Ca por la orina.

Si a estos animales se les administra la parathormona, estas funcio-
nes se alteran en el sentido opuesto. es decir, se produce un hiperfosfatu-
ria, una hipofosfatemia, una hipercalcemia y una hipercalciuria.

La explicacion de estos hechos esté todavia sujeta a discusiones. Mu-
chos son los que creen que la hormona actia en el tejido 6seo, especial-
mente sobre los osteoclastos, produciendo una especie de disolucién y re-
mocién de los depdsitos de fosfato de los huesos. Asi se explica la hipercal-
cemia, Ja hipercalciuria y la hiperfosfaturia, pero quedaria sin explicacién
la hipofosfatemia, a menos aue existan ademas algunos mecanismos se-
cundarios. Otros creen (FULLER ALBRIGHT) que la hormona actiia so-
bre los fosfatos de los liquidos circulantes, lo que, por su aumento, elevarfa
Ja excrecion a través de la orina. Asi se explicaria la inmediata hiperfosfa-
turia por la administracién de extractos paratiroideos y también la hipo-
fosfatgmla. Ademas, y a causa misma de los bajos niveles de P en el suero
sanguinco, debe suponerse que este suero estd menos saturado con respec:
to al fosfato de calplo y con ello propenderia a un aumento de la entrada
del fosfato de calcio hacia el suero a partir del tractus gzastrointestinal y
a Pal‘tllr de los huesos. Egto conduce a la hipercalcemia y finalmente la hr-
f:;(gfiscrir:];eili‘z;?ci) la‘ hipercalciuria. (Para mayores detalles sobre el me-

10, vease Tratamiento del Raquitismo).

Las glandulas paratiroi

tiroidectomizado se producen los cambios siguientes:

ENFERMEDADES DE LAS GLANDULAS PARATIROIDES

i _d-HlPOPARATlRQID!SMO.—Con la mayor frecuencia el hipoParati:
roldlsmn es la comphcacxc_)n de la tiroidectomia con ablacion de las pard l.
::::uis’;cﬁd;?;z‘nuedei exlxstir un hipoparatiroidismo idiopatico. Con}? ica(;rila
$ emente de una falt i hipaks
(hormona paratireétropa). e e

SINTOMATOLOGIA—La s . < oidismo ¢
: ~—=a sintomatologia del hi ratiroidism
caracteriza por el aumento de [a excitabilidid neiro:ri}azgxz;lar dependient®

de la hipocalcemi g
mia y cuy S s br
Y cuyo complejo sintomatico se conoce con el nort

de tetania: son: spas . ino-
tania: son: el espasmo carponedal (mano obstétrica v DOSiCiondqul}rz‘g.
e EXY

varus del pie), signo positivo d

_ : e CHVOSTEK SSEAU ¥ aci
Li;’gigf:l’::r?o y ataques epileptiformes. La 1c2$a§£a? chs una compli"%‘clin
del corebrg, o s s de Jarga duracion. lo mismo que las caicifica®ely
+ = ¢f Apoparatircidismo se desarrolla antes de la épocd

denticion, 5€ produce una hipoplasia o aplasia de |
ol hipoparat1r01q:smo los huesos en general son mj
Las determinaciones de la calcemia y del fésforo dan Ia sigy; i
formaCiém existe una dlsmlnnuclon de la calcemia que pue ; Shguxente in-
{an baja como de 5 mg. por’100 cc. de suero sanguineo il
del suero se encuentra e}gvado hasta niveles de 19 mg. p oyr’ le(;}] cambio, el P
Puede no haber excrecion de Ca en la orina, except;) en 1 ;}C. de suero.
diseretas, porque la- calcemia se encuentra por debajo del % grmas aauy
crecion de este elemento; el P excretado Por la orina estj Rl
de limites normales. a menudo dentro

Las causas mas frccuentes de hipocalcemia, con las cual
rio hacer el diagnostico diferencial, son el raquitismo del nir'?oes] ik el
lacia del adulto, la esteatorrea y la insuficiencia renal c<;na ostteorp'a-
de fosfatos. E_In el raquitismo y en la osteomalacia la hipoc lree e
ta caracteristicamente acompanada de hipofosfatemia 0 eg e? iy F:is-
los casos, con cifras normales de P en el suero. Ademés,la fosfartx:a?or 3
guinea, que es normal o baja en el hipoparatiroidismo ésté elevadaaeflani
l.aqu,utlsmo y en la osteomalacia. En la esteatorrea (spn’xe) se produce une
hipocalcemia a causa de la desperdicion de la vitamina D ’que es li osolu?
ble: Las caracteristicas quimicas de la enfermedad son foor consigll)xiente
iguales a las de la osteomalacia y del raquitismo. En la ’insuficiencia renal’
se puede encontrar una retencion de P, como un fenémeno compensatorio
al descenso del Ca sanguineo. En la insuficiencia renal, por consiguiente
hay un menor grado de hipocalcemia en comparacién con el hipoparatiroi-,
dismo y un mismo grado de hiperfosfatemia, pero ¢s muy raro que la hi-
pocalcemia conduzca a la tetania, porque generalmente la insuficiencia

as plezas dentarias, En
s densos que Io normal,

5 = ety 7 T s ;
- Tenal se acompana de acidosis, condicién que inhibe la tetania.

: Ia'{}BATAMIENTO.—Ya que la sintomatologia de la tetania es debida

L 1pocalcemia, el tratamiento consistird en el empleo de la hormona,

= usiancias capaces de regular el metaboiismo alterado del Ca y ¢n la
Ministracion ae dietas ricas en Ca y pobres en P.

ratirlo-i.;’ar:zithormona.—COI_’.LIP prepa}~é hgce ya tiempo extractos de p'a'-‘
Suhstituis e buey que contienen el principio activo, para emplearlos como
Widade g de las paratiroides. La estandarizacion del preparado se hace en
Valente s: 1 cc. de la solucion de paratiroides debe poseer una potencia equi-
des, ada No menos de 80 unidades paratiroideas y no mas de 120 unida-
para e.ea unidad debe representar un centésimo de la cantldag;l requerida
Iros nl var la calcemia, determinada en 100 cc. de suero sanguineo, de pe-

Ormales en 1 mg. dentro de un periodo de 16 a 18 horas después de

la administracic’m.

it <5 e
& aceion del extracto se resume de la manera siguiente: 1.—Aumenta

la : te:
gr:a;;celea Y disminuye la fosfemia. 2.—Aumenta el sz 1012:100 e{lt la lsan-

" ®—Aumenta la excrecién de Ca y P por la orina, y 4—Capaciia al or-
e - 1 nto de Ca ingerido o

Para excretar el exceso de Ca, por un aument i )
P?,:i’;lcerite de los depésitos de los hue’sgs. En inyeccion subcgta?ea olm-
2 en :;1 }?r’ la parathormona debe producir un a_umenltod gorad :al 2ce;
Orag oras aproximadamente y alcanzar su maximo 2;1 rede Adn il
a 1“}'ecc'i§§ra volver a los niveles primitivos en 20 a 24 horas desp
hipol}:::m-t aqos verdaderamente dramaticos pueden obtenerse en casos de
tr‘a"ﬁrloahmldiSmo con la administracién de parathormona en inyeccion 11?-
Via intraa' | procedimiento esté indicado en los casos agudos y graves. La
Uscular debe dejarse para los casos menos agudos.
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‘= Tiq posologia de la parathormona varladnz}tur:ilrr‘rtl(e)nmtgsd% acuerdo con
1 Serado de la hipocalcemia y la gravedad de los nas. LOmo térming
€l 'grado ce "a g COLLIP en una sola dosls 0 en dosis fraccionadas gy
medio, 100 unidades - Para los casos medianos bastan e

suffcientes en los casos mas graves. i Ly n ge.
neral dosis mucho mas pequenas, 10 a 20 unidades administradas 1 o 2 ye.
cgs:'.%l@eli'céso de dosis provoca una exagerada elevacion de la calcemis y

e icion de manifestaciones toxicas, que son: 1.—Lesig
puede acarrear la aparicion 1 I N szoads. 4D on
renal. 2—Elevacién del P_sanguineo. 3.—Rete 1 rif - - 4—Depésito
de Ca en diversos tejidos. 5.—Litiasls calcica del rinon. )

. #a..administracion prolongada de hormona paratl.r.mdea agota las re-
servas de Ca y en ultimo término puede sobrevenir una hipocalcemia
sitla.ingestion de Ca no se aumenta grandemente.

- “En ol comercio s2 encuentran los siguientes preparados:

. Exiract;o paratiroideo. Lilly.
** Hormona paratiroidea. Squibb.

- Pparoidin. Parke Davis & Co. e ) “Th

* 9. Dihidrotaquisterol. A. T. 10.—Dihidrotaquisterol, como la vitamina
D, es un derivado fotoquimico del ergo§terol, preparado por primera vez
por HOLTZ en Alemania, para el trata_mlento del hlpopa}‘atll‘01dlsmo. Ejer-
ce-una poderosa influencia sobre el nivel del Ca sanguineo, el que puede
ser-elevado hasta cantidades normales y aun por encima de la normal.

- ‘Dihidrotaquisterol puede obtenerse en solucién oleosa conteniendo ca-
da-cc. 5 mg. de la sustancia. s )

- El preparado se administra por via oral. Dada la alta calidad terapeu-
tica del medicamento y la facilidad de su manejo, estd destinado a reem-
plazar definitivamente a la parathormona. j ;

La manera de proceder, en el caso de una tetania paratiroidea, con
dihidrotaquisterol es la siguiente (FULLER ALBRIGHT): se requiere en
primer- lugar el reactivo de SULKOWITCH, que es una solucion de oxala-
tos-con un pH tal que cuando se agrega al reactivo una cantidad igual de
orina; el calcio de ésta precipita inmediatamente en forma de oxalato de
calcio. Si no hay precipitacién, no hay calcio, lo que quiere decir que [
calcemia esta probablemente en un nivel de 5 a 7,5 mg. por 100 cc. de sue-
ro; si-se produce una fina nubécula blanca, hay una.moderada cantidad de
calcio y la calcemia se encuentra en un nivel satisfactorio; si el precipita-
doses de caracter lechoso, hay inmediato peligro de hipercalcemia. Cuando
tal cosa sucede se reduce la dosis y se evita asi este peligro. Los pacientes,
i;)iqr:fgggﬁ,‘;i:“ el caso de la diabetes, deben hacer ellos mismos sus pro-

- Habitualmente prescribe ALBRIGHT 3 cc. de A. T. 10 por dia hast?
%‘;‘;;1 cal‘cxol ;pareﬁzca en la orina y entonces la dosis se dismmug':
un nivel de rantenimiento, es decir, de 1 cc., 3 a 5 veces por sema
4. T.10. Winthrop Cheminal Co. Dihidrotaquisterol. Solucién oleosa con 5 md: P" «
B e e e e Tl s los casos €0y
conaw.-de- calcio. El -lal'ingo(()eé Zsu s 11n g oevanosa Co = ‘t:g'mas, .
den répida pero fugazmenteg er;lg’ T(;;;u smo que los demas STXO° “Jy ji.
péutica y deben hacerse

caciones pertinentes con respecto al a1 isterol ‘0 Par&
theimona con la dieta apropri’ada. S .de SRt guie

ticm‘;'ov'“;f“ma D-—La vitamina D es un medicamento wtil, pero al m‘t“gﬁ

hi PO Peigroso, lo que obliga a usarla con reservas en el tratamien it

t;pg(}::}l a;\lmldlsmo' En todo caso, la vitamina D no puede ser un SU: o ti-

cos a 1?1 h?);mzm ni del Dihidrotaquisterol, porque sus efectos Son .’de%as

produceﬁ 1\;[“ na solamente en el sentido de la hipercalcemia que am'an
+ Mientras que el extracto paratiroideo y el A. T- 10. reb?]

T
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= sanguined y producen un bal i
gifras de P : alance negati -
las na D, en cambio, aumenta la concentraci gallvo de Ca y P, la vi-

fami S51 6,“ del P en el suero y pro-
mueve a un balance gomt;vpf de CayP. El inconveniente de cstgs Phg_
chos es 1a produccion de calcificaciones metastasicag (aberrantes) en diver-

sos tejidos.

B¢ Di‘eta.—fLas cara_cteristicas de la dieta deben sey su alto contenid
en Cay su bajo contenido en P; manteniendo la ingestién de P por deb; "3
de 30 cg. ¥ elevando el Ca aproximadamente a 2 g, diarios, se olstienen 13,5
mejores resultados. No es dl.fIC.ll pI:C?CGd@l‘ al establecimiento de u‘na “dieta
pobre en P, con la simple eliminacion o.limitacién del consumo de carnes
yema de huevo, nueces. La clara de huevo puede usarse para el enriquec":
miento proteico de esta dieta, junto a las grasas y los carbohidratos L;J
dieta debe ser rica en frutas frescas y vegetales. La feche, por su alto Eon-
tenido en Ca, estaria indicada, pero esta contraindicada debido a su alta
proporcién en P y debe, por consiguiente, ser omitida. =

El enriquecimiento en Ca de estas dietas puede hacerse mas facilmen-
te que por la eleccion de los alimentos, por la adicién de algunas sales; lo
gés.aconsejable es el empleo del gluconato de calcio en dosis de 3 a 6 g.
iarios.

6. Injerto glandular—Por tltimo, pueden tentarse los injertos de para-
tiroides, los cuales, es sabido que, a pesar de las dificultades de la técnica,
prenden satisfactoriamente en un apreciable nimero de casos. Si el éxito
del injerto desde el punto de vista de la técnica es satisfactorio, puede no
serlo-desde el punto de vista de la correccion funcional del trastorno; pero
en todo caso, con ello se facilita enormemente el tratamiento de manteni-
miento, disminuye. el peligro de los accidentes graves y el enfermo se be-
neficia en toda forma. ' i

~ HIPERPARATIROIDISMO.—La causa més frecuente del hiperpara-
tiroidismo es el ‘adenoma de alguna de las glandulas paratiroides. )
© Las ‘caracteristicas fisiopatolégicas de la afec¢ién son las que corres-
ponden 3 la movilizacion del Ca y del P de los huesos. Esto produce una
elevacién de los niveles de la calcemia, que son siempre muy altos, muchas
Veces por encima de 18 mg. por 100 cc. de suero en Ios casos graves y se
encuentran simultineamente elevadas las dos fracciones del calcio san-
Buineo, es decir, el calcio ionico y el calcio en combinacién con proteinas
Sanguineas. Los niveles de fésforo sanguineo se encuentran invariablemen-
¢ bajos; para los casos graves se registran cifras hasta de 3,1 mg.%o. Cuan-
0 estas condiciones se prolongan, se producen las alteraciones oseas que,
€omo bien se-comprende, pueden no existir en los casos de corta duracién:

. Una de Ia isti enfermedades producidas por el hiperpara-
fitoidismo s [ ﬁzfr?:ctiir;t;gixsnedad de VON RECKLINGHAUSEN u ostci-
tis fibroquistica generalizada. En ella se encuentra una constante meta-
Plasia de] hyeso, Histologicamente hay un aumento del nimero de Ofit;cof
Hlastos y radiolégicamente se caracteriza por 1a presencia de lesiones cuses

mm.adas, de cardcter quistico, en los principales segmentos del esqueleto.

| tratami ; i ar, en la supresion de la leche,
tamiento consiste, en primer lugar, oy en la rerotién

Iministracién de abundante cantidad de liquido P T 4

P ocedimiento quirargico re
Ica del factor‘etlologlco. l?gra qu(; en]qgor parte del te;j!do y 'asll jq
1 : b la- ablacion parcial de
da-la ablacién total de tres paratiroides yd: tejido glandular.



o 520 —

Existe también un hiperparatiroidismo secundario. Es el que se o
va en el raquitismo y en la mayoria de las regiones y paises donde I3
diacion solar es muy baja. La falta de irradiacion ultravioleta es un factoy
determinante en ia hiperplasia de las gl_andqlas paratiroides, la que se nla.
nitiesta como un mecanismo de compensacion en un'esfuerzo Para mante.
ner en niveles normales las cifras de calcemia rgguerldas POr €1 organismy,

El tratamiento de estos casos puede, hasta cierto punto, hacerse por g
empleo preventivo de dosis adecuadas de vitamina D.

bser.
irra.

* TRATAMIENTO DE LAS AFECCIONES ENDOCRINAS DEL
PANCREAS

1.—DIABETES

GENERALIDADES. DEFINICION.—La diabetes es una afeccién ca-
racterizada fundamentalmente por la disminucion de la capacidad de utili-
zacion de los carbohidratos y por el compromiso consigu.ente del metabo-
lismo de las albiminas y de las grasas. Kl 1actor determinante es una menor
disponibilidad de insulina por parte de las células y tejidos, lo cual, en dlti-
mo término, puede ser debido a una disminucion de la secrecion de esta
hormona por el pancreas o a interferencias con las secreciones de otras glan-
dulas endocrinas, que la modifican o neutralizan. i

La diabetes puede presentarse en todas las edades, pero son diferentes
las caracteristicas cuando estalla en la primera mitad ae la vida o cuando
lo hace pasada la cuarenteha. La gravedad de la afeccion en el primer
caso, junto con un caracter netamente hereditario, son hechos bien cono-
cidos. La diabetes de la edad avanzada es la expresiéon de una de las tan-
tas manifestaciones degenerativas de tipo vascular, que, segin su localiza-
cion, se expresan por una sintomatologia también diferente; asi resultan
la angina de pecho, la trombosis cerebral, la gangrena de las extremidades
mfenqres por obliteracion arterial, la nefroesclerosis, y cuando tales cam-
b%os pxene}) lugar en forma preponderante o exclusiva en el pancreas, una
disminucion en la produccion de insulina sera la consecuencia y se expre-
sara I-e‘n la forma de los sintomas de la diabetes.
ra ox;:izfx?nl(:(g;ucliseasm lclormong ICOHSiSte S cap geliar al orgaiis g:
i e glucosaypac;gvsgh‘il?e €n energia, y ) permitir ell alma;gima
2 elloicano. rior empleo, polimerizandola en
elhnligaC;oarrﬁoolr?nmséhna falta, la glucosa se acumula en la sangre ¥ sse

a. -omo resultado directo de la incapacidad del organ:

mo para utilizar los carbohj : 2 tabo-
lizacion de las grasas, E| angiratos, % Dt tambien la corrects 100

antiguo aforismo que dice que “las grasas se qu€
dencia dal mmieyos 108 hidratos de carbono’ pone dé manfiesto la dep i
los carbohidratag. T C 9¢ 125 grasas de la integridad del metabolismo

. . la
circulacion. En el myq olpostenor la convierte en glucosa y la entrega &
combinacién de glucoscu 9 €N cambio, existe otra forma de glucosd i
puesto tiene un alto inat1 ¢on acido fosférico (hexosadifosfato); €st€ © o

€res, porque sy dependencia de la insulina € =
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¢ estricta que la del glicégeno en el sentido de su oxidacién y de su uti-
no cion y por esto en el animal pancreatectomizado la utilizacién del hexo-
lsl:&sfatg tiene lugar en cierto grado.

ETIOLOGIA.—Las causas ultimas de la diabetes se nos cscapan; pero

nocemos algunas cond:mqnes que favorece_n su estallido. Estas son la

o encia, la obesidad y las infecciones. Ademas es bien sabido que la dia-
ggies r;lénifiesta prcc_lileccién por ciertas_ razas, como _Ia ‘judia. !

a) Herencia.—El papel de la he}"enma se pone casi siempre en eviden-
cia en las diabetes Juveml.es, pero tiene una importancia mucho menor en
a diabetes de la edad senil. : :

Se hereda de acuerdo con las ieyes de MENDEL, como un caracter re-
cesivo. Bastenos repr.oducu‘ aqui el cuaglro de JOSLIN, en que se compara
la incidencia de l'a gllabetes en dcsceqcllgntes dg ’no.dlabet)cos y de diabé-
ticos, y en estos altimos en gecmelos similes y disimiles:

.

' Ntmero | % diabéticos l
No diabéticos | 082 | 0,5 _#_1‘
Diabéticos ‘\ 2385 ‘ 5,0 !

a) Gemelos disfmilcs 16 | 12,0
b) Gemelos efmiles . 13 | 70,0
|

(TOMADO DE JOSLIN, 1940)

b) Obesidad.—La obesidad es otro factor que ?(.mmblrlyedallesmhgso
de la diabetes, especialmente en el adulto; en el 78% ba 8)6,«\1 (iu::lrﬁisntc;
el exceso de peso aparece como precursor de la d;‘a Ui
puede prestarse a discusion la interpretacion del hecho y atr tienen una u
sidad a la diabetes o vice-versa. Eminentes autoridades So; lzf?irmar que
otra hipétesis; pero en lo que todos estan de acuerdo es e ia en la gran
cuando la diabetes estalla en la edad media de la vida se asocia 5 6 de
mayoria de los casos a la obesidad, que en si misma €s i explllzva a con-
una alteracién endocrina o de excesos alimenticios, lo:que noesl determinis-
siderar la importancia de un elevado consumo aF sk Erallstante precisos
mo de la diaketes. Por lo menos pueden exmbxrsf datgz azicar y la inci-
Yespecto al paralelismo que existe entre el consd’};‘o s que a este respecto

encia de la diabetes. Comparamos solamente las ICJ rais 2011 la mas alta ci-
nos proporcionan, por un lado, Estados Unidos, € pz} s mas bajas:
'a de mortalidad por diabetes, y Chile, con una de la

e o A Rt

Consumo de azicar en
K. per cupits. L
19.4—25 1923—24

Mortalidad por diabetes
por 100.00) habitantes en

1927
- (e 5-_)'5 49,2
Estado Unidos oot cwbiRe se s im0 pe
2 )
Chile 35 e T

a la diabetes debe

idad ¥
Entre ]og factores que propenden 2a la obesidad abetes es con-

incly; . i dencia de la di
ineluirse también e] habito sedentario. La incidencia de
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siderablemente mayor en los in;lividuos de profesiones u oficios sedenty.
§! en el trabajador manual. U :

e g)ll(elnfccciénl.—llara ALLEN es la causa principal de la diabetes B
cierto que con alguna frecuencia una infeccion grave precede a la diabeteg
en el nifo, pero en el adulto esto es mas raro. En todo caso parece dudog,
que la infeccién sola pueda ser la causa primaria y unica del desarrollo do
la diabetes. Posiblemente la infeccion d-e‘sarrqllada‘ en un nifo con herey.
cia diabética pueda precipitar su aparicion. Sin la infeccidn quizas &l esta.
llido.de la diabetes solamente hubiera sido postergado. ;

FISIOPATOLOGIA.—La primera contribucion importante al esclare.
cimiento del proceso intimo de la diabetes es la de VON MERING y MIN.-
KOWSKY, que en 1889 consiguen obtener la diabetes experimental por ex-
tirpacién del pancreas en el perro. Cuar_ldo en 1921 BANTING y BEST,
junto con MC LEOD lograron aislar la insulina y con su administracién
suprimir los sintomas de la diabetes experimental y clinica, pusieron con
ello en evidencia el rol de la insulina.

_ En ausencia de insulina, el organismo es incapaz de utilizar el azdcar
de una manera normal; la glucosa resultante de la digestion de los carbo-
hidratos y del metabolismo de las proteinas y de las grasas, no es almace-
nada en forma de glicdgeno, sino que se acumula en el torrente sanguineo,
excediendo el nivel de eliminacion del rifén y dando lugar a la glucosuria.
La hiperglicemia y la glucosuria, aun en ayunas, son las caracteristicas de
la diabetes del hombre y del animal pancreatectomizado. La glucosa se for-
ma en estos casos a partir de las proteinas y aun posiblemente y en peque-
fio grado, de las grasas, a nivel del higado. La hepatectomia provoca rapi-
damente e[ descenso de la glicemia en el animal diabético. El aumento del
desdoblamiento de proteinas para formar glucosa se refleja en la elevada
eliminacién de nitrogeno urinario. Con la insuficiencia relativa de carbo-
}pd.natos, gl .desdoblamiento de los 4cidos grasos se detiene en la etapa del
acido butirico, del 4cido diacético y del acido beta-oxi-butirico, que tam-
bién son eliminados por la orina. Estalla asi el cuadro de la acidosis ¥ s0-
brevienen el coma y la muerte. Con la administracién de insulina, se corrige

este proceso anormal. Es el llamado circulo vicioso del diabético, que es-
quematizamos en la forma siguiente:

Falta ge insulina
Disminucién de la actividad \ > e
de la insulina y e e

n carbohidratos

I ‘ \

Ao _ v
Aedosls Incompleta combustién de las

< grasas

Acumulacién de cuerpos quetdnicos

CosaS_; }l)(:asr ti;iné)glerlnps‘ aludidos son debidos a una sobreproduccion de gllﬁ
oS3, es un hechogdl,cogeflo 0 a una disminucién de la utilizacién de " gPe'
el iscutido, existiendo numerosos argumentos, tanto e):nés
probable y tam%? Inicos, en faYO_r de una o de otra teoria; pero es e to-
mizado ¥ en el honpes 045 16gico suponer que en el perro pancreats€y,
T i ombre dlabetl_go exista no sélo una sobreproduccm’.1 ma
1gado, sino también una combustién deficiente de 12 e
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< tejidos. Todos estan de acueljdo, en cambio, que en el diabéti
egnll‘i’rslisdacién de qantldadcs aproplqdas de insulim?, los dcpésit%l;ezlgcgt’aggls-
ge glicogeno del higado y -de los musculos se forman nuevamente. Se ha-
elevado contra esto una ob]ecllon de orden exclusivamente experimental:
en el higado aislado y perfundido no se ha logrado demostrar ninguna mo-
dificacion de los depositos de glicogeno bajo los efectos de la insulina; pero
tales experiencms'c_en‘ecen.d_e valor probatorio ya que se apartan enorme-
mente de las condiciones fisiologicas. Para JOSLIN parece lo mas probable

ue en el estado diabético la dificultad primera estribaria en un inadecua-
do abastecimiento de glicogeno, a lo que vendria a sumarse una alterada
capacidad para utlhz.arlo, rgsgltan‘do'de esto una anomalia en la resintesis
de la glucosa a partir del acido lactico, proceso en el cual intervienen la
fosfocreatina y del trifosfato de adenosina.

INTERVENCION DE OTRAS GLANDULAS ENDOCRINAS.—EI pan-
creas es naturalmente la glandula de secrecion interna de mayor importan-
cia en la produccion del estado diabético; pero es innegable la frecuenté
intervencion de otras glandulas endocrinas, lo que, por lo demas, es una re-
gla general de todas las endocrinopatias.

" a) Hipéfisis.—Hace ya tiempo que CUSHING comprobé que una gran
canitidad de enfermos con tumores de la hipofisis presentaban glucosuria
y que en un apreciable porcentaje correspondia a un ve'l:dadero'est.ado dia-
bético. Ademas, y esto es de gran importancia, la ablacién quirtrgica de la’
hipéfisis, al mismo tiempo que mejora la acromegalia y otros sintomas de
origen hipofisiario, mejora también la diabetes. Pero: las mas importantes
adquisiciones son las de la escuela argentina de HOUSSAY y colaborado-
res. Si se compara la diabetes experimental provocada por simple pancrea-
tectomia, con la de otros animales en que a la pancreatectomia se agrega
la hipofisectomia, el resultado es que la diaketes en estos Giltimos es mar-
cadamente mas benigna; la hiperglicemia, la glucosuria y la aCGtC)'nu_.r‘la
son mucho mas bajas en los animales doblemente ‘operados; la excrecién
de nitrégeno es menos marcada; los_ataques de‘hlpoghce{ma por simple
ayuno no son raros; estos animales son hipersensibles a la insulina; la aci-
dosis 'y el coma no se producen y, en cambio, son de regla en el caso ent.que
la hipéfisis queda intacta. Por otro lado, la inyeccion de extractos fxc n]rsos
del Iobulo anterior de la hipofisis agrava la diabetes en estos anm;la es. n&;’
en Gltimo término, la intervencion de 1; h(})1rm0na diabetogena u hormo
contrainsulina, la responsable de estos hechos. S 4

b) Cuerpo tiroidgs.—También ya en el parrafo de las lgenelatl)ldt:ilfoeif
(pag. 474) nos hemos referido a este punto. La mfluencmddetz cu?;g(:ién y i
des en el metabolismo de los hidratos de carbono ¥ €T la determl

la diabetes es indudable. La hiperactividad tiroidea fiene, en sintesis, un

efecto provocador de la aparicion de los sintomas diabéticos.

¢) Glandulas suprarrenales—Las glandulas STl oS
POr su actividad medular y cortical. A na accién antagonica

La adrenalina’ estimula la glicogenolisis; posee ub lismo de los hidra-
a la insyling pero no altera sino este aspecto el metabo to de la molécula
0s de carbo’no v no posee efectos sobre el de_SdOb‘SF?li:ngia de lo que su-
€ proteinas ni eg capaz de producir acetonuria; a dl ? o I suprmvens!
€de con |a hipéfisis, la supresion de la porcion 1ecu 8 en el animal pan-
10 impide o] desarrollo de una diabetes grave y. tipiea y

createct 3
omi. ' . :
iy cal es bien conocida a traves de

- “La- intep . ti I-

: venci la hormona cOr edad de ADD
las alteraciones rcng?agglicis que se presentan endLalglslfg{:n antos del diags”
néers. 0 1a cual la hipoglicemia constituye uno 1 manifestaciones de hi-
5tico, Los tumores de la corteza 51-1}’1'31'1"5“&1 s
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i i i hiperglicem|
: e caracterizan, por el contrario, por una hiperglicemis,
R‘?;ag;f;lalgoccgtlﬁlpfeo de la desoxicorhcostgr_ona en la enfermedad de AD.
?)IISON y on individuos normales no modifica de un modo apreciable ¢
metabolismo de los carbohidratos.

men, la conjuncién de los diversos factores anotados lleva
la pfor:itf:csﬁin dc; la diabetes por una alteracion gen?ra! del metabolisme
de 10s hidratos de. carbono, de las grasas y de Iag alburmnas Y secundarig.
mente del agua y de los ele_ctrolltos. Lg dls.m.xnu1§ia aptitud de_l ‘organismo
para metabolizar los carbohidratos, la insuficiencia de los depositos de gli-
cogeno en el higado y en el musculo, elevan la glicemia, la que, sobrepa.
sando el umbral renal de eliminacion de esta sustancia, da lugar a la glu-

cosuria. Podria pensarse, con un argumento simplista, que la reduccién

del aporte de los hidratos de carbono pudiera moderar la hiperglicegnia y
la glucosuria; pero resulta que una restriccion importante de esta indole
tiene ya un efecto pernicioso sobre el metabolismo de los hidratos de car-
bono en el individuo normal, efecto que puede ser de consccuencias real-
mente graves en el diabético: la supresion de hidratos de carbono en el
sujeto sano disminuye la aptitud de combustién de los carbohidratos y, al
revés, su administrac:én mejora las curvas de hiperglicemia provocada.
Es que los carbohidratos, al mismo tiempo que dependen en su combus-
tion de la presencia de insulina, constituyen un estimulante del pancreas
para producir una mayor cantidad de hormona. En el diabético, una gran
restriccion de los hidratos de carbono, aparte del efecto ya senalado para
el sujeto sano, tiene el agravante de conducir a la acidosis. La combustién
insuticiente de los carbohidratos entrafia, como ya lo dijimos, la incompleta
combustion de las grasas y la aparicién en la sangre y en la orina de los
cuerpos queténicos, con la reduccion consiguiente de la reserva alcalina.
La disminucién de la cuota de grasas mejora, en el sujeto normal y en
el diabético, el indice quetogeno-antiquetégeno. Ademas es importante re-
cordar que la diabetes se ve precedida generalmente por una obesidad, que
el animal gordo pancreatectomizado hace una diabetes mas grave que el
animal flaco y que en el hombre los excesos de grasa, que como lo d1jimos
ya, propenden al estallido de la enfermedad, son los responsables también
de la muerte del diabético cuando no sucumbe
ceso de grasa tiende a la zcumulaci
produccion de arterioesclecosis,
de arterioesclerosis.

) En cuanto a las proteinas, su requerimiento normal en el individuo
sano y adulto corresponde apro

: I Ximadamente a 1 g. por k. de peso ¥ Por
g’caiaf‘s" gélp:tl; =1 es‘i'.““a’ es el de la formacién, pr%wpo desdoblamiento en
truccion del e tm(; ceulas proteicas necesarias al organismo en la cons
versas secrecfwo Opcasma de las nuevas células de reemplazo y de las di-
inapropiadas.ones’ omo elementos de valor energético, las proteinas son
de albuminas perz()i en el diabético, por desdobiamiento en glucosa (100 &
de enorme jmpuet en suministrar 56 g. de glucosa), constituyen un factor
grave y que upor ancia que explica la desnutricién azoada del diabético

¢l €ne por consiguiente, una trascendencia en la dietética.
SINTOMATOLOGIA.

: —Los sint diabetes
son: polidipsi : .Sintomas fundamentales de la
uﬁnaﬁio,d;g?;?agi: ’ﬁfees;‘” consumo de agua, poliuria o excesivo volume;
de energias, Ceslvo consumo de alimentos y pérdida de pes®

La sed o ¢
Cuencia y elfscalxitie; pé‘esmn de la poliuria; el paciente bebe agua con fr¢
gar, en [a hiperg]ica €S apreciables. La causa de la sed esta en primer lue
que determin drepemla, el aumento de Ia presién osmética de 1a Sa.r'gt-,
' *HER4 agua desde los tejidos. En un esfuerzo para dismint!

6n de lipidos en la sangre y esto, a la
Mas de la mitad de los diabéticos muere

-

be por arterioesclerosis. El ex-
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esta deshidratacion tlsulgr,de] enfermo bebe liquidos en cantidades exage-
Tadas; sin eml{argo» se pierden .rapldamente por la orina y se establece asi
un circulo vicioso que la polidipsia no lpgra interrumpir.

La poliuria es la natural consecuencia de la polidipsia. La orina seere-
tada contiene azicar y, en consecuencia, su peso especifico es elevado,
aunque la c.antldad de agua consumida sea suficiente para diluir amplia-
mente la orina.

La polifagia representa el esfuerzo del organismo para compensar las

érdidas de valores energeticos por la orina y la perturbacién metabdlica.
Esta ultima, disminuyendo la capacidad de utilizacién de los carbohidra-
tos y alterando la produccion de 'glucosa a nivel del higado, perturba, en
{iltimo término, una de las principales fuentes de abastecimiento energé-
tico. Al acumularse la glucosa en la sangre y ser excretada por la orina,
se produce .ademés_u_na c}esperdicién de este producto. Reemplaza el orga-
nismo asi esta deficiencia del valor energético por un aumento del con-
sumo de proteinas y de grasas. La consecuencia es aue el diabético, en los
casos graves, pierde peso, cae en estado de consuncion, aun a despecho del
consumo de grandes cantidades de alimentos.

DIAGNOSTICO.—EI diagnostico, en ultimo término, debe hacerse con
la ayuda de la determinacion de la glicemia y de la glucosuria. Normalmen-
te la glucosa no aparece en la orira, y en la sangre en ayunas su tasa oscila
entre 0,90 y 1,20 g. por litro de sangre. En la diabetes, la c.am,xd.ad de azu-
car en la sangre estd aumentada y en-casos graves (coma c{labetxco) se han
registrado glicemias de 15 y 16 g. por litro de sangre; en diabetes de grado
mediano, se registran valores corrientes de 2,5 a 4:5 g. En una persona nor-
mal la glicemia sufre variaciones durante el nictémero, que comcxder} con
las comidas; después de cada comida, al cabo de 1, 2 o 3 horas, segun la
calidad y cantidad de los alimentos ingeridos, se eleva a valores de 1,60 a
1,80 g. por litro de sangre. Estas hiperglicemias alimenticias en el indivi-
duo normal no alcanzan a provocar glucosuria porque el yn}b‘x‘al renal ;I)a-
ra la glucosa es de 1,80 a 2 g. Sin embargo, si en los individuos norrrl;a es
se hicieran investigaciones sistematicas, es muy probable que e_nl un buen
niimero se lograria identificar pequefias glucosurias postprandia es. i

Aparte de estas comprobaciones ocasionales de glucosa en la 0“';?0 i
un individuo normal, hay otras circunstancias en que se haccig getcesaEstas
diaglnéstico diferencial con la glucosuria de la verdadera diabetes.

Son la glucosuria renal y la pentosuria. X G s

En la glucosuria rcni‘)al hfy azucar en la orina; se tgati}ic:;ngoegslia?:z

etes mellitus, de giucosa, por lo que el solo examen e

isti i iamente diabé-
le distinguir una glucosuria renal de una glucosuria propiame

i n la
: . i q e COnCentraClO]leS de glucosa
3 es clerto que er gen ral las ' (<

Orina de la glucosuria renal son kajas. El trastorno ra bk
el umbral renal de excrecion de glucosa, lo que perrlnse caracteriza por
fon glicemias relativamente bajas. La glucosuria Tepal 5 © "0 o dia-
3 ausencia de hiperglicemia, porque faltan los dcmast% d de glucosa eli-
®es (ya que no hay hiperglicemia) y porque ‘la Cantild;d de hidratos de
Z;lrfi)ada por estos rifiones es independiente de 'a can

0

q . i peque-
i i (o] mismo con Call.tldades
"as u"llda' aparece en la orina l

Ue grandes de hidratos de carbono ingeridos; enréec directamente de la
S f3Caring, Ia cantidad de glucosa climinada depe -3 de la calidad de la
fi?;‘ttidad de hidratos de carbono ingerida y ¢n gener
) . ¢i sustancias
La Pentosuria es otra condicion en que €1 7 D iitlscggnpgntosa. La
reductoras, pero en cste caso no se trata ya de glucosa Sna A ke gk
052, como la glucosa, es un monosacarido, pero de u
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mica diferente; no es utilizada por el’orgamsmo y se eXC{‘eta Por. la orin,
como una sustancia extrana. 'Este azliear, ya que no se trata de 8lucosy,
carece de valor en la economia y €s expelido como un cuerpo inerte ¢ y,
desecho. Tanto la glucosuria renal como la pentosuria, que pueden en y,
‘momento dado provocar una confusion con la verdadera diabetes, son afec.
‘ciones raras. 1 " .

Todavia dos palabras sobre diabetes insipida; A este respecto sélo hay
una confusién de términos, porque no se trata aqui de un trastorno de]
metabolismo de los azicares. La diabetes insipida se caracteriza por ung
sed muy marcada, que obliga a beber considerables cantidades de agua, 5
veces 8 a 10 1. por dia, esto es, 3 o 4 veces la racion normal. Como conse-
cuencia de esta ingestién exagerada se eliminan granc}es cantidades de
orina de muy bajo peso especifico, casi agua pura. El origen del trastorno
se encuentra en una disfuncién de la hipofisis (pag. 493).

El estado hiperglicémico es caracteristico de la diabetes. Todas las ci-
fras encontradas por encima de las normales tienen valor diagnéstico en
este sentido, sin otra salvedad que las hiperglicemias de algunos estados
arterioesclerdticos con compromiso del rifién y que, en consecuencia, no
se acompanan de glucosuria. La verdad es que también en el diabético exis-
te una tendencia a la elevacién del umbral renal; por lo menos tal circuns-
tancia se observa en la conjuncién de diabetes con arterioesclerosis, hiper-
tension y nefritis eronica. .

La dificultad estriba solamente en la apreciaciéon de los valores limi-
tes; hasta 1,30 g. de glucosa por litro de sangre puede tolerarse como cifra
normal. Glicemias que sobrepasan ligeramente esta cifra tienen ya un va-
)(_)r diagndstico, pero deben ser controladas en varias ocasiones. No es po-
sible sentar el (’.?iagnéstico de diabetes e instaurar el tratamiento sin mas
base que una glicemia que arroje cifras de 1,32-1,35 g. o/0o; hay que hacer
nuevas deter_mmaciones y si los resultados se mantienen, proceder a las
pruebas de hiperglicemia provocada. En la préctica, lo mas comodo es uti-
i:?serrz}iclg;ﬁdo poystpx“iandial; en realidad, cada comida es una prueba de
by hiperglliaggr\n (;ca a ty 'a sabemos que en el sujeto normal los valorfs
ceride t T . a pos prandlql se elevan.has.ta_l 1,80. Det'egmmada la gli-

; oras despues de la comida, en un individuo diabético cuya glice-

m- . 2 i i
cela L ayunas era aproximadamente normal, se comprobara una hipergli-
mia por encima de 1,80 g.

En Ia Clinica, para los casos dudosos, se procede habitualmente a €s-
tcail:lsclc: el] triangulo de hipt?l"glicemia pro\y'ocaga, o la prueba de la toleran-
5 e gaucogg cdomo tam}nen se llama. La prueba se realiza en ayunas y
glucosa. S p:m ad del paciente para metabolizar una cantidad conocida de

- O¢ loma la primera muestra de sangre para conocer el estado de 12

licemi : : ¢ {
glicemia en ayunas Y a continuacion se da glucosa al paciente, a razon de

1 g. por k. ; e
& 500pcc, de‘iﬁgpeso. Habitualmente se administran 50 g. de glucosa en 250

hora, dentro dga] e continuacion se toman muestras de sangre cada.me ,113_
; &S primeras 2 horas, para determinar la glicemia, y 1a U

tima determinacig
aclon se hace . = : : rue-
La una elevacign qu a las 3 horas. En el sujeto normal se compr¥

de la glucosa y que ,fi c,('};me“m Inmediatamente después de la ing?S“;’i
brepasar la cifra de ‘1*88‘1 © de una hora alcanza su valor maximo, Sin a
cabo de dos horas se ¢ 8. por litro. Se inicia en seguida un descenso : o
tico, la elevacién de ]encqentr.a la glicemia en el nivel inicial. En el did -
el sujeto sano, pero a glicemia se hace con igual o mayor rapidez qu¢ las
abscisas, esto es, qu e]}‘ cedle tanto los valores de las ordenadas como de.f o
de 130 g, y un’ gl (t}i a elevacion maxima de la glicemia sobrepasa Tass g
superior a 2 hory Eempo que demora en volver a los valores iniciales

S- El verdadero valor de Ia prueba reside en que PU°
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sner en evidencia un estado diabético minimo y permite el tratamiento
precoz de estos enfermos con medidas relativameante simples,

3
= o
2 o A
L . .~~‘~.
(3] P s
0

1 = 3

HORAS
FIGURA N.* 22
Tridngulos hiperglic¢micos:— normal, ..... diabético

Asimismo puede comprobarse_una alteracion de los lipoides sangui-
nieos, esto es, del colesterol. En la diabetes grave abandonada, es seguro en-
contrar valores de colesterol sanguineo superiores a lo normal, es decir, por
éncima de 2 g. por litro. Coincidiendo con ciertas cqmp}icac;ones de orden
diabético, como son la xantocromia y la xantomatosis diabeticorum, hemos

tenido ocasién de registrar hipercolesterolemias tan altas como de 8 g. por

litro de sangre. La-importancia de estos hechos reside en su encadenamien-
to con la arterioesclerosis. Como muy bien lo sena’la JOSLIN, “el diabético
comienza por un exceso de grasas y muere también por un exceso de gra-
sas, en otros tiempos de acidosis, pero ahora de arterioesclerosis”. La arte?
ricesclerosis en realidad es la causa de muerte de méas de la mitad de los
diabéticos.

COMPLICACIONES.—Para completar esta breve informacién‘re?olr-
daremos las complicaciones mas frecuentes de la diabetes, como son: egll
foliculitis y el antrax, el eczema, la pérdida de la vision, la gangrena y
coma. i .

Foliculitis—Es muchas veces la més precoz de las mgqus’t:cc;(e)nlisl 1c(l;f
la enfermedad y generalmente se la atribuye a una disminucio

; ! 2 : : sta susceptibi-
Sistencia de i infecciones por estafilococos. Qqe £
la piel a las p sbida a la hiperglicemia, como mu-

lidad de 1a piel a las infecciones sea d ida & 1 abetes, como lo suponen
ando el diabé-

¢hos lo creen, o ltante genera

, 0 a una resultante g !

tros, s un punto debatido. Lo que es mdudal;le tes %t:;; lf;ldo g
tl,CO €S controlado por la dieta y por el tratamleln 0 §'oria dei s Yl
f,’""l.“‘ estas inreccioncs mejora paralelamente a la mej

elico, A

Eczema y dermatitis.—Pueden ser sintomas h'd O fexiores.y. custi-
bético. Selocalizan especialmente en las extremida edé regla proceder a
0 no existe para explicarselo una causa bien clara, _esnes Al dbnal
& Investigacion de la diabetes. Cuando las dos.af?ccéo la afeccién cutanea.
[?ml?nto de la diabetes lleva aparejada la r%ejorlli; ifritacién de las super-
% tipo especial es el prurito vulvar, atribuido a

ici jcacién también
ficies Mucosas por la orina cargada de glucosa. Tal compl

mej : i6n causal. y ;
ha.con el tratamiento de la afeccion ¢34 1 realidad cualquiera In-

Enfermedades infccciosas.—-Tubercu’OS'S'—_E s enfermedades se in-

| ba le
ﬂecclor} Puede complicar la diakbetes. Entonces am ik R
de insulina y su actividad.

S yaam
Uencjs 2 ,q la infeccion 3
va Iac:j?n Mutuamente: la diabetes agra” ;'lentos 2 Sy t
labetes, modificando los requerim! na complicacion frecuente
©r0 en todo caso debe reconocerse como U ;

gados también al estado
dia
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v de alta importancia a la tuberculosis pulrrllo}’?il‘_- Eiil diabético que no lleyy
tratamiento, o lo hace en mala forma, es el ndiviauo 51138 apto. para. cone
tracrla y. sobre todo, cabe hacer notar la frecuencia ; € su incidencia gy
aquello§ diabéticos que han sufrido una o mas veces el coma _dlabetlco. La
enfermedad se desarrolla frecuepten_lente de un modo incidioso, despugs
de algunas manifestaciones de acidoss o se la sosnecha por la falta de res.
puesta a un tratamiento antidiabético adecuado.. La ln\{estlgac1on radiols.
gica pulmonar en estos casos se iImpone y logra comprobar, desgraciada.
mente con demasiada frecuencia, la existencia de una tubercu}osxs que evo-
luciona sérdidamente. Tanto la diabetes como Ia' tubeygulosm Se agravan
por reciproca influencia. Las def’epsas contra la lpfgccxon, como ya lo di-
jimos, estan alteradas en el diabético y los requerimientos de Insulina por
otro lado se elevan considerablemente. Una misma dosis de insulina para
un igual estado diabético tiene una accion mucho menor en el caso de co-
existir con una tuberculosis pulmonar.

Catarata y pérdida de la vision.—La fibrosis del cristalino puede con-
siderarse como de desarrollo normal en la edad avanzada. La mayoria de
los individuos muere antes que haya progresado lo suficiente para impedir
de un modo serio la visién. En la diabetes abandonada, en cambio, Ia ca-
tarata se desarrolla precozmente. Es naturalmente una manifestacion de
envejecimiento precoz y equivale al proceso arterioesclerdtico de otros 6r-
ganos que acompana a la diabetes sin tratamiento.

Arterioesclerosis.—Puede presentarse en forma preponderante en al-.

gunos organos o ser generalizada, evidencidndosela en todos de un modo
més o menos uniforme. El endurecimiento arterial puede tener lugar en el
cerebro, en los rifiones, en las arterias periféricas, en el corazén, dando lu-"
gar a manifestaciones de nefroesclerosis, de angina de pecho y trombosis
coronaria, de claudicacién intermitente y gangrena de las extremidades.
La mavor importancia de este aspecto estriba en la posibilidad de prevenir
tales alteraciones con un correcto tratamiento del trastorno metabélico. El
diabético abandonado envejece precozmente desde el punto de vista de sus
arterias y no hay duda alguna que el tratamiento correcto posterga la apa-
ricion de la arterioesclerosis, lo que puede ponerse en evidencia por el es-
tudio comparativo de la sobrevida de estos enfermos dentro y fuera del
tratamiento y de los accidentes arterioescleréticos en individuos no diabé-
lt!COSI._ Una vez establecida la lesion, tiene diferente importancia segun la
::: ll;:morll.; senalamos ante todo las localizaciones cardiacas y coronarias
Sl Pefigros que en tales casos entrafia-un brusco descenso del nive

a gﬁilccem;ainac\‘;igoz?s normales o subnormale_s. La brusga disminucion }(1115
perglicemias, puede ser desastrens mr Lo, Lo" 8 trabajar con fuertes b
e tratado'};or — moﬁ:sastrosa. El diabético con angina de pecho

0 con gran cautela.

Coma diabético (ver mas adelante),
1i;nd§§10h1015'1‘lco.__El prondstico de Ja enfermedad se ha mo‘—iiﬁcado
Slidan ;e(? almente con los progresos de la Terapéutica. Hasta el aio 191_.
s eleas \mperantes en aquella época sobre el tratamiento de estos =
sormos, el promedio de vida para grandes grupos era de 44,5 anos y la G¢

racion media de la diab
etes, des : ' L
era solamente de 49 afios. Lo e L =

n el momen

comparadas con I poblacig
son las siguientes:

1ci0n1 y
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| Bdad | No diabéticos | Diabéticos
—T0 | 7 i
; 20 ? 47 2 |
I 30 ‘ 39 | 23 |
e & gt Sl
| 60 ‘ o 9 |
; 65 12 1 8

JOSLIN 1940

ANATOMIA ’PATOLOGICA.—LaS primeras relaciones entre las gran-
des lesiones del pancreas y la diabetes f.ueron observadas ya por CAWLEY
" (1788). Cien anos hubieron .de transcurrly hasta que VON MERING)’ MIN-
KOWSKY obtuvieran la dlabetes‘ experlmental' por ablacx'on del pancreas.
Es, pues, esta glandula y, en particular su porcion endocrina de los islotes
de LANGERHANS, la barrera contra la diabetes. Pero bastan pequefios
restos de la glandula, conteniendo algunos islotes de LANGERHANS, pa-
ra prevenir el estallido de la enfermedad. Esta nocién es la que permite
explicar los hechos aparentemente contradictorios observados en Anato-
‘mia Patoldgica: necrosis extensas, tumores malignos e mflarr}ac:ones del
pancreas que en vida no se acompanaban de diabetes. De las células de los
islotes, unas, las llamadas alfacélulas, las menos numerosas, no tienen fun-
cion hasta ahora conocida. Son las betacélulas las que estan relacionadas
con la produccion de insulina y que corresponden a la mayor parte de Ia
formacién. Si por una destruccion extensa del pancreas no se produce la
diabetes, es porque ha quedado intacto un nimero todavia suficiente de
betacélulas de los islotes de LANGERHANS. El hecho es perfectamente
conocido de los experimentadores, quienes saben que si no se hace la abla-
cion completa no se obtiene la diabetes experimental. Revisando los halla7:-
g0s necropsicos en los casos de diabetes, viene a resgltar que en U? ‘}3‘01-
centaje apreciable se comprueka la fibrosis de los islotes de II:AI\(IEI.{:
HANS, la degeneracién hidrépica del epitelio insular y en los nifios, SOblL.
todo, una infiltracion linfocitaria. Pero ai mismo tiempo hay que }m@l
ngtar que en un porcentaje bastante alto no se encuentra mqgunflha tez::
¢ion definida de la glandula; esto sucede especialmente en el nifio )lt a Sk’m
Mitido a WARREN suponer para estos casos la existencia de una alterac:
ongénita de la funcion endocrina del pancreas.

Tratamiento de la diabetes

' i / _ definimos la aspiracion
: e de HID/IIaSV\OISgI;%n de una normal sensa-

Tatamiento de un diakético como

dpl t

€lon de saluq fisica y bienestar mental”. | deberé perseguir-

0 existiendo una definicién quimica de lo norma lacteristicas diabé-
f?. 0 primer término. la supresion de las llamadas “caracte s
" deieads cago: atenuacion o supresion de la giucosuria, n;)l Clirdes: &8
:‘Drox,imada e -glicemi‘a supresion de la acidosis; pero e‘nnéls o s({an-
0dayis Més Gtil el control del enfermo a base de comparacio

ard clinj o A
1C0S y no quimicos. Estos se refieren a: e e ‘mitir s
=2 ) S. S ra permitir a
Porte y Utilizczllcién de un valor energético b}l{lc'll(lz“ct(?mp;atibl?e con las
ostos enfermos una actividad fisica e intelectus
€Xigenci . -
as de la vida. ; imadamente co-
atenimianto de peso corporal en cifras quT Zg?g;(mo. dando con-
iTespondan a la constitucion y estatura de

: in al estado de salud.
Juntamente 1, sensacién de bienestar prop’? al esta

Bm
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Estas aspiraciones serdn alcanzadas a veces sin mayor esfuerzo, oy
la sola ayuda de una prescripcion dietética. Son los casos de diabeteg be-
nigna, ligera, frecuentes en la segunda mitad de la vida. Pero desde el p,,
mento en que tal desideratum no es alcanzado por este medio, el uso ge
la insulina queda formalmer}te indicado. Esto es de reglq en la diabeteg
en la primera mitad de la vida que constituye con seguridad la mayopi,
de todos los casos considerados en conjunto. .

Siendo entonces lo més probable el tener que incorporar el uso de |,
insulina en el tratamiento del diabético, citaremos un tercer factor que
considerar entre los objetivos:

C.-—Obtencién de los factores A y B en ausencia de toda molestia de hi.
perdosaje insulinico. ;

Veamos ahora qué caminos se han seguido desde 1922, es decir, des-
de el comienzo de la era insulinica hasta la fecha, para alcanzar estos re-
sultados.

Tué la insulina el complemento terapéutico indispensable de todos
aquellos diabéticos llamadoes graves o con desnutricion. cue hasta esa épo-
ca estaban condenados a terminar mas o menos rapidamente en coma dia-
bético; pero subrayamos el término de complemento, por cuanto estos en-

fermos, en lo esencial. seguian sometidos a una dieta de restriccion global :

a cuya composicion cualitativa se aplicaban las mismas directivas de la
era preinsulinica: gran limitacién del aporte hidrocarbonado y su reem-
plazo parcial por grasas (dietas del tipo de las de ALLEN, PETREN,
NEWBOURG y MARSH). En estas condiciones, la insulina facilitaba la
supresién de las caracteristicas diabéticas pero no se alcanzaban los ver-
daderos objetives del tratamiento.

Actualmente, -todo diabético sin complicaciones tiene el derecho de
sentirse bicn v si esto no se consigue es porque el tratamiento esta mal
conducido; el médico asume esta responsabilidad ante su enfermo.

\
L4

DIETA.—Aun hoy dia, con l2 ayuda de la insulina, la base del trata-
miento del diabético es la regulaciéﬁ de la dieta. Antes del descubrimien-
to de la insulina, la dieta constituia el Gnico tratamiento. Bs facil com-
prender asi que, siendo el diabético un individuo con una capacidad dis-
minuida para metabolizar los carbohidratos, la dieta se caracterizara €n
aquella época por una restriccién en estos elementos v que las calorias
necesarias le fueran proporcionadas casi totalmente po} proteinas y 8
sas. Tales dietas no solamente eran desagradables at paladar y se aleja-
ban considerablemente de la dieta normal, sino que ademas eran peligro-
sas por su alto valor quetégeno. Pero era‘ lo mejor que en aquel tiempo
podia hacerse y muchos diabéticos, debido a que su enfermedad era leve,
siguicron admirablemente bien con regimenes semejantes. Muy pronto
ISe de.]QVal'On alguna!_; voces que recomendaban una 17{3_\’()1’ l!belahdad 22
az} ul:(t)a ¥ esto se hizo csp.eci%lment.e manifiesto cuandc ya traqscurr{xlir 1
digt 108 afos en e}'malme]o de la insulina. Una mayor liberalidad ¢ 5
cuentes en los albore.ssxgmlucm-r} o i jizeiiontes hlpoghccmlff{%ta LOBO
ONELL, en unid € 12 era insulinica. Fué nuestro compatrt hizo Oif

. union con CHABANIER, uno de los primeros que 21

. : S o 1aS
zlslc‘zll:l?snz? da opinién en este sentido, en una época en que todaVid o

s &cmanas y canadienses permanecian fieles a los regimenes -
trictivos. Habia com adm

nistracién de dietaspm’b ado el autor que en diabéticos g,-a\’§§, ;aas con
dosis suficientes de j s Heas en hidratos de carbono, combMTH me-
joria general dol ¢ sulina, facilitaban la recuperacion del peso Y - arb0’
nado de la diof paciente. Esta tendencia al enriquecimiento h

€18 ¥ su aproximacién, en consecuencia, al régime
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ticio normat, fué recil?iendo'en los afios

testimonios a su favor, y asi tenemos, po
{antes, a PORGES y “?&DLERSBERG, que cn 1926, simultdneamente co

SWEENEY, comunicaron que- tanto en el individyo normal ]
. Latico, el enriquecimiento de las diet P s
diakeético,  dietas en hidratos de carbono tra

apal‘ejado un aumento de la }o!:rar;ma por los azlcares v que, por el 2
trario, el empobrecimiento hidrocarbonado rebajaba esta toloxzarr)xciae Ec-(zn-
ideas se cristalizaron algln tiempo después en el conocido I‘égimc.n ;as
en aziicar y pobre en grasas de PORGES y ADLERSBERG que los ault((:)?
res aconsejaron para la cura de ataque de la ‘diabetes i1933) DHIMS-
WORTH, en 1935, demostré que el efecto favorable de esias dietas con-
sistia no solo en un aumento de la tolerancia a los carbohidratos, sinao que
ademas, y esto es de suma importancia, en un aumento de la sensibilidad
a la insulina.

El estudio de las curvas de tolerancia y sensibilidad a la insulina tra-
zadas por el autor demostré que la mayor elevaciéon para ambas (las dos
curvas son solidarias) se encuentra en el enriquecimiento de la dieta con
50 a 200 g. de hidratos de carbono por dia; por encima de 200 v hasta 350
g, esta elevacion es mucho mas débil. Esto quiere decir que “el méaximo
de tolerancia hidrocarbonada por un lado y que la mayor eficacia de la
insulina con el méaximo de disponibilidad de carbohidratos en la dieta por
cada unidad de insulina por otro, se obtiene cuando la dieta proporciona
200 g. de hidratos de carbono.

Regimenes de este tipo han alcanzado en la practica el consenso una-
nime de los diabetdlogos, porque, como se ve, no neccesitan mas insulina
(muchas veces menos) que dietas mas restringidas, son mas agradables
al paladar y, en consecuencia, es més facil que el enfermo persevere en
ellas, propenden menos a la arterioesclerosis, ete. ete. Asi se cxplica que
en Gran Bretafia se haya, en cierto modo, estandarizado el régimen del
diabético, dando 2-2%5 g. de hidratos de carbono, 1 g. de albiminas y 1 g.
de grasas por k. de peso, es decir, aproximadamente 200 g. de hidratos de
carbono, por 2.000 calorias (HIMSWORTH, 1937), y que en Norteaméri-
Ea,l-)TOSLIN administre a sus enfermos una dieta de 150 g. de hidratos de
arbono,

Hay quienes han ido mas lejos en este camino, llegando a preconizar
la dieta libre para el diabético. La dieta libre de STOLTE y EN{(LE.N'lA
® en realidad una dieta rica en carbohidratos, pero sin las calificaciones
entificas y necesarias introducidas por los autores antes mcnctpnados:

oMo muy ‘bien JOSLIN lo sefala, ni los propulsores de la dieta libre, ni
otros que son sus partidarios, han comunicado sus resultados con sufi-
oate documentacion en lo th se rcfiere a nimero de ?mermos trata-
%Y, sobre todo, por un tiempo suficiente, para £er acepladas plenam‘cnte.
g Si la Clinica ha dado su aprobacion a estos regimencs ricos en hlchjq‘
S de carbong d ’° bargo, algunos puntos en discusion, cuya
resolyeig » quedan, sin cmbals 1 S eion practica, que por tales

'UClon tendra seguramente una repercusion practicd. cib b 2
Otivos hare S8R ¢ mientras que HIMSW ORTH sostiene que
a mos prescnte. Asi, mie | incremento de la acti-

Mejor ¢ , £ izee T ae
i < ratos arbono 3 ;
e BREBT e s Lt e lo del aumento absoluto dq los

calorico total de la dieta,

z‘l'bohc‘lﬁ la insulina inyectada, dependen sol

qar, P T . N ) by

e 'atos y son indcpendientes del va Odc su contenido en grasas,
A T e na experiencia

Calirie KO, en cambio, asigna al fendmeno “‘f‘i’ﬁ«&f zilcmn\'tf‘ﬂdo que

% 5 ‘onada, habien lemosirs

el a‘lma ¥ Do especificamente hidrocarbonad, 120 sas. disminuye la to-

lore €Nty o caiorias, en forma de atbuminas y %luian&cmemo del apor-

a'é'l los hidratos de carbono cn el d"jJ,“’Ci:.L:;';q\,Ur.,btc‘ provecando la

alins OTICO en SSicp 0. RS a accion aesiavorers  CUETDOS

eli o) en el diab cree una é San e cuerpos

Mingejg . exc:él;;t&cs) c(;’lo“’as bajo la forma de glucosa o d I

que su;uierqn, nuevos y valiosos
T no citar sino a los mas impor-

SU relaeid g p . ’
WEGIE%lacxon quetdgenc-antiquetogeno |y
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_de glucosa excretada por la orina, pierde g] enfer.
R gadg. %le acido beta—o}'(ibutiriCO, 5 calorias. Paran;:;_
bar la relatividad del factor j:qlerancia hidrocarbonada nos da el auto
el ejemplo siguiente: un di_abetlco con una racion de 1.627 calorias, pro-
porcionadas por 100 g. de hidratos de carbono, 70 g. de albminas y 199 2
de grasas, estd aglucosurico. Un pequeno aumento de los azlicares, map.
teniendo constantes los demas factores, provoca la apariciéon de glucosy.
ria. De acuerdo con los test, esto representa una tolerancia de }0() g. de hi-
dratos de carbono. Si se mantiene ghox:a_el valor total de la dieta en 1.6
calorias y se hacen reemplazos equicaléricos de albiiminas y de grasas por
hidratos de carbono, la glucosuria no aparece; por lo tanto, la tolerancia
a los aztcares habria aumentado. En camblo,.51_e1e\_r§mos el aporte cal¢-
rico en albiiminas o en grasas, comienza la eliminacion de glucosa por Ia
orina y la supuesta tolerancia hidrocarbonada desmejora.

quetonicos.
mo 4 calorias; por. ca

Asi tenemos:

Hidratos de carbon .. 100 x 4,1 = 410 calorias

DIbTMIMAS VR NSRRI e 0ix 4,1 = 287 s

Grasas .. S oRaeee o 100 x 9.3, =, 930 %
1.627

Glucosuria: O. Tolerancia hidrocarbonada: 100 g. Tolerancia calorica: 1627 calorias.
El mismo enfermo con:

Hidratos de carbono .. .. .. .. 200 x 4,1 = 820 calorias
AlbGiminas .. .. .. .. .. .. T0x 41 = 287 >
Grasas .. 57 x 93 = 520

1.627

Glucosuria: O. Tolerancia, hidrocarbonada: 200 g. Tolerancia calérica: 1627 calorias.
Y todavia el mismo enfermo:

Hidratos de carbono .. .. .. .. 100 x 4,1 = 410 calorias
Albliminas .. .. .. .. .. .. ..120 x 41 = 492 %
EHEEoIy =8 (o s ey 100 x 9,3 = 930

1.832

Glucosuria: hay. Tolerancia hidroc: : \ia calérica: me-
nor de 1.832 calocfas. ocarbonada: menor de 100 g. Tolerancia ca

Naturalmente que el reemplazo equicalérico de grasas y albiminas
por hidratos de carbono no puede hacerse indefinidamente, porque en
:onces intervienen otros factores de consideracién, que vician los resul”
]adoslbsl damos, por ejemplo, 390 g. de azcar y suprimimos las grasas ¥
a5 albuminas, aun cuando esta racién no sobrepasa la tolerancia calorica,
qpu;:ece glucosuria. Como se ve por el ejemplo del autor mencionado, e
:glbl;;i dir‘m feal,y‘auténli'co aumento de la tolerancia a los I}iql‘atosu :
ey, 0 POr este régimen, sino mas bien de una tolerancia calérica, ¢y

acion constituye la base de 1a dietética.

somé{?dgr;mlf;i gqnflusxon que sacar sera la de que el diabético debe ;3;
su enriquecimie tle a cuya valor calérico sea inferior a la normal Iy me-
dida en que sen ? posterior se haga paulatinamente y sélo l?asta al i
menzar este ca a}tcaimcen 10s objetivos fundamentales enunciados adieta
normal en carbc?}i':il °. Una comparacién de la composicion de ]"-‘d g
dietas del diabé fidratos, proteinas Y grasas con las antiguas y MO e

; labetico, se hace en e] cuadro siguiente:

l p
- \08rar en [ag etapas siguientes del tratamiento

e T o T e

// ki A - ——
s |Hidratos de CI Protelnus | Grasss S
mpm——E
jota normal o [ 400 100
f;‘;?gm. dieta disbética ; 50 100 }28 1.5
Moderna dieta diabética { 200 80 50 l].D?_U ‘
- L s e, :51077 |

Puede observarse que tanto las antiguas como las modernas diet
tienen un valor calorico mas bajo que la dieta normal, Con ello queréfhas
destacar la importancia de la subnutricién en el tratamiento del diabc?S
tico, con 0 sip insulina. Todo diabético adulto, con o sin insulina esta mg:
jor en una dieta que sea justamente suficiente o ligeramente in’ferior pa-
ra el peso normal, de acuerdo con la edad, estatura Y sexo. En el caso de
la diabetes infantil, las cosas son diferentes Y €s seguro que la manten-
cion del peso de estos enfermos por encima del standard es preferible.

VALOR CALORICO DE LA DIETA.—EI requerimiento calérico del
individuo normal con un peso medio de 70 k. Y en trabajo moderado, es
de 2.800 calorias, o sea, 40 calorias por k. de peso corporal. El individuo
en trabajo sedentario se abastece con 30 calorias por k. de peso.

El valor caldrico de la dieta del diabético debe contener el minimo
de calorias que el individuo normal necesita en condiciones semejantes.
Para comenzar, es preferible colocar al enfermo de inmediato en una die-
ta de desnutricion que oscile entre 20 y 25 calorias por k. de peso, segin
la gravedad del caso y con las restricciones consiguientes de la actividad
fisica y mental del enfermo. Conjuntamente se haran las demas prescrip-
Clones que sean de rigor, como la administracién de insulina. Alcanzados
los objetivos de la primera etapa del tratamiento, la dieta sera aumenta-
da progresivamente, hasta llegar al régimen de mantenimiento con valo-
res de 30, 32 y aun 33 calorias por k. de peso, sustentando en este sentido
¥ con todo rigor el principio antes enunciado, de que el valor caldrico de-
imltl_vo debe ser justamente el necesario o ligeramente inferior al que se
fequiere para mantener al enfermo en las condiciones de peso y de acti-
vidad normales. No deben existir temores por la implantacién temporal
de regimenes de desnutricién tan temperados corao los que hpy dia em-
Pleamos. Basta recordar la experiencia de aquellos que trabajaron en la
fra preinsulinica y de los excelentes resultados que conseguian con los
Procedimientos de desnutricion. GUELPA, ya en 1910, comunicaba los
*Xltos que obtenia en el tratamiento de los diabéticos procediendo a im-
Plantar dias de ayuno, en combinacién con purgantes. No se trata .hoy dia
tee IOS.rigores de tales dietas; sélo se pretende alcanzar lo mas r’agldan:;n-

B oo i g sl 8 S e
Colocar al enfermo en las mejores % demés’ objetives ya tan-
a8 veceg enunciados.

.COMPOSICION DE LA DIETA. Carbohidratos.—La cantidad de car-
Eﬂ{{ldratos en la dieta gelL diabético varia seg{m. los autores, gero eesr 1:)1&1:;
qugtl)le que en el momento actual las fluctuaciones no pzliehzrrla: oles
Cion 35 que se encuentran entre cifras de 120 y 200 g por i g
¢ balmente damos cantidades mayores, hasta de 250 g. g
S Por qué de estas raciones se encuentra en1 lasnrclioama o qc iy
hig Ao’ con respecto a las modificaciones de la tolerar R
l~ea 95 Y a las modificaciones de la sensibillda@estee lgulent% geno,-antique-
t"’gefm(:e ¢on la fayorable modificacion del cuoicli:l B e 1o

D las dietas que comportan tales cantid
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it "por fermo correspond

racién calculada por el peso corporal del enf _ ponde a 2.95
de hidratos de carbono por k de peso. La calidad misma del aliment, ci
rece de importancia practica.

ado en hidratos de carbono de los principales alimentos,

Contenido aproxim . ; ' :
reraur ¢: lec! sepino, espinaca, esparrago, escarola, chuerut, acel !
rauras al 5 %: lechuga, pzpin } g 9 | s
c-all"n(:xv::'x tomates, berres, coliflor, terenjena, repollo, rdbano, calabaza, ilt‘hicoriatmo'
i x‘ull"s al 10¢;: Grape fruil, fresas, limén, mandarina, naranja, frambuesa, grosclly
: ,, sandia, melon. e o y > i
duras al 10 ¢: Repollo de Bruselas, nabo, cebolla, zanahoria, salsifi, porotos vardes
Alcachofas, lopin:ambur. arvejas verdes, manzana, damascos, cerezas, Derasj

AR B OR ’
(“iz](il"l::mr’;zpns. arroz cocido, higos. ciruelas, p]umnos'. uvas.
30 ¢¢: Nuez de coco, castufias frescas, camote, cocoa, chocol.me. 4
50 a 60 ¢: Pan blanco, pan intagral. pan de gluten, lentejas, arvejas secas, porotos
SECOS. ]
w((,»;) a 80 ¢: harina flor, harina de avena, macarroni, tallarines, arroz, corn-flakes, ha-
rina de maiz, tapioca, datiles, castaflas secas. -
Por tltimo, azicar de caia y miel, son pricticamente hidratos de carbono puros.

Proteinas.—La cantidad de pr’oteinas de la dieta normal se encuen-
tra algo por debajo de 100 g. y puede ser reducida de un modo importan-
te sin llegar a provocar fenémenos de carencia; un minimo de 2/3 de g
por k de peso se encuentra dentro del margen de seguridad. La cantidad
de proteinas para el diabético varia de acuerdo con la edad, en primer
lugar, y con las demés condiciones agregadas, que pueden ser la coinci-
dencia de enfermedades infecciosas, estados de convalecencia, cicatriza-
cién de heridas, ete. Lo que importa saber a este respecto, es que el exce-
dente de proteinas en la dieta, por encima del justo requerimiento, entra-
na el peligro de su conversién en hidratos de carbono (por cada 100 g de
proteinas puede obtener el diabético 56 g de glucosa) y que las proteinas
estimulan el metabolismo mas que cualquier otra clase de alimento y fa-
vorecen, por lo menos experimentalmente, la acidosis. La desviacion de
la proteina hacia un papel energético es un fenémeno desfavorable, que
d?be v puede evitarse administrando la cantidad estrictamente necesaria
Esta es del orden ya sefialado, 2/3-3/4 g por k de peso para el adulto en
condiciones corrientes. Debe elevarse en el nifio a 3 g por k para atender

al desarrollo e igualmente e¢n el diabético con' complicaciones, especial-
mente de caracter infecioso.

Contenido aproximado en albfiminas de los principales alimentos.

N L g
uhurfqutiflls ‘}‘(fl-l”o d?) Gr'uycre, queso de Holanda, nuez moscada, carnes secas,
S0 C.rm‘{lm » Pavo asado, queso colorado, queso Cheddar. Jorniz.
]TOI'OIOS{ien‘tli!‘L: x’nagras’. filete de vaca, cerdo, cordero, ternera, pollo, ganso, CO;,‘;ank.
furt y 'Boloxti):'hllhi'?}-gnmos secos; almendras dulces, nueces; jamon, salchichas d2 lo, pe-
SRRy maraihal ‘l}-d,"_- mollejas, lengua; salmén, bacalao, congrio, corvina, robalo,
10 s Huove angosta, jaivas; queso de Neufchatel, Gervais, Brie; €ocod- . oro7
c: Huevos: harina de avena, de maiz, harina flor; macarroni, tallarines; af
pan blanco; arvejas verdcs: galletas; ostras. ] : . 7

saladas ¥

de 1(?51?513:'—.Ifa cantidad de grasa en la dieta del individuo normal €S ‘c’l’:’
v actores mas variables. Depende de condiciones climaticas y 2 1es
es, oscilando entre 45 y 400 g por dia. Es bien sabido que los esquift s
;onsllx_mcn dietas de este Gltimo tipo (400 g), porque, en igual vommlé-
riccua lgen}os: 1a§ grasas satisfacen en mas alto grado la neceside}adi f)a
I d.ietfz e] ,C%)I.abe“co' la racién de grasa representa el relleno caﬂOE"ci
U ks ;({dlendo determinado previamente la cantidad de album oo
éiguiente o“u ralxtos. La racién de grasa en la dieta calculada serd, Poroscila
St \Q?(l)loc la que completa el valor calérico. Esta en prome 'w’col
perros diabéti 8. Los excesos de grasas son perjudiciales al diabetic? o
ceptibles a | al?? dse_ha demostrado que los animales gordos son m‘; rom”
Jacidosis que los flacos. Una cantidad excesiva de gras utilic

pe el equili 2 < x .
r quilibrio avetogeno-antiquetégeno v conduce a la acidosls: I

yema de huevo, queso de Holanda, de Gruyére,
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ion de ]os'(‘:arbohldratos mejora o empeora T
fxnta la racion de grasas, de acuerdo cgn 1as°§§§f§ei;§fﬁ"“uye s
KO; por ltimo, los excesos de grasas facilitan por elevacio N
rol sanguineo, el estallido de la arterioesclerosis, Sl

Contenido aproximado en grasa de los principales alimentos,

90 ¢¢: aceites, mantequilla, manteca, mayonesa, A

60 ¢o: nueces, almendras secas, tocino.

40 : carnz de buey gorda, carne de cerdo; higado, jamén fres :
de Brie; cocoa, chocois:f‘f)e‘. c“-
as en general, salchichas, pato, pavo, sar-

: ; . rne de ganso,
20 G¢: aceitunas, filete corricnte, carnes flac ;
dinas, palta.

" Alcohol.—Muchos consideran el alcohol como un
para complemen’tar la dlsta de los diabéticos, teniendo en cuenta que 1 g
de alcohol aporta 7 calorias y que no hay conversién directa a glucosa ni
a acidos grasos. Tiene, sin embargo, inconvenientes serios Yy es por eso
que es preferible no darlo; desde luego, hay que sefialar Ia tendencia ma-
nifiesta a la produccion de neuritis en la diabetes, y Ia consideracion de
no menor importancia, senalada por el mismo JOSLIN que el diabético
esta expuesto a los accidentes hipoglicémicos y al coma; p’or el hecho de be-
ber, tales accidentes pueden ser estimados como excesos alcohdlicos y no
ser tratados en la forma que corresponde, con peligro de su vida. Natu-
ralmente que el diabético que estaba acostumbrado a consumir habitual-
mente una racion moderada de alcohol, puede y debe continuar este ha-
blt'o, ya que desde el punto de vista de su metabolismo esto representa
mas b’len. una ayuda que un peligro. ‘

_qupgdos, cloruro de sodio—No hay razon de restringir los liquidos
al diabético. El balance del agua esté alterado. La elevada presion osmo-
tica dg'la sangre, debida a su alto tenor de glucosa, provoca la sed. La eli-
Mminacion de grandes cantidades de orina obligan a su reemplazo por una
abundante ingestion. Una restriccion del aporte de liquidos tiende a ha-
cer mas desfavorable este balance. En realidad la desaparicion de la sed
gde }a Eo'liuria se consiguen de inmediato por el control del metabolismo
sgeg;ﬂ?eu,co' En el caso de acidosis y de coma, la.deshidratacién es con-
T las y alli hay una indicacién formal de rehidratar al enfermo por

Vias aprovechables.

- <li)eell mis:'no modo que se aitera el metabolismo dgl agu;;[,'ctleldmeltabtilis-
mo y n: csia esta también al_tera}do. El NaCl es de gran utilidad al enfer-

Do debera nunca restringirsele su consumo. ; e
i e“ammas.—.A causa de la variada composicion de la dieta del diab¢-
ik & extraordinariaments raro observar fenimenos de carencia vilam
nen direcct]denye' Pero debido a la intervencion quee?'z;glu en especial de
05 hidrat a o indirectamente en el metabolismo ger ] vii,tamina Bl. Des-

I carbono, se hace necesari MEMCCHE E 2 e Ta &poca
4 FUl\IJ) Klmeros conocimientos s_obre las v1ta}m_mi15l quree e S
faholismo’él ks de,d0.aflog; s ?Ono?lelo}? ?L‘Sn efecto, si se coloca

a palo Pibidnatos de carbono: ¥ VEELTE row’)ca en ella la
Pol ma en una dieta carenciada en este factor, s¢ P

‘Neurijs, Pues bien, el experimentador puede acelerar o retardar la

aparieis 4 R * Troeye
Paricion de esta polineuritis segin que la dieta sea rica o pobre o Bidim

€arbono. La polineuritis precoz aparece con dietas ricas ertl azucix

€S del factor vitaminico, y se retardz_l'extx'aordlparéir:(:sr; (:3 :;;lllec;;

PorquesuP rimen los aziicares de la alimentacién. El fenolmt HoBviniag
0 el factor vitaminico es indispensable a la c%mp er?.‘onado s

tieng ,,_2UCares, y en su ausencia, el metabolismo . r(;gacual se facilita

el efeé)toSlblemGnte en la etapa del acido piruvico, con

© degenerativo sobre las fibras nerviosas:

magnifico alimento
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En la Clinica de la diabetes, las compllcaccxlo)nels de 011_'<‘ien neurolégi,
(polincuritis diabética, neuralgias y (;’Lras;) :toon 1; :d%g;:ﬁ‘tl-ec?'encm ¥iigge
to en su prevencion como en su {ratamie g istracion de cany;
dades apropiadas de vitamina Bl es de verda ‘elot in re1es. p‘ar‘a 105 demg,
casos, es decir, en el d}abetlco_corqun y corr;en e, la administracigy i
cantidades extraordinarias de vitamina Bl no ha logrado aportar ung
joria en las condiciones generales. Al menos csta es nuestra eXperienciy,
después de haberla empleado en forma sostenida durante aros.

De las demas vitaminas, la vitamina A tiene un interés preferent,
debido a su papel en las defensas_ corgtra la mfecc:pn. *

Mencionamos por Gltimo la vitamina E-por su intervencién en Ia fer.
tilidad, ya que también en el diabético existen alteraciones de este ordey

en la esfera sexual.

TIPOS DE DIETAS.—Tres tipos de dietas se emplean corriéntemen-
te en el tratamiento: ¢
1.—Una 'dieta, que de acuerdo con SCOTT, llamaremos dieta estimada,
para los casos de diabetes benigna.

2—Una dieta calculada, para los casos medianos y graves,»y por tltimo
3—La dieta liquida del diabético con complicaciones, enfermedades in-
fecciosas intercurrentes, intervenciones quirtrgicas, ete.

1. Dieta estimada.—El pequefio diabético, de la segunda -mitad de la
vida, mas o menos obeso, puede ser tratado satisfactoriamente con la die-
ta estimada. Una de las razones por la cual estos pacientes tienen diabe-
tes es porque su consumo de alimentos excede mas o menos ampliamente
sus requerimientos caléricos y su capacidad de combustion. Su requeri-
miento calérico tedrico se calcula a partir de tablas mas o menos compli-
cadas que se basan en la edad, en la estatura, en el sexo y en la superficie
corporal. Este fué el antiguo método empleado para establecer las dietas
en todo diabético; pero, por desgracia, el ser humano se niega a ajustarse
aun a las més cientificas teorfas. Puede observarse asi que el requerimiento
calorico de cada paciente es algo peculiar, que no se adapta a determina-
dos standard _teéricos; como consecuencia, hoy dia, para estos enfermos,
No es necesario hacer un esfuerzo de calculo. Basta emplear un método
mucho més simple: el paciente es colocado en una dieta mixta con und
cantidad adecuada de carbohidratos, proteinas, grasas y vitaminas. Se le
sesg_en seguida a Intervalos regulares; si sube de peso, quiere decir 'qug
oy sy et demaivs calorias i i pet, ey
rrecto abaslec:imienc’%oeAa i e dmolr que estamos mento dé
més valor en ol . Asl, la l?alap_za llega a constituir gel instrum e

en el estudio del diabético suplantando en importancia 2
pruell;as_ de la glucosuria, de 1a glicemia y otras. i
b se‘;“;e‘:‘;’é?son’ﬁgdesga dieta de aproximacién, los alimentos n%nf;‘:;‘zzo
en proteinas hidrat o0 3 que se necesita es el conocm_uento del ¢ impor-
tantes. EJ pr,incipio Su . carbgno fain e dlevlos, alimentos r'élacsuada de
proteinas, restringir o oo, 2Plica es el de dar una cantidad adecuf’® ..
o, TOSUINGIr moderamente los hidratos de carbono y dar 12
hor cantidad de grasas pos; Ay dietas 9¢°
be ser sas posible. El valor calérico total de estas di€te”
aquel que, sin caleculo a] ] | enfermo lige
mente por debajo de sy guno, logre mantener al e
Peso normal.

Un ejemplo de este tipo de dieta:

Desayung:
A ¢ }l:: ta(zrz:aggn‘ji c: ':nle(:h?’ S)in aziicar, con sacarina, una tostada de
1UErZ0: un trozo g anzana), d
e carn ; nsala
fruta, dos tcstadase ;e c:‘;:mpescado. un guiso de vegetales 0 €

pan und

as, un?
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Los alimentos que deben evitarse en estos regimenes son la mante-
uilla, la crema, e‘I aceite de olivas, el tocino, las nueces y los que sean
muy ricos en carkohidratos, como el azicar, pasteles y farinaceos en ge-
neral. Se puede _emplear,_para alinar ’las. ensaladas, aceite mineral en sus-
titucion del aceite de olivas o este ultimo en pequenas cantidades, que
en ningn caso excedan de 20 cc. por cada una de las grandes comidas

El emPleg de los alimentos para diabéticos no nos parece aconsejal;le
y en la practica nunca los empleamos, porque, como sucede habitualmen-
te con los pl:eparados en el pais, no se conoce con exactitud, y muchas ve-
ces ni siquiera con aproximacion, su verdadera composicion; ademds,
cuando tienen buen sabor y agradan al diabético, es porque su contenido
en carbohidratos es casi idéntico al de iguales alimentos para no diabé-
ticos. El pan a que se refiere la dieta, es, por consiguiente, el pan blanco
corriente.

Control de los resultados.—De acuerdo con lo ya expresado, el enfer-
mo sera pesado 1 o 2 veces por semana, observando las variaciones y con-
fontandolas con las tablas de péso normal. Las cantidades de alimentos
deben variarse, aumentandolos o disminuyéndolos en tal forma que el pe-
so del enfermo se aproxime al peso ideal. Un control de las eliminaciones
de glucosa por la orina y una estimacién de la: glicemia son el comple-

mento.

2. Dietas calculadas *—Toda diabetes mas grave (mediana gravedad
o grave) debe ser sometida a una dieta calculada y pesada. Esta corres-
ponde aproximadamente a una dieta hipocalérica de 20 a 25 calorias por
k de neso, con 60 g de grasas, 55 a 60 g de albiminas y 150 g de carbohi-
dratos. Es curioso anotar que tales dietas, para la inieiacion del trata-
miento, han sido practicamente estandarizadas en todos los servicios hos-
pitalarios, y corresponden muy aproximadamente a la que nosotros em-
pleamos. En su composicién, dicha dieta corresponde, por 24 horas, a:

Alimentos | Albiminas | Grasas | Hidratos do?:in:biéu;;i
\ | ]
Leche 300 c.c. [ 9 e 9_,_’ 5
Pan 100 g i 9 ; 53%
—_— - ° s o | S Ei e
Carne (filete) 200 g L 44 I i SR
s | ' 20
Vogetales 59, 400 g ;f__' ’ —
Papas 100 g ! ' ! 2(.)___ -
S - o
Fruta 199, 300 g J _,_!—“jﬁ__w.
e |G s |
Aceite 0 mantoquilla | | 13 [ f
(una cucharada grande) , AN i
Una taza de caldo ‘,‘ 2 { ’ T !
—— | =33 {ERB2 ik b At b w
e T LN B L S

U i i O
Total: 1362 calorias

] o ” H i I.'

® QUe acostumbramos fraccionar en 4 comidas en la forma siguiente

Desayuno: una taza de té o café con leche _(mitz:ld o oy
Al che, sin azticar, con sacarina, 25 g de DER 1P 5 o0 aproximadamente
Muerzo: 100 g. de filete; una porcién liberal deh;;g‘eleces 31 enfermo para un ma-
unos 200 g., dejando en libertad muc anja 0 una manzana de ta-

. ar
yor consumo; 50 g. de papas; frutas: una B

.\L-’.\S \
ab]
Pirrafo p,

' se hace orencia en este
de peso y de composicin de los alimentos a que 5¢ hace refe e
Pueden ser consultadas al final del Tratado.

:
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fio mediano (alrededor de 150 g.). El enfermo puede condiment;
T:r:‘i’da agregando media cucharada de aceite o de mantequilla y ‘;"5 S;

de pan. ; 3 -
¢ g 7 a autorizado as pz
Comida: igual que el almuerzo. El enfermo estd a ado ademds para tomar ypg

a da caldo, si lo desea. Por una taza de caldo deberd calcularse un
:xalizr:xenticio de 2 g. de proteinas exclusivamente. aporte

Otro procedimiento, también muy adecuado pero algo mas engorroso
para el calculo de la dieta, consiste en lo siguiente: partiendo de la no-
cién del peso ideal del sujeto a base de su gdad y estatura (consultar |3
tabla), se le da una dieta cuyo valor caldrico sea aproximadamente de
90 a 25 calorias por k de peso ideal. Los componentes de la dieta se cal-
culan en la forma siguiente: 3/4 g de albumina por k de peso, 2 g de hidra-
fos de carbono y, por fin, el relleno calérico, hasta completar la racién glo-
bal, se hace con grasas.

Asf, por ejemplo, a un diabético de 34 anos, que mide 1,77 metros, le corresponde
un peso ideal d2 73 k. Requiere entonces 73 x 20 calorias=1460 calorias.
73 x 0,75 (albiiminas) = 55 x 4 = 220 calorfas
73 x 2 (carbohidratos) = 146 x 4 = 584 ”

. 1460 — 804 = 556 : 9 = 62 g. de grasas.

La dieta calculada en esta forma queda entonces compuesta de albu-
minas 55 g, hidratos de carbono 146 g, grasas 62 g.

Como se ve, la dieta standard es muy semejante a la dieta resultante
de estos calculos y de alli que el primer procedimiento sea el que mas se
haya generalizado.

__Estas dietas no son en modo alguno dietas de mantenimiento para el
diabético y solo constituyen la etapa inicial del tratamiento. Una vez que
el enfermo ha sido colocado en ellas, debe ser controlado en las modifi-
caciones del peso corporal y las variaciones que se operan en la glucosu-
ria y, en general, en las llamadas caracteristicas diabéticas. Si el enfermo
nol'logra Cpr}trqlar los sjntomas de su enfermedad con estas dietas, la in-
sulina esta indicada. Si, por el contrario, los resultados que se alcanzan
son satisfactorios y el enfermo no- sufre una desnutricién peligrosa o im-
Pog.til'{l(ile, el‘ tratamiento sera modificado de acuerdo con las variaciones
;'rilco“c; “laleds; enriqueciendo paulatina y progresivamente el valor calo-
Pt :voz; dl‘(fz.ta %' controlandolo muy de cerca por los examenes de rigor
educacbién dldlcu tfad en la implantacién de las dietas calculadas esta en la
g e errll etrmo. ‘Habra que ensefarle a pesar los alimentos ¥ ha-
T ey él 1e ambién a hacer los cambios indispensables para evitar
i aa el ment. Después de algin tiempo y cuando el enfermo €S
e e‘jemgloa Cpr?p}fende.x‘ facilmente la téenica de su dieta; aprenderd
papas o é)or’uiml?‘camblar una tajada de pan que pesa 30 g por 90 € ¢¢
L o 5"p atano de tamano ordinario de 90 g o por 4 porciones €
iy S sin alterar el resultado del calculo global. Asi tambi€?
fengn 6.3 8 dx;un huevo por 30 g de carne o por otro alimento que O
y el mayor egrror }érotem?s y 5 a1l g de grasas. Las mayores dificultades
i fetdart la dieta tienen lugar siempre en el calculo de 1as ga
Flenfce v o neia a subestimar el contenido en grasas de muchos all-

Y especialmente de las carnes, lo que conduce facilmente 2 una

dieta de excesivo v ori
: ralor caldrico (cad 3 las grasas
hay que multiplicarlo hae calo(riaS)a, g de error en el calculo de g

3. Dietas liqui it
g, quidas.—Por 1lti : diabe”
Hostan-vmg diets 1t timo, es necesario a veces colocar al

1) Di liquida. Las indicaciones de tal dieta corresponden 2

2)) Rﬁgce)ts?: c:io)m%)htcada con enfermedades infecciosas agudas ¥ febriles:

paciente, por 1n ervenciones quirtrgicas; 4) Circunstancias en 4 : es
) cualquier motivo, no puede seguir su dieta regular: En tale

Y’ ’
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ey cspecialmente en las infecciones, la diabetes empeora. Una diabe-
{es benigna se hace mas grave bajo la influencia de una infeccién, al mis-
S50 tie“}po.‘que el prgno’stlxco de esa infeccién también se agrava.’El ries-
o quirurglco.en el dlab'etlc_'o. ¢s mayor, y el acto quirtrgico a su vez agra-
va el metabolismo del dlabptlco. El diabético grave, por fin, por la influen-
cia de las causas anotadas’llega a la acidosis. La dieta debe ser, pues, mo-
dificada ¥ bay que agregar insulina al tratamiento o elevar su posoiogx’a.

“Los principios de esta dieta corresponden a las siguientes exigencias: 1.—

qumento de la necesidad gle liquidos. 2.—administracién de pequenas y
repetidas cantidades de alimentos. 3.—cantidad adecuada de carbohidra-
tos en la dieta. 4 —cantidad adecuada de NaCl y restriccion de las grasas.

A continuacion damos dos ejemplos de dietas de este tipo:
1.—Dieta liquida con 1070 calorias: 30 g. de albliminas, 30 g. de grasas, 170 g. de hidratos

de carbono y 2 1. de liquidos. Se administran cada 2 horas, desde las 7 A. M. hasta

Jlas 9 P. M. ¥ alternadamente 200 cc. de leche y de jugo de naranjas. En vez de jugo

de naranja puede indicarse Gingar Ale. Ademas, para proveer la administracion de

NaCl, se agrega a 2 o 3 de estas comidas una taza de caldo, que no tiene valor ca-

16rico.

Esta es la dieta que habitualmente usamos en estas circunstancias. La tnica objecion
que podria hacérsele es que la racién de grasas es relativamente alta, sobre todo si hay
amenaza A2 acidosis. Si se desea, puede rebajarse este constituyente, empleando leche
descremada o todavia mejor leche “tipo b” standard de la Central de Leche, que con-
tiene 15 g. de grasa por litro.

9.—JOSLIN aconseja como substituto de la dieta standard, en pacientes con afeccio-
nes o trastornos digestivos, la siguiente:

1~ Alimento Ny = A Wv_ﬁ'i—dnto—:de carbono,  Protefuas 1 Grasus i
Leche 1 litro | 50 l 30 30
el e PNy B ) T e B
| Croma al 20% 120 c.c. e A : | 21
| Pan 90 g E A 1 54 ? 9
. i G e R R P
| Avema 30 g. 1 20 ;‘ 5 2
! Huﬂ\'o Nol é_ RN R A(T L 'i,
| Mantequilla 30 g — s [ AR e 2 |
l 125 51 S7

T3 Wy o

Calorins: 1511

INSULINA —Desde que se conocieron las relpqlones existentes entre
!a secrecion interna del géncreas y la diabetes enyict y..expe.nmfe_ntal, -
iniciaron los esfuerzos para obtener el aislamiento del plln((:ll.}g.lo Ttlfiaz pf_
ra el control del metabolismo en estos casos: La mayor dilicu al pfa Ca
todos los investigadores, insalvable hasta el ano 1922, cogsxsthesrrlr ecgnelz;
to triptico de los extractos que s¢ preparaban. BANTING y ar extractos
ayuda del quimico MC LEOD, fueron los primeros en Prepzu“ ad‘ura L
activos, destruyendo previamente el pancreas acmosctl) p}? . rgla extrac-
conducto de WIRSUNG. Con menos dificultad se pudo licsecreci(;n-ex-
clon del principio activo de pancreas fetales, en los .q‘.l,c do que se intro-
ter_na todavia no existe. El primer extracto deSPrOtf]mi’ié geparado i
Wo en’la practica para el iratamiento de la diabe esl i gOLLIP de Ia
OLLIP y se le denominé insulina. El método origina ués. Una extrac-
eXiraccién aleohélica, ha sido modificado por otros despc araciones alta-
%ion acuosa es aconsejada por ALLEN para Obtene;tp;cgén por ABEL
meentq purificadas y para legar en 1926 hasta la obte s )
a Insulina cristalizada. ; is ; de LAN-
La insulina es el producto de las betﬂc?‘ula-s deﬁlzfiel;lo?ﬁ?if’;dcel peso
SERHANS del éncré)as Los cristales de s ina de huevo; punto
Molecular eg apx%ximada.rnente jgual al de la albl..lml
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isoeléctrico pH 5,3; es 6ptica}nente ac'giva y leyo.rotatoria; SUS Teacciones
quimicas son las de las proteinas; se disuelve rapidamente en acidos ¥ en
alealis diluidos; es débilmente .sqluble en agua libre de solventes orgini.
cos; se precipita por los precipitantes corrientes de las proteinas Y es
destruida por los acidos fuertes y por la ebullicion.

La insulina corriente, que no es una droga’ simple, se estandariza o
titulacion. La U. 1. de insulina corresponde a 1/3 de la cantidad de insy.
lina requerida para provocar una hipoglicemia en el conejo de 2 k de pesp
hasta el nivel convulsivante (45 cg o/00) en el plazo de 3 horas, debiendg
el conejo estar en ayunas las 24 horas precedentes. La actividad de la in.
sulina cristalizada corresponde a 24 U. L. por mg.

ACCION DE LA INSULINA.—La inyveccién de insulina provoca un
descenso de la glicemia que esta en relacion estricta con la cantidad de
insulina administrada. El descenso de la glicemia se inicia practicamente
a raiz de la administracion y alcanza su acmé en un plazo variable, que
depende de diversas circunstancias, que son: la cantidad de insulina admi-
nistrada, el grado de pureza del producto, la mayor o menor rapidez de
absorciéon de la insulina por el tejido celular subcutdneo y la accién que
eventualmente pueden ejercer el pancreas u otras glandulas endocrinas.
MEYTHALER y SCHROFF, para avaluar la intensidad y la duracion de
la accién de la insulina, administran 1 U. I. de esta sustancia por k de peso
corparal y observan que en los individuos normales se produce un efecto
mas o menos constante. La glicemia alcanza valores hipoglicémicos sin
causar sintomas de hipoglicemia 'y la duraciéon de la accion es aproxima-
damente de una hora y media, plazo en que la glicemia vuelve al limite
normal. Esta misma respuesta es'la que con dosis menores se observa tam-
bién en el individuo diabético. La administracién de 20 a 30 U. L. de insu-
lina- provoca en éstos un descenso mas o menos brusco de la glicemia,
que llega a su acmé al cabo de 45 a 90 minutos y a partir de este momento
se inicia nuevamente un ascenso, para llegar al valor inicial en un término
megho de 2 horas. Esta desnivelacion de la glicemia provocada por la in-
sulina se acelera cuando se administran dosis mayores o cuando se em-
plean insulinas altamente purificadas; se retarda en cambio, cuando [a
reabsorcion, por condiciones locales o circulatorias generales, se hace mas
lentamente, cuando se emplea la insulina cristalizada (por factores qué
mis tarde veremos), cuando se administra la insulina conjuntamente con
i:lil‘snalmz:,bgug entraba t;ambién su absorcion, o bien en combinacion con

g gas albuminas, del tipo de las protaminas.
= lal glfieccet;it;eelsma m;lsma dosis de insulina y en los mismos animales :g:
Deiac s Ac rsmlljc ? ISHXOI‘ cuando se ha hecho p'reV1amente la I; ;
perro normai- = ’misrr; . ae }nsulma provocan una caida de 43 mg. :n :
S i a cantidad provoca un descenso de 167 mg. betes
co. fenémeno es estrictamente aplicable a la diabe

sl_n"{lca. La accion hipoglicemiante de la insulina es, pues, mayor el e
ividuo diabético que en el normal i

Del'mismo modo que el io pa ; influen-

; < ' el propio pancreas del enfermo ejerce una m B

g‘li s‘obre g!f_efecto insulinico, otras glandulas (endocrinaJs e higado) tarln_

menti r(r;p \lican. En la acromegalia, la intensidad del efecto esia notab eo
1sminuida y la glicemia vuelve a la normal en un tiempo muc

mis breve. En la caquexia d s grandes ¥

: . e SIMMONDS se observan los més graP e ..
gg&?&gfﬁdoﬁmct“ de la accién insulinica. Le.o miesl;nz sucede en 12 enfer_
denar urfa DISON, donde pequefias dosis de insulina pueden desen:nao
it diagicféﬁ“ hipoglicémica enérgica, lo que ha sido utilizado,coui_
ma hepatico haycin(lr\/lARANON), Por tltimo, en afecciones del parétd -

e S 0
etardo en la normalizacién de las glicemias, € ©
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1 con los resultados que se observan en el individuo sano; la dura-

cio 2 ¥ : .
g%r: gel efecto hipoglicemiante es casi el doble y su intensidad, también

mayor. . 5 ¢ al 5 . .
., "E| doble mecanismo por e cual la insulina ejerce su efecto hipoglice-

miante esta _con;gituido por: a) inhibic_:ién gie la glicogenolisis y b) aumen-
to de la utilizacion de la glucosa. La insulina propende al depésito de gli-
cogeno en el higado; esto ha quedado perfectamente establecido por los
trabajos de CORI, MOLITOR y POLLEK, a despecho de opiniones contra-
rias basadas, como ya lo expresamos en paginas anteriores, en experiencias
muy apartadas de las cqnghcwpes_ fisiologicas. La insulina acelera la con-
version a glicogeno del éacido lactico y de la glucosa en el tejido muscular

promueve también alli su_almacenamiento. Este efecto es evidenciable
casi exclusivamente en el animal pancreatectomizado y en el diabético. El
animal normal, con una produccién enddégena de insulina también normal,
es inapropiado a este efecto. El mecanismo exacto a través del cual la in-
sulina interfiere en el metabolismo de los carbohidratos no esta esclare-
cido. La accién de la insulina aparentemente tiene lugar en aquellos tejidos
en que los hidratos de carbono son fisiologicamente utilizados y éstos son
primordialmente los musculos y el higado. En ambos érganos hay alma-
cenamiento, lo. mismo que desdoblamiento de glicégeno, con formacion
de 4cido lactico y resintesis de este ultimo a glicégeno. El circulo glucosa
y acido lactico puede esquematizarse asi: el acido lactico liberado en el
musculo se dirige hacia el higado a través del torrente sanguineo y se con-
vierte en este tltimo érgano en glicogeno; el higado, a su vez, entrega glu-
cosa a la sangre, asegurando asi el abastecimiento en carbohidratos del
misculo. Este ciclo glucosa-acido lactico en el higado y en el muasculo per-
manece en funcién en el perro diabético (HIMSWORTH y colaboradores),
pero la falta de insulina provoca hiperglicemia por dos factores, que son:
el aumento de glicogenolisis y la disminucion de lz utilizacion de la glucosa
en los tejidos.

Los cambios quimicos que tienen lugar en el musculo durante gzl me-
tabolismo de los carbohidratos exigen la presencia de agua, e l.a
formacién de acido lactico, de glicogeno y a la resintesis de glg'cosa a par-
tir del acido lactico. Ambos procesos determinan una retencion %‘3 ]??ua
Y es asi como se explica este efecto de la insulina sobre el gleta Otlsrtle?
acuoso, El edema, que con alguna frecuencia aparece a raiz & IUR. ke
miento insulinico, es la expresion clinica de este gfecto. : ok, s

Por dltimo, Ja insulina influye en el metabolismo de las. ,gnra g
CUerpos queténicos desaparecen rapidamente de la gxra(xiacmdag’ de in-
orina como consecuencia de la administracion de fogn = ectui lismo hi-
Sulina. Es el efecto indirecto sobre el mejoramiento del mt(;tz\lodlesdobla-
drocarbonado a nivel de los tejidos el que ooy dune ad ur; s finales (agua
Miento de las moléculas de acidos grasos, hasta los Pro e

i ifestado ante-
Ya : e . -2 lo hemos manifestado
riornhldmdo carbénico). Ademas y como ya 0 b manifestacion e

Mmente, | i erol sanguine \ 5 :
Suente de’ l; Sli(;\};zz;c;na%zlmclzl:;éa; bajo la influencia d'el ;;(zi\(t)armnﬁa;tgl;e'
Normaliza en breves dias, aunque la colesterolemia ha‘}% tes complicada
dsl hemos tenido ocasion de comprobarlo en €asos %e dl; ge o/oo de coles-
¢ Xantomatosis que arrojaban cifras iniciales de_ Vl en un plazo extra-
oi;ql, en Ios que so. consigait la reduceion a Ja normal ¢

Nariamente breve. .

SECRE __La produccion is i tante
S n°rmSl(e)géDrEquILchL;oNrAaiversfs influencias. La mas npox

¢ -emia. La hiperglice- *
n‘?i;a (ll'ue corresponde a las modificaciones d‘:ﬂliiaghlfgné[ucosa que no es
alimentjcj a de insulind.
cia provoca una descarg

6n de ‘nsulina por el pan-
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inmediatamente utilizada en los tejidos se polm:ierlzzll y almacena en for.
ma de glicogeno. Las inyecciones qndox{enos_as de g ucosa provocan estq
mismo efecto. En cambio, la hlpc’ermsulmemla etem?mada”por una al;.
mentacién rica en grasas y proteinas es escasa. La p}odtmcmp de insyl.
na es, pues, irregular: aumenta en dl_ver§o grado sc%ur} la calidad de| es-
timulo alimenticio y en el ayuno disminuye considerablemente, lo que

explica la acidosis por ayuno.

MODO DE ADMINISTRACION Y DOSIS.—La via normal de admi.
nistracion de la insulina es la via subcutanea; via de excepcion es la vi
endovenosa, reservada para casos extraordinariamente graves (algunos
casos de coma diabético), en que, e}fistlendo una insuficiencia circulato-
ria grave resulta aleatoria la absorcion sub_cutanea. La susceptibilidad de
la insulina a la accién de los enzimos digestivos ha hecho imposible su ad-
ministracion por la via oral. Todos los esfuerzos que hqsta ahora se han
gastado en este sentido han resultado absolutamente infructuosos. Es po-
sible ademds que la mucosa intestinal sea impermeable a la insulina, a
causa de su alto peso molecular, que corresponde, segun célculos de SJOR-
GEN y SVEDBERG, a 35.100. La inyeccion intramuscular debe ser pros-
crita, porque acelera grandemente la absorcion, sin conducir a un me-
jor resultado, pero facilitando, en cambio, su eliminacion por la orina.
Kl sitio de la inyeccion debe ser cambiado continuamente. de modo que
no se repita la administracion en el mismo punto antes de 20 dias o un
mes. Estos sitios corresponden al tejido celular de los brazos, de los mus-
los, de la pared abdominal.

La F. Ch. III provee:

Insulina. Es el principio activo que ‘regula el metabolismo azucarado y que se en-
cuentra formado en los islotes de LANGERHANS del pancreas.

Se extrac del pancreas bovino o equino por medio del alcohel acidulado, y en el
c«gxcﬁentrado de este extracto se precipita la insulina en su punto iso-eléctrico de un
pH 5.

La actividad hipoglicémica de la insulina se expresa en la U.L y se compara esta

'. ion en ani ales de experimentaciéon con el Tipo t aciong a insulina, que
conti 0 = ipo Internacional de 1 S '
ntiene 22 U, 1. por mg. 2

porl;;:‘\ginsulina por titular debe tener no menos de 15 unidades y no mas de 19 unidades

Dolv, % - 5 2 -
bie I,OI,‘,? blanco-amarillento, ‘amorfo, insoluble en los disolventes orgénicos, muy solu
en agua acidulada o alcalinizada, siendo la solucién alcalina inestable.

La insulina se ofrece en el comercio en dos concentraciones: insulina

A con 20 U. L. por cc, e insulina B con 40 U, L. por cc. Mayores concen:

traciones sél.o se emplean en la insulina-protamina-zinc.

,Las dos’s son muy variatles. Es imposible predecir exactamente la
cantidad de insulina que un diabético requiere. En las condiciones €0
1-“1entes, la pesologia sera, pues, regulada a base de tanteos. Si el diabético,
colocado en algunos de los regimenes dietéticos va indicados, no logra a-
anzar los objetivos del tratamiento, decbe recibir insulina.
tan 1‘;Inmenm de la adminisiracion—Las caracteristicas diabéticas se eX
s ol ulxjnﬁr- l“‘ s¢ produce una hiperglicemia exagerada, que; rluco-
suria. Esta curd'- r?nal.para la eliminacién de glucosa, es causa de gndia-
ta 1‘e1a:;611 con“l1 oo hlpergl;qemla postprandial se desarrolla en mny]urian
grandemente, seq?’mcol?!c[:ixit}i,dzg Sltm{‘?’ lo mismo que su 11011.g1’1§1c(l;z ‘dae Jos
procesos digestivos Kl e merdos y e T tal forma
T i e empleo de la insulina debe hacerse en ta o
desarrollo de la g oriante calee lo mas exactamente posible 0%
Sy reauccu:?(;'a de la hipergiicemia postprandial, para 9bten‘ia in-
sulina, ésty enq ril‘ ?'.P""_rtm"do, de la mocién del efecto horario de it

principio se administrara inmediatamente antes de

al-
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mida, pero deben hacerse los‘desplazamientos consi
dola © postergandola, cuapclo se ObS_erva una falta d
el acmé de la curva de hiperglicemia y
o
Sumi?ara iniciar el tratamiento, se administr
U. L, siempre que, de acuerdo con las caracteristicas del caso, no haya el
derecho a suponer un requerimiento de insulina mucho mayor, lo que con
J]a practica el medlcoA PUGFIQ aValugu‘ con alguna exactitud. Para la admi-
nistraciéon de las d051§ mas pequenas basta una sola inyeccion en corres-
ondencia con la comida mas importante. De acuerdo con la nocién de la
mayor eficacia de la insulina cuando se fracciona la dosis (si se inyecta
la insulina con mayor frecuencia, se requiere una dosis total menor para
obtener el mismo resultado), un requerimiento de 20 U. I. por dia sera
preferible administrarlo en dos dosis en correspondencia con las dos co-
midas mas importantes, y, de acuerdo con la férmula que en la clinicg
empleamos, se prescribira 0-10-0-10, lo que expresa las cuatro comidas del
dia (0 al desayuno, 10 U. I. al almuerzo, 0 en el té y 10 U. I. en la comi-
da); hasta requerimientos de 40 U. L por 24 horas puede aceptarse el frac-
cionamiento en dos dosis; pero para cantidades mayores, es preferible el
fraccionamiento en 4 dosis por el motivo indicado: 60 U. I. de insulina
las prescribimos habitualmente en la forma 10-20-10-20. Asi, las comidas
menores quedan cubiertas por una menor dosis de insulina, 10 U. 1., y las
comidas mayores, por 20 U. I.

guientes, anticipan-
e € congruencia entre
¢l maximum de efecto de la in-

an pequenas dosis, 5 a 10

= ——\—GLICOSURIA 12 5.
i : |l e R T

FIGURA N’ 23
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Curva de glicemia en un diabét i ik,
Dos desis de 40 U

|
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rimiento exacto' de insulina de cada en-
fermo? Para esto cs necesario, en los casos 'r,ned(;anlos yl graves, recurrir 5
los controles de orden quimico. La gshmacxgn e la grucos.urla en el pe.
riodo postprandial proporciona el método mas Zeglélé)l\leB?gr esto usamog
habitualmente la sencilla prueba del reactivo de , cuya com-

posicion es la siguiente:

;Cémo determinar el reque

Sulfato de cobre puro y ‘cristalizado .. .. .. l'1_';.3 ;5
Citrato de sodio .. .. .. ec er el el e e e 160 ;,’
Carbonato de sodio anhidro .. .. .. . W g.

Agua destilada .. .. .. .. .. PRea s Py 1 1000° ce.
Disolver en caliente el citrato de sodio y el carbonato de sodio en 800 cc. de agua,
Disolver el sulfato de cobre en 100 cc. de agua y agregar esta solucién ciiprica a la an-
terior en forma lenta y agitdndola; completar en seguida 1 litro.

Se procede asi: exactamente 4 gotas de la orina que va a ser exgzninndu se colocan en
un tubo de ensaye y se afaden 2,5 cc. de la solucién de BENEDICT. Sec agita el tubo y
se coloca en seguida en avua hirviente. Segin la cantidad de glucosa, la reduccién toma
un color verdoso, amarillo o rojo. El reactivo es lo suficientemente s2nsible como para
evidenciar glucosurias de 10/00; la reacciéon toma entonces el color verdoso, color que
vira al amarillo-verdoso cuando la orina contienz aproximadamenie 5 o/oo de glucosa,
al amarillo franco con glucosurias de 10 o/00 y al color rojo ladrillo con concentraciones
mayores; pero en el ltimo caso, el color de la solucién es de poca ayuda, porque ya
se alcanzé la reduccién total del reactivo.

Asi, de acuerdo con el color de la reaccion, puede darse una pauta
de posologia aproximada.
R (rojo) A (amarillo) V (verde) N (azul): *
15 10 5 0 U. L deinsulina

En el término medio de los casos, el requerimiento insulinico corres-
ponde a 20-30 U. I. por 24 horas y el fraccionamiento en varias dosis es
también lo que corresponde a la mayoria de los enfermos. Los casos ex-
tremos oscilan entre 10 y 80 U. I. por dia. En este ultimo caso, de gran
requerimiento, se hace necesario agregar una quinta doesis en las prime-

ras horas de la noche, cuando el enfermo se recoge a su cama, con el ob-

jeto de controlar, aunque sca en parte, la hiperglicemia nocturna. En rea-
lidad, cuando el tratamiento insulinico del diabético exige tan altas dosis,
es de temer la existencia de una insulino-resistencia o, lo que es mas fre-
cuente todavia, de alguna complicacién de la enfermedad. Antes de acep-
tar la nocién de una verdadera insulino-resistencia es, pues, necesarlo
explorar detenidamente al enfermo, con el objeto de cerciorarse si no
existe una tuberculosis pulmonar, un cancer, una infeccion urinaria U
otra, que expliquen tan altos requerimientos. I

Ax_ltes de referirnos a la insulino-resistencia, conviene dejar en claro
la variable potencia metakolica de una unidad de insulina. Mucho se ha
difundido la falsa nocién de que cada U. I. de insulina es capaz de meta-
bolizar una cantidad fija de hidratos de carbono que se avalia en 3a 48
Esto es un error. La potencia de la insulina en el organismo varia extrad-
grdgmlrla(? ente. En general, como bien lo anota JOSLIN, el valor de €&
mainis'trgmlss?lg;le};\%a medida que crece el niimero de unidades que ¢ &~
T Asi‘lasg o 0 una regla general aplicable a los motores de e}bpsi-
e Yy asip meras 10 U. I. son siempre mas eficaces que las 2 o
gan la 01301'1unsigcfis‘.vameme' Adems, la cficacia de la insulina va; lacar-
s o una de su administracion; si el organismo dispone devjsto
que la modific _momento dado, su eficacia sera mayor y asi se ha tos,
no ha exigido Sﬁlon de la dieta, clevando el contenido en carbo!lldr‘ilina;
Blven il sty ot al}l)mento. paralelo en el ntimero de unidades de.ln(-;“ aci-
dosis, Ia sensibilidag s L- 100 Un Verdadero aumento. En presencia c&
les casos varias unidad adms_ulmg fltiouye mucho y se nec'e'SItcain d
hidratos de carbon Ees ¢ Insulina para obtener la combustion d¢ mo-

0. En general puede decirse que 1 U. L. de insulind

h a8 :

— 545 —

.i-a cantidades variables de hidratos de carbono, ]

v1hza. En las. mejores condlclones,_ pu'ede obtenerseql:xi fr[:ectt:kir;li:;toredé
hasta 8,75 g (HOLM) ;_pero en el diabético hay grandes dificultades para
decidir cudl es la relacion existente entre necesidad de insulina y cantidad
S hidratos .de cgrbono metapollzados, porque es imposible avaluar la
cantidad de insulina que el péancreas del enfermo esta secretando en un
momento dado.

El término_insuline-resistencia ha sido aplicado en el sentido de la
necesidad de admmxstyar grandes dosis de insulina para obtener una re-
duccién de la hiperglicemia y de una falta de susceptibilidad del enfer-
mo a las reaccioncs hipoglicémicas. Asi, RADOSLAV ha denominado al
diabético corriente como insulino-sensible y a los demés como insulino-
resistentes o insulino—hipgrsensibles, segun la curva de glicemia desarro-
lladd por la administracion de insulina en ayunas. En general, el tipo es-
ténico de diabetes corresponde al tipo insulino-resistente y el tipo asté-
nico, al tipo insulino-hipersensible. ’

Ambas modalidades de apartamiento de la respuesta normal a la in-
sulina son poco frecuentes; creemos que es mas corriente la modalidad
insulino-hipersensible que la insulino-resistente; pero en’ todo caso, ellas
no exceden, segun nuestras observaciones, al 19 de los diabéticos.

Los estudios necropsicos han permitido reconocer diversas lesiones
que pueden explicar algunas de estas formas; los hallazgos se refieren a
procesos destructivos del pancreas con compromiso del tejido insular,
como cancer, pancreatitis aguda y litiasis. §

La insulino-resistencia suele deberse también a afecciones de otras
glandulas endocrinas que intervienen en el metabolismo de los carbohi-
dratos; la accién de la insulina disminuye en enfermedades del til:OidCS,
de la hipéfisis, de las glandulas suprarrenales, en la hemo_crorqatosm con
ompromiso pancreatico, hepatico y aun de la piel, en la cirrosis y en las
congestiones pasivas del higado; anotamos aqul que -algunas afecciones

e la piel y de los musculos, como la insolacion, el eczema, la urticaria y

otras afecciones alérgicas, pueden conducir al mismo fenomeno.

. En lo que se refiere al misculo, es sabido el papel coadyuvante que el
elercicio muscular significa en el tratamiento de la diabetes, y como, en
cambio, el enfermo que esta en cama o que padece de alguna enferme-
dad que lo inmoviliza (reumatismo deformante, fractura, etc.) eleva gran-

mente el requerimiento insulinico; luego, estas circunstancias colocan
3 los enfermos en condiciones semejantes a la insulino-resistencia.

INDICACIO INSULINA.—La insulina esta indicada en
el tratamiento dIe\IEI:aS dlljaEl?;eIt-‘ePsx en los casos siguientes: 1.—acidosis y coma
iabético, 2.—diabetes complicadas, 3—diabetes simple, cada vez que con
Una dieta calculada el enfermo no logra alcanzar los objetivos fundamen-
ales de| tratamiento, en la forma que lo dejamos establecx_tci{o.i b
'0S referiremos méas adelante al {ratamiento de la acidosis ¥

Ma dlabético_

., +a diabeteg benigna que sea, : s
¢i , por benigna q Arn infeccioso,
d:r?dese agrava, sea que se trate de complicaciones de e

. 1siderablemen-
S p Ay . o aumenta const
abemos que el requerimiento mSUthtes o cualquier naturaleza,

tray aqige se trate de afecciones cgric_omxta:fecciones i,
X mos, intervenciones quirurgicas, ai€e-. s gt
:n:omatosis; ete. Requieren t‘zatamiento msplmxco,d eur}x;ls cggq plicaci(')Jn s
Otras " CTAr la supresion de las molestias derivadas de  eenaibilidad
Orque dificultan la alimentacion o disminuy
a.

en presencia de una complica-

S por
la lnsl.llm
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INSULINA-PROTAMINA-ZINC (I-P-Zn). INSULINAS LENTAS.

EL DESCUBRIMIENTO DE HAGEDORN.—Hemos dch}Q que las carae.
teristicas de la insulina corrientc_a eran la 'rapldez de aceién y también gf
agotamiento rapido del efecto hipoglicemiante. El periodo hiperglicémico
postprandial del diabético se contrgla por la dosis necesaria de insuling
invectada en el momento de la comida correspondiente. Pero en log casos
mas graves sucede que en el nictémero hay un lapso de tiempo cuyo con.
trol se nos escapa; es aquel que trascurre entre la hora en que termina

la accion de la ultima dosis de insulina del dia y la primera dosis del dia

siguiente. En este periodo, en los casos de diabetes grave, perdido el con-
trol del metabolismo, se eleva la glicemia considerablemente y reaparece
la glucosuria. HIMSWORTH considera que en tales casos el diabético re-
sulta virtualmente no tratado en la mitad de las 24 horas. Todo intenta de
forzar la tltima dosis del dia, en la esperanza de obtener el control noctur-
no de la glicemia, se estrella contra una hipoglicemia, que durante el suefio
seria grave. Tenemos entonces que, aparte de los inconvenientes que deri-
van de la necesidad de tener que multiplicar las dosis de insulina durante
el dia, existe ademas para el tratamiento con la insulina corriente éste que
acabamos de senalar; el diabético grave queda sin control insulinico por
muchas horas durante el nictémero; es que, como muy bien lo dice HA-
GEDORN, “al tratar la diabetes con ‘insulina reemplazamos la secrecion
continua y regulada del pancreas normal por unas cuantas inyecciones dia-
rias de insulina en el tejido celular subcutaneo. Este método es indudable-
menie una mala imitacién del mecanismo propio de la Naturaleza”.
Tratando de obviar este inconveniente, es decir, buscando la manera
de retardar o prolongar la accién de la insulina, se han propuesto diversos
métodos, que en esencia no son otra cosa que mezclas o combinaciones de
insulina con aceite y otras sustancias. Asi tenemos el preparado propuesto
por KLEIN y GROSSE, la “insulina durand”, que se compone de una mez-

cla de lipoides e insulina y que requiere de jeringas y agujas especiales-

para ser inyectada. BERNHARDT y STRACH, en Berlin (1926), y LEIGH-
TON (1929) en Londres, también trataron de resolver el problema mez
clando 1pstxlix}a con aceites. Otro producto que resulta de estos trabajos €s
la combinacion de BISCHOFF, estudiada clinicamente por GRAY, el ta-
nato de insulina. A la insulina corriente se le agrega una solucion de ac,ld.o
lamc'o..de tal manera que resulte un compuesto que contenga 3 mg. de acl;
do tanico por 100 U. I. de insulina, En realidad, con este producto se logro
disminuir el niimero de inyecciones, pero no fué tolerado en forma satis:
factoria por los tejidos. BRUENENGRABER de Luebeck, presenté, e -
nombre de Insulindepot, una combinacién de insulina y extracto de 16bulo
}_7(’510}‘10{‘ de la hipéfisis; este ultimo, ejerciendo una accién antagénica 2 i
insulina; del mismo modo que la adrenalina, frenaria la accion de 12 hor-
mona pancreatica y se obtendria un efecto’ prolongado de la insulina, 2
condicion de coloear la inyeceién en la piel y no en el musculo; adema®
permitiria totalizar las diferentes dosis que de insulina corriente eran ne
cesarias en el dia. Sin embargo, SCHWEERYZ que tuvo oportunidad de tra-
bajar con este producto, insiste en que no se puede tener la segurida o/
evitar accidentes hipoglicémicos graves. CLAUSEN, por fin, recordar’ o
?UF la adrenalina es un antagonista fisiologico de la insulina y que Su efede
i%' bL“ 'ln:':nl’fle.slan mas rapidamente que los de la insulina, tuvo i ldezrlos
nyectar insulina mezelada con adrenalina, Esta tltima frenaria, al ¢ n-
Lj:nbiu fzis( inicial, Ia caida de la glicemia que provoca la insulina; e} »gu-
3‘;\bl§ \fnllggiil_ln:{~ln.st'1]1x1a deber.ia producir un efecto mas lePto’]{nstola-
gl téé;_pwplcw a los accidentes hipoglicémicos que la insull? aque-
1ca se han obtenido algunos resultados favorables en

w
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Jlos enfermos Propensos a llos accidentes hipoglicémicos, porque la adrena-
Jina retarda la absorcion al producir una vasoconstriceion local
Muy importante es hacer presente aqui la diferencia de c;fectos
existe entre 1a insulina ordinaria y la insulina cristalizada, SAHYUM c(g}:f
talizé la insulina y preparo una solucién de ella para ser ensayada en |
Clinica. Este producto ’cont:ene zine, elemento indispensable pg,ra I g
talizacion, como lo habia demostrado antes SCOTT. Iog ensayos real£;7§flls-
han sido sati;factoylos, log}'andose una accion evidentemente mas rélogs
gada que con insulina .corrlente. Pero en la mayoria de los casos nopes o:
sible reemplazar las diversas dosis de insulina corriente requeridas porpel
a inyeccion de insulina crista-

diabético mas o menos grave, por una sol
e AGEDORN laborad

H y sus colaboradores, después de prolongados traba;
en el Steno Memor}al Hospital, en Copenhague, comunicaro%l en Ener:Jc(l):
1936, que las combinaciones de insulina corriente con protaminas obteni-
das del esperma de una trucha (Salmo iridius), producian una precipita-

cion floculante, cuya solubilidad minima se encuentra en un pH 72 y que

poseian una accion ‘hipq'glicemiante prolongada que puede estimarse en
12 horas. Esta combinacion fué denominada insulina-protamina.
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FIGURA N° 24
Gontrol de 1 glicemia durante 30 horas en un diabético con 80 U de I-P—Zn ad-
ministradss en uns sola dosis.

insu;li’:mendo Presente la intervencion del zinc en la 'Cltlsltiaz];fiim?:egsuéﬁ
a de Ta Y los efectos mas prolongados de la insulina cris aI Tt

inaonto y BEST en particular, aconsejaron agiefza;‘:i e PI;Gpar(') la
:ombin.m.s.ulma pequenas proporciones gie este me ta 1:r1ina-ZinC que-earla
que 5 tacmn conocida con el nombre de msulmq-pmla coién mas prolon-
%ady b dalmente se emplea y con la que s¢ Dl a'jlp la de la insulina
°rdil;a1-' accion de |a I-P-Zn en esencia es la misma au>

; 4. eijerce un efecto
Fedyey, = esto es; que provoca un descenso ]‘.]e, 'ﬂif‘imﬁﬂ;’r? HapAtico ete.
- ) ‘ s "
a glucosuria, aumenta el ghcosens, ; sus efectos, y si
Herencia estriba en la prolongada duracién de
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avaluamos a través de las curvas de glicemia los resultados, puede decirge
que la insulina ordinaria ejerce su acclon maxima a} cab.o de 2 horas +
que su cfecto se agota totalmente; a las 6 horas; con insulinas de tipo re. \
{ardado. el efecto maximo se obtiene entre 6 y 10 horas' y el agotamient, \
se produce entre 12 y 18 horas. Con I-P-Zn, el efecto maximo se opera en
8 a 15 horas y su agotamiento total, entre 24 y 30.

o

De la F. Ch. III—Insulina - Protaminia - Zinc. Combinacién de la insulina €on uny
mono-prolamina, convenientemente pulverizada, y en pnesencia de pequeﬁas cantidades
de zinc. i n: p

Una inyeccién de este compuesto debe producir una accién sobre la glicemia que s
mantenga uniformemente por lo menos durante 24 horas. ik 2

La protamina que debe usarse es la procedente del Salmo iridius (trucha arco-iris)
y la cantidad de zine no debe exceder de 0,5 mg. por cada 100 unidades. La solucién debe
Tlevarse, por la adicion de fosfato iisédico, a un pH 7,3.

|
|
|

-
o

o«
o

La I-P-Zn se presenta como un liquido de aspecto lechoso; no debe
contener grumos en suspension y se titula a razon de 40 y 80 U. I. por cc. ST
Estd destinada a ser inyectada estrictamente por la via subcuténea y la l
gran mayoria de los enfermos requiere una sola inyeccion en las 24 horas. G 3 o =
De acuerdo con la duracion de sus efectos y la lentitud con que los desarro- ' H r-,-,':,
1la, no es necesario administrarla en el momento mismo de la comida, como / : . U"A 5 i
se hace con la insulina corriente, y la renovaciéon de los depodsitos debe ha-
cerse cada 24 horas. En la practica se procede a inyectarla en las primeras

* horas de la mafiana o al terminar el dia; estimamos que no hay razén espe-
cial para preferir uno de los procedimientos. La sola diferencia estriba en
que la hora del acmé hipoglicémico es distinta. La dosis inyectada a las 8
de la manana ejerce su maximo efecto aproximadamente a las 8 de la no- R A 3 SRR r
che, es decir, en el momento de la tltima comida. En cambio, la dosis in- e els initil y peligroso forzar las dosis de I-P-Zn; initil es también frac-
yectada a esta hora ejercera su efecto maximo en las primeras horas de lc)l:nar a. No queda otro recurso para el tratamiento de estos enfermos que

- hlacer un uso combinado de insulina corriente con I-P-Zn.

la mafnana del dia siguiente. En est igui d
Ll deposito de I-P-Zn libera lentamente la insulina; equivale, por con- S v 105 casos procedemos en la forma siguiente: colocado el enfermo
1l un regimen apropiado y observadas sus respuestas a través de las varia-

BEIEEMIAS=

Tl)-R-IN

FIGURA N°, 25
Accién hipoglicemiante de la insulina y de la I—P— Zn
En los diabéticos graves, en cambio, las cosas pasan como estaban pre-
vistas: la dosis basal de I-P-Zn, es decir, aquella que logra suplementar la
carencia insulinica del diabético sin conducir al fenémeno de hipoglicemia,
no es suficiente para controlar las hiperglicemias alimenticias. En estos

siguionte. a un fr_accionamiento de la cantidad total inyectada en un sin- ciones del peso corporal. | dificaci g i lsnberite v ta li
aumero de pequefias dosis dentro de las 24 horas. Esto tiene una importan- ' mia, agregamos acl) gmta b tmo : 1§ac:1'on§s 1(;3Ua Ig de I-P-%n) a leasaB édricle';
¢la grande, por cuanto ya sabemos que la eficacia de la insulina se acre- mafa atamiento una dosis de 10 U. L. : Ja
cienta a medida que las dosis se fracci ! Es asi la I-P-Zn ejerce no Na o a las 8 de la noche, segin las preferencias del enfermo; 2 o 3 dias
80lo un efecto més prolongado qucec;)élrigitesmazln(t:grrg; (Z:l control del dia- gsspl’les Se controlan nuevamente las caracteristicas diabéticas. Suponiendo
bético e : 2 : = i € estas no ha i iprimi mos la dosis paulatinamente a
L;thxcto ;R)']'a may Ofl'la de los casos con una sola inyecciéon en 24 hora;, sino 15,20 0 30 U : _}’:;l sllrlt(;lﬁg;émnx]cézslb ecigv]zés e bastar? s
© tambien 4 i . 3 . i 3 e z "
X Al adminsi:tfafcltl% eds mas eficaz, comparando unidad p%‘ Zumdaun dis- d-P -Zn para sup’rimir la glucosuria y rebajar considerablemente las cifras
bético con el objeto d eposito de insulina 20 forma_d_e e Ancreas e glicemia, En los casos graves podra todavia elevarse la dosis de I-P-Zn,
no se produc 150 te §up5ementar la secrecion deflmentedde:l pa uerdo ,Dtlero en ellos no es raro observar que el enfermo continfie presentando una
¢, como seria de desear, una liberacién regulada de ac 8lucosyrj A ; : : .
e S N e : i6 ~c0suria relat e i d ho de cifras bajas de glice-
con los variables requerimi ' Sri liberacion allvamente importante a despec
8 entos del enfermo. Tedéricamente la i Mia en 2 . 4 b
debe hacerse de un i : " men- bi ayunas. Es que estd sucediendo en estos momentos lo que ya ha-
modo uniforme durante las 24 horas, hasta el mom! lamog . ; iversos period t
to en que se produce el ; : e / : trever rand:. Puesto: si se estudia la glucosuria en los diversos periodos post-
el agotamiento total del deposito; es posible en ; Prandis| S sientes ] 5 8
entonces que las mayor g _Gep ’ . los pe” es (muestras de orina que corresponden a las siguientes horas: § a
: 1ayores demandas de insulina, que se refieren a 112 3 16 B iguiente), podra
riodos postprandiales, no ? ue en ob » 16 a 20 y 20 horas hasta las 8 de la mafiana sigu ), P
ISUL 10 sean suplementadas en forma adecuada ¥ 4 S€rvarse ine 3 sponde a las principales
este periodo corramos i : ; ; inaria, co? comj una glucosuria intermitente,-que correspon I :
el riesgo de una hiperglicemia extraordinarid Midas, | e, aauE g RN
la reaparicion consigui ;perg s ina. En d - Lntonces se hace necesario modificar el régimen en e
g Siguicnte de las caracteristicas diabéticas en la orin € Una m34 : : decir, la primera co-
la practica, el feng - : leves mig aS uniforme reparticién de las comidas, es decir, ia p -
St omeno se corrobora sélo en parte: en las diabetes a de] gy, 13 - lo mismo que la comida
y medianas no se observa- z P d irablementé e | 1a, e] desayuno, debera ser aumentada, lo m
Y a s serva; estas diabetes se controlan admirabli€® as 16 h, e faety : ; icias de las dos grandes
bien con una dosi : 5 hiper- Com; oras, dismin do las raciones alimenticias : !
0sis adecuada de I-P-Zn renov : horas y 1a i B! HyEnao. g insul -dina-
i : ovada cada 24 horas ¥ - S, 0 b . ; I-P-Zn con insulina ordina
gli : candi : : ce Ma, Q; len, com miento de (
flemia postprancial s manianc dovi de Hiies porfeciamente 38 | e S5 ben, combinando of trataminto de IP-Zn a6 1 i
i S ?s que creamos que cada depésito de insulina trabaja €  los nﬁds de 10 T¥de Sl dinaria en el almuerzo y 10 U. L en la co-
variable(;[’u ada y que la liberacion insulinica se haga de acuerdo C‘i’ bien a. uling o ; .
es insuf‘cigg(tlum-lmlcm?s‘ S0 que el pancreas de estos enfermop SpOSee Lp. (Notg: Cuando corresponda hacer simultdneamente las inyeceiones de
B hvlicition co Sat’sr?dccc‘l' las necesidades metabolicas gcner.a;?gshiﬁcan i, ;08 insuling ordinafiria o debera hacerse nunca en la misma inyec-
A e s la capacidad de 1 C imulos que » 1 siquj % S ’
las variaciones de g e espuesta a los estimulos 4 qQuiera en e] mismo sitio).
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VENTAJAS E INCONVENIENTES DE LA I—P—Zn.'—Se Pueden reg,
mir las ventajas en los siguientes puntos: }.—Por la administracign de Un‘
sola dosis por 24 horas facilita el tratamiento de la gran mayoria ge 1
diabéticos que necesitan insulina. 2.——Econom1a de un 25’{1, aproximagy.
mente, en unidades de insulina requeridas, lo que se explica por | i
meno ya senalado del fraccipnamignto' (‘:le las dosis. 3.—Permite Manteng,
bajo control el metabolismo del diabético grave durante las horas de |,

noche.

Inconvenientes: 1.—Mayor gravedad de los accidentes hipoglicémico
(véase mas adelante). 2—Necesidad de una dieta uniformemente distr;.
buida durante el dia. .

Con lo dicho puede establecerse que la I-P-Zn esta indicada cada ve;
que un diabético necesita insulina. “Hay en Norteamcérica, decia JOSLIN
hace dos afios, unos 70.000 diabéticos mas en tratamiento hoy dia en com-
paracién con los afios anteriores, y esto se debe al descubrimiento de la
I-P-Zn por el Dr. HAGEDORN. Este descubrimiento ha estimulado el uso
de la insulina y ha disminuido el coma, lo ha hecho inexcusable y ha pro-
longado las expectativas de vida del diabético”. Estamos, pues, viviendo
la era de HAGEDORN en la diabetes.

INCIDENTES Y ACCIDENTES CON EL USO DE LA INSULINA—
Nédulos.—Tanto con la insulina corriente como con la I-P-Zn suele obser-
varse la formacion de nudosidades en el tejido celular subcutaneo, la ma-
yoria de las veces por la repeticion incesante de la inyeccion en el mismo
sitio. Se advierten estas nudosidades a nivel de los brazos, de los muslos
y en la pared anterior del abdomen. Pueden ser dolorosas; en ocasiones
suelen infectarse y llegar hasta la necrosis. Es curioso anotar que la absor-
cion de la insulina se hace muy pobremente si se inyecta en los sitios en
que existen estos nédulos. El tratamiento preventivo consiste en atenerse
a aquella regla ya enunciada, de variar continuamente el sitio de la in-
yeceion.

_, Anafilaxia.—Fen6menos de anafilaxia, localizados al sitio de la myec
cion o generalizados, como también nos ha tocado ver, pueden produci’s®
con la insulina y con la I-P-Zn. Se trata de manifestaciones de edema loca
y de rash urticariales. A pesar del componente albuminoideo de la I-P-Zn,
estimamos que estos fenomenos son menos frecuentes con este product?
que con la insulina corriente, por lo menos entre nosotros. El accidente;
como bien se comprende, carece de gravedad, pero es un serio inconvenien
te para la continuacién de la cura. En general basta cambiar la marca i
la insulina. .

Atrofia—Es un accidente que se observa con poca frecuencia ¥ queo’
al revés de 1o que sucede con los nédulos insulinicos, se manifiesta como
una deformidad caracterizada por una depresién de la piel, con dea
cion del tejido celular subcutineo y muchas veces aun con atrofid S :“
musculos subyacentes. Se producen’estas atrofias en el sitio en que 5¢
hecho las Inyecciones o en su vecindad y se trata, en general, de defoss 2
clones de caracter permanente, aun cuando hemos podido observar que.i_
tra\'es: de los afos algunos enfermos han rellenado parcialmente i t[(ﬂu‘
do adiposo estas atrofias. La causa del accidente no es bien conocida- v %ﬂ
nos han inculpado a los antisépticos, como el tricresol, que en 0tr% tl;ro'
ggilsee :5581‘011 para la conservacién de la insulina. Creemos que 10 maf_e s
tejidos E;}::ﬂsde trate de una accion local directa de la insulina % acom
< i mfente €s Imprevisible pero no tiene mayor graveda cedimi®””
to nrev Dbrelerencia a las insulinas més concentradas como Pro¢® . re-
breventivo. El volumen de Ja inyeccién tendria. al parecer, algy

‘Pleada, Con insulina ordinaria es lo corriente 0

:5n. Insistimos ademas en que las in i . '
Is?xcblxténeas, nunca ilntrarrﬁluscglares. yeeelones se hagan estrictamente
Trastornos visuales.—Las bruscas modificac;
lina en el diabético, suelen ocasionar algunos trastorngg vilel . El g
pético que no se encuentra bajo control tiene siempre una aeei % dia-
del metabolismo del agua, a la cual nos hemos referido ya en o%l'I - 2'101?11
La insulinoterapia corrige las excesivas pérdidas de agua y pro < cgpnu 2
retencién. Cuando los cambios se operan con alguna brus‘qupedfden' cla -y
fermo pasa rapldar.nenFG de una gran poliuria a la normalizacion dc? Ie de_n-
resis 0 aun a la oliguria, los trastornos de la visién se hacen presentés lSu_
trata casi siem[?re de una disminucion de la agudeza visually mas corr.ien(i'
temente todawa, de trastorno§ subjetivos de la visién sin éaracteristicas
propias y sin substratum anatémico, Y que desaparecen espontaneamente
al cabo de 2 a 3 semanas. Es necesario evitar el error de diagnostico con la
retinitis diabética, lo cual se hace facilmente con ayuda del especialista
y conviene advertir a éste la situacién en que el enfermo se encuentra
para que no proceda a la correccion de estos trastornos con lentes porqué
dentro de pocos dias seran inutiles. '

REACCION HIPOGLICEMICA (shock hipoglicémico, shock insulini-
co).—La desnivelacion de las glicemias con o sin descenso absoluto por de-
bajo de las cifras normales da lugar a la aparicién de un conjunto de sin-
tomas que constituyen la reaccion hipoglicémica.

Si se inyecta en el conejo una cantidad de insulina suficiente para pro-
vocar una fuerte hipoglicemia, las cosas suceden del modo siguiente: entre
1y 3 horas después de la inyeccion y cuando la glicemia ha descendido
aproximadamente a la mitad de su valor normal (45 cg. 0/0o) aparece aba-
timiento y postracion; el animal se tiende en el suelo y efectia movimien-
tos de masticacién en vacio. Después de algin tiempo sobreviene un pe-
1‘10510 de actividad muscular desordenada y el animal presenta los carac-
teristicos movimientos “de picadero”. A veces da saltos hasta de un metro
de altura. Después de este periodo o inmediatamente después del periodo
de postracién aparecen violentas convulsiones entrecortadas por periodos
de calma; en cada crisis convulsiva, la cabeza y las extremidades quedan
zn.hlperextensién, el reflejo corneal desaparece transitoriamente, hay mi-
sil;:::ls' bradlpnea Yy a veces una apnea prolongada. Entre las crisis convul-

» el conejo esta de ordinario en estado semicomatoso. Por fin, el ani-
ma] Ex)’nuere 0 se recupera. . C—
o r:s la Clinica, los accidentes se ob;gr\van con mayor od m_cnoxrlz'lpxc (31-.

pecto al momento de la inyeccion, segun la clase de insulina em
2 2 bservarlos 2 a 4 horas des-
puehs de la inyeccién; con la I-P-Zn e insulinas retardadas, entre 8, 12[ ¥ A
o . G imprtancia en f dterminiamo del aclrie KPREST,
cozmen‘?;n lE.lS Comldas.‘ pon tusultng eokenie pu1 individuo tome sus ali-
Mentog € si la inyeccién se -coloca antes que € 3
1\}%'05 factores determinantes de la reaccion hipogl:ccyzx'm‘ca. (sic ICC:!!CI:;’;
“TXeeso de insulina. 2.—Escasez de alimentos. 3:—Exccsots . C‘l ]'li e
Saia o COmprende facilmente la importancia del primer p}m o: (. )1‘ rdo-
ale de ingyj de la glicemia mayor que el deseado;
Dero daly Ina provoca un descenso de na gran importancia la brus-
Quedaq de’,“os hacer notar ademas que tiene ui B i g
Tal Jog 4 ¢.Ja desnivelacion de la glicemia )’ts . cifras son francamente in-
ferjoy, S CaClldentes no estallan sino cuanfio esrailebajo de 0.0 g de glucosa
Por “lro d 0s valores normales, Cs.decu" pob..n ue puedcn ser observa-

e sangre, no es menos cierto tambien d
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dos en toda su magnitud con cifras superiores a lo normal, lo que ng Pue-
de explicarse sino por una brusca desmve}acxon de‘ la glgcosa dg la san re
o los tejidos. Asi, uno de nuestros .enfermos present6 una tipica rege.
cién hipoglicémica con cifras de glicemia der_ 3,50, en circunstancias que ung
hora antes su glicemia en ayunas era de 4,50 g.

La alimentacién es otro factor de importancia. La falta absoluty de
alimentos o la falta de absorcién de los mismos por vomitos o por diarregg
puede conducir al accidente hipoglicémico. También es importante anotg,
que la calidad de la dieta puede jugar un rol de interés. Las dietas pobres
en carbohidratos, dificultando el almacenamiento de glicogeno en ¢l ;.

_ gado, favorecen la reaccion hipoglicémica. Los mecanismos de regulacion
ce la glicemia en estos casos se hacen a traves de una acelerada glicogeno-
lisis y, faltando este elemento, la insulina con mas facilidad puede desen-
cadenar el accidente. El organismo no dispone, en los casos de agotamien-
to de los depésitos de glicégeno de otro mecanismo para compensar la cai-
da de la glicemia, sino de la gliconeogénesis a partir de albuminas y aun
de grasas; pero esta fuente de abastecimiento de glucosa es mas lenta en
su cntrega y no sirve en las circunstancias anotadas. /

Por 1ltimo, el ejercicio muscular, por el consumo de glicogeno y de
glucosa, tiende a favorecer la reaccion hipoglicémica. Las dietas de los dia-
béticos graves y las dosis de insulina necesarias para su control, deben
calcularse siempre a base de una determinada actividad muscular. El au-
mento de ésta debe ser seguido de una disminucion de la dosis de insu-
lina. Asi, entre los americanos es muy corriente avaluar una partida de
golf en 5 U. I. de insulina. Si por circunstancias extraordinarias no se ope-
ran estas compensaciones, un excedente de la actividad muscular puede
propender y bastar al estallido del accidente hipoglicémico.

. 'Six_miomalolpgia.—Dividiremos la sintomatologia de la reaccion hipo-
glxcemlce} en: sintomas generales, sintomas nerviosos y sintomas psiquicos.
] 1. Sintomas generales.—Los primeros sintomas de la crisis se anun-
¢lan por una sensacion indefinible de malestar por parte del enfermo: tem-
blor de las extremidades, de los labios y de la lengua; sensacion de hambre,
b9stezc§; diplopia; eictismo cardiaco, taquicardia y aun extrasistoles. L2
piel estd humeda y a medida que la reaccién aumenta se desencadena una
sudoracion profusa. Hay midriasis; el enfermo se queja de cefaleas ¥ de-
bilidad muscular. Pueden presentarse vémitos pero no son frecuentes. St
hay ocasién de medir la presién arterial del enfermo, ésta se encuentra
normal o ligeramente aumentada y del mismo modo ,puede comprobarse
?;m (Iia tension del globo ocular no esta modificada. Cuando la reaccién oc%
v;ﬁ;or ante el sueno, es frecuente que los pequefios sintomas no sean a%
rtidos por el enfermo y que, debido a las perturbacioncs de orden PS:
gullco que describiremos mas adelante, no quede ni siquiera el recuerdo
tlfveafl(;:ge;éel'o iJa sudoracién de estos enfermos es caracteristica ¥, clon;tr:
et mas seguros sintomas para el diagnéstico, en especial P
lglglslpshco diferencial con el coma diabético. .
o s nerios—Los ilomas erviosos s expresan pr U
G i encmbo a veces de agitacion con trastornos de la P?i aran-
o e RO nubilacién pasajera o prolongada. El enfermo, AW=
5 conversacion, se interrumpe, parece indif te a las palabras qué
le diriren, se recupera mo o] P ndiierente a X P en €O
Convulsiones de carhoter ;rll'eqtaneamepte y cae posteriormente movi-
Malanbos, autemE e onico o epileptiformes, alucinaclones yma-
3 Sfirraac et puecen preceder al estado de estupor ¥y de co uida
de un estupor depilacirl‘ncos"— La pérdida de la_conciencia puace ul; sr(;r%o en
este periodo es ma bl?S dias de duracién; la inconsciencia del enfel cap?
€ expresarse. TodS;wilen & o nfeoo. comprends, pera e1S lrrlnisrn(’
a suelen presentarse estados de catatonia, 10

ue exgitaciones de _car‘act:l.e:r hlgterlco, ansiedad, depresién y aun ecrisis de
agitacion;,L_“ amréesrfl I .e.trogra a es caracteristica de estos estados.

preudstico.—Se registran casos de muerte por reaccién hipoglicémica;
ero éstos no son frecuentes. La gravedad no debe avaluarse por la cuan-
{{a de la hipoglicemia, sino mas bien por su duracién. Los casos de muerte
ue se han registrado corresponden a accidentes de larga duracién. Mas
cligrosas son las reacciones hipoglicémicas en los cardiacos y especial-
mente en aquellos que padecen afecciones coronarias.

Tratamiento.—El tratamiento consiste en la administracién de gluco-
ca. Para los pequenos a'cc1dentes basta administrar 10 a 12 g de sacarosa
disueltos en agua o en jugo de naranja. Es recomendable que el enfermo
|leve siempre consigo algupos terrones de azicar e instruirlo en su empleo
en cuanto aparezcan los sintomas premonitorios. Para casos mas graves y
cuando el enfermo estd inconsciente o sea imposible la administracién de
azticar por la via bucal, se dara la glucosa directamente en el torrente cir-
culatorio. La respuesta a este tratamiento es inmediata. Los sintomas ce-
den rapidamente y el enfermo se recupera en pocos minutos. También es
un recurso util el empleo de la adrenalina a la dosis de 1 mg como térmi-
no medio; pero la adrenalina no da los buenos resultados de la adminis-
tracién de glucosa, sino.cuando existe suficiente cantidad de glicogeno en
el higado que pueda ser movilizado.

La reaccion hipoglicémica que se produce con el empleo de la I-P-Zn
o de las insulinas lentas en general, ofrece algunas diferencias. Desde lue-
go, la que ya sefialamos anteriormente, en lo que se refiere al momento
de aparicién con respecto a la inyeccién de I-P-Zn. Los enfermos que se
la inyectan en las primeras horas de la manana, presentan la reaccion hi-
poglicémica en las ultimas horas del dia y los que se la inyectan en la tar-
de, la presentan durante la noche o primeras horas de la mad_rgga_da. No
interviene en el desencadenamiento de estas reacciones hipoglicemicas de
la I-P-Zn el fdctor desnivelacion brusca, en razon del modo de actuar de
esta insulina. En estos accidentes, las cifras de glicemia son siempre ex-
traordinariamente bajas, a diferencia con lo que pasa en la reaccion hlp.o-
glicémica de la insulina corriente. Méas aun, podriamos decir que en la re-
accién hipoglicémica de la I-P-Zn existe constantemente un periodo de hli
Poglicemia asintomatica, que no se expresa por molestia algn;lna y q}m e
médico suele comprobar de un modo fortuito. Muchas vecesb emos llegls-
trado glicemias de 0,70 y 0,60 g en enfermos que no presenta}‘tan mo ‘;15 (11%5
le ninguna especie. Si los sintomas aparecen, es porque 93“519 };a ur ngs
fieit absoluto de glucosa, con la consiguiente perturbacmr},de as 111.n(.:1o.
del sistema nervioso. La otra caracteristica de la reaccion hipog lcteméia

€ las insulinas lentas es su duracion. El tratamiento, por consigulente, de-

. i as y hasta la obten-

¢ Prolongarse hasta la supresion total de los sintom i i
Clon de cif; i i :madamente normales. Muchas veces €

e ras de glicemia aproxima T horas con glucosa en inyec-

Cion:lso Ytrg(t)e;rl a estos e;]fermos durante varia
) a via oral. L e ierto que las reaccio-
hes hpmo ‘anc.lusién debermos geos S 2 rl: l:lne?’rslp(i‘::)rde%a I-P-Zn, ellas
1poglicémicas son menos frecuentes €O ;

%0 en cambio mas graves, debido a su larga duracion-

Coma diabético

Eg la Ginica verdadera complicacion de la’ d(iiabetes y constituye la ter-
a¢lon obligada de la diabetes grave no tratada. n que el diabético es
inea, Uera del control adecuado, llega un momento ed qlos acidos grasos
®apaz de metabolizar completamente la _rgloleculla éiidos grasos se acu-
08 Productos anormales de la descomposicion de los

min



Se forman 4cido beta-oxibutirico, acetona y 4cigq di

dos cuerpos quetonicos. De éstos, una parte es GXcr::
tada por la orina y otra neutralizada por amolmagc.) y también climinag,
por la orina. Ademas el CO2 es desplazado de los bicarbonatos del plasmg
por estos cuerpos quetonicos y a traves de su efecto tampon, lo mismo que
el de las proteinas sanguineas, _con51derables cantidades de acido son ney.
tralizadas sin apreciable cambio en la concentracion de iones hidrgeng
en la sangre. Pero si cantidades crecientes de cuerpos queténicos contingay
acumulandose, una cierta proporcion es excretada por la orina en formg
de bases fijas, especialmente de sodio. Tal proceso lleva a una deplecign
del organismo en este elemento, es decir, a una hlponatrgml.a Y a una re.
duccién de la concentracion de electrolitos (:,le todo§ los liquidos del orga-
nismo. Otra consecuencia de ello es la deshidratacion con disminucién ge
la volemia. El coma diakético es la resultante de la acidosis. El organismo
puede soportar hasta cierto grado los cuerpos quetonicos en circulacién y
esto es lo que llamamos exclusivamente acidosis. El resultado final del pro-

ceso es el siguiente:

mulan en el cuerpo.
cético. Son los llama

1—Deshidratacién y hemoconcentracion.

2.—Hipocloremia.

3.—Disminucion de la reserva alcalina, que es el elemento mas caracte-
ristico. %

Se esta de acuerdo en hablar de coma diabético cuando existe la con-
juncién de estos dos elementos: 1.—Eliminacion de cuerpos queténicos por
la orina, y 2—Reduccion de la reserva alcalina por debajo de 20 volime-
nes por 100 cc. de sangre. i

El cuadro clinico del coma es el de una complicacién que estalla en
general con prodromos; por algunas horas o dias el enfermo tiene la sen-
sacion de malestar, de decaimiento y se comprueba ya la eliminacién de
cuerpos queténicos por la orina. En el coma ya establecido son sintomas
caracteristicos la respiracion de KUESSMAUL, los trastornos gastro-in-
testinales, la insuficiencia circulatoria periférica, la deshidratacion y el es-
tupor. En este momento, la reserva alcalina esta muy descendida (inferior
a 20 volumenes % de CO2), las glicemias son altas, siendo de notar que
las més altas hiperglicemias son las que se comprueban en este estado.

_Las causas del coma diabético son: 1.—Excesos alimenticios, 2.—Faltd
de insulina, 3.—Infeccién. ’

En el diabético que sigue estrictamente las indicaciones, es esta }'ﬂt!:
ma la causa habitual del estallido 'del coma. La infeccién significa dism!
nucion de la accidn de la insulina y aumento del requerimiento.

El dingxléslico diferencial del coma diabético hay que hacerlo con la
reaccion hipoglicémica grave, con la hemorragia cerebral, la uremid
meningitis, algunas intoxicaciones (barbitarica y salicilato de sodio);, pest
lo mgs Interesante es hacer el diagnostico con la reaccién hipoglic.emllcz
ﬁlilcan Do se trata de un diabético que se encuentra en tratamiento insh i-
nico. Desde luego hacemos presente que el coma diabético es una comp™™
Lizlon que se anuncia con prédromos con algunos dias de anticipac'og :;
gor f:s Sﬁgl:lg;dlgi reaccion hipoglicémica, sobre todo cuando es Pro‘{gﬁnos
S s inaria, se produce con brusquedad, destacandose 2 T2 di-
e eristicos, como los sudores, la cefalea, el ha“?k?re ybre es”

G52 buede tenerse una muy exacta informacion S0% * g

te diagnosti : 5 !
JOSLI%\I .ostlco diferencial consultando el cuadro siguiente tomal

Coma diabético

e

1.—Comienzo
9.—Alimento

3.—Insulina ’ ph
4,—Presencia de infeccién!
5.—Sed

¢.—Hambre *

7.—Vomitos

8.—Dolor abdominal
9.—Fiebre

10.—Piel
11.—Temblor
12.—Visién
13.—Globos oculares
14, —Aspecto

15.—Respiracion
16.—Presion arterial
17.—Estado mental

18.—Inconsciencia

lenfo (dias)
en excaso
escasa |
frecuente

extrema

ausente

comunes |
frecuente {
ausente (excepto con in-l
facciones) |
secd |
ausente |
borrosa [
blandos I
florido |
disnea ;
tiende a caer !
intranquilo, preocupado '

gradualmente progresiva

—~——
brusco (minutos)
escaso

excesiva

no

ausente

frecuente

raros

ausenta

ausente

hiimeda

frecuente

doble

normales

palido

normal

tiende a clevarse
apatico, irritabla, histé-
rico.

puede sobrevenir

19.—Orina (glucosa) positiva ﬁ?&iﬁi’v'?f"e‘xf la  segunda
20.—Orina (cuerpos que- presentes ooy g

Hnicos) ausentes
21.—Glicemia . alta baja
22.—Tratamisnto especifico insulina, liquidos, sales carbohidratos
23.—Respuesta al tratu-] gradual (horas) | rapida (minutos)

miento.

El pronéstico del coma diabético depende fundamentalmente de la
edad del paciente, de la duracién del coma y de la existencia de complica-
ciones. A medida que los anos transcurren, la frecuencia del coma diabé-
tico disminuye, pero su gravedad aumenta considerablemente. La morta-
lidad del coma diabético es de 2-3 0/oo hasta los 20 afios, sube en la tercera
década de la vida a 8-11% y llega a 41-50% en enfermos de 60 afios. La du-
racion del coma proporciona también una informacion pronoéstica; cuando
se prolonga por mas de 8 o 10 horas, debe considerarse el caso muy gra-

_ve. Por Gltimo, naturalmente las complicaciones que desencadenan el coma,

agravan el pronéstico, de acuerdo con su naturaleza.

Tratamiento.—El tratamiento del enfermo debe hacerse en ‘el Hospi-
tal 0 en la Clinica. Hecho el diagnéstico y mientras se prepara su traslado,
deben tomarse las primeras medidas, ordenando la administracion de una
cantidad importante de liquidos (hipodermoclisis de un litro de solucion
;’!]ucosalina, por ejemplo). Una vez hospitalizado y comprobado fghacxen-
mente el diagnéstico, conocidas las cifras de glicemia y la reduccion de la
reserva alcalina, se inicia un tratamiento vigoroso con insulina.

dInsulina.—La insulina hay,que emplearla a grq(rildgs dosis con el obje-
0 de romper el circulo vicioso del diabético en acidosis. ',

La reé)ucida disponibilidad de insulina del 'diabgtlco en aq1dos153 se'ha—
€ mas precaria aun porque la actividad de la insulina disponible disminu-
ye extraordinariamente y el cuadro tiende esp(.mtan_eament.e a la agrava-
¢i6n. Se empleara Ia insulina de accién rapida (insulina ordinaria) y a do-
IS que fluctian entre 50 y 100 U. I, como primera dosis. En general se cal-
VA UsTnor k. de peso. Conjuntamente con inyectarla, se continia en

la "ehidratacién del enfermo por la administracion contmu? cile lllqt{xc:os

E-O'r 1as vias parenterales, subcutanea o intravenosa gota a g(;z; r(iz 2 :glﬁz
i By . § respecto a la a

Pertonica de cloruro de sodio. Con resp oy anlereitin

8lucog inistrarse en
g a : 2 adminis : ‘
lsot(sni y Pllede demrse que ésta dleak;ecifras e la ghcemla no sean extraor-

¢a de glucosa cada vez que
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insuling
Falta de insulina 3

Disminucion de la actividad

de la insulina X Cal‘bo}llidratos
o '
| v
Acidosis . Incompleta combustién de [as
grasas
Zfliy e

\ </

Acumulacién de cuerpos queténicos

dinariamente altas, con el objeto de evitar posteriormente una reaccién

hipoglicémica. Pero no parece necesario administrarla cuando el diabético, *

como sucede en muchos casos, ofrece cifras de glicemia muy elevadas. Pa-
ra precisar mas, diremos que si el coma diabético se presenta con cifras
de glicemia superiores a 6 g., es innecesaria la administracion de glucosa.

La via de administacion de la insulina sera la via subcutanea, a menos
que, estando muy seriamente comprometida la funcion circulatoria, haya

que temér una defectuosa absorcién y en tal caso se la administrara direc-

tamente por la via endovenosa. Esta via no puede constituir el método
habitual, por cuanto es sabido que una parte de la insulina asi administra-
da se pierde por la orina.

El control del enfermo debera hacerse cada media hora, procediendo
a determinar las modificaciones de la eliminacién de cuerpos quetdnicos
por la orina y la glicemia. De acuerdo con estas informaciones, se renova-
ran las inyecciones de insulina, a igual dosis que la inicial si las condicio-
nes se mantienen, a dosis menores, de 30 o 20 U. I. cada media hora si el
enfermo manifiesta alguna mejoria y se prosigue asi hasta la total desapa-
ricion de los cuerpos queténicos y la reposicion de las cifras de reserva
a}calmg por gn_cima de 30 volimenes % . Durante todo el tiempo se con-
tmua}ra_ administrando liquidos, se vigilara la circulacion y se daréan los
analépticos que se estime indispensable.
a]recli‘eagocxl-os:es stggalegode insulina para obtener el control del coma fluctian

) a 600 U. 1. en el plazo de algunas horas.

Muy til es proceder al lavado gastri i i i ta

g gastrico. Su importancia ha sido pues

3{1 cl§aospor BURGESS, SCOTT y IVY, a menos que el enfermo, como
ice LIN, esté in extremis. El lavado gastrico alivia la distension ab-

dominal, suprim Smi i1 5 e x . idos
por la via orl)“al. e el vomito y facilita la ulterior administracién de liquid®

Alcalinos.—Con alguna logica se ha propuesto el empleo de alcalinos

32 S(l) dti!;)a.t%r:l::;ﬁddfi la acidosis digbética, particularmente del bicarbon?;:
Sk momentoae no hay necesidad alguna de emplear estas sustancel i:
mientos que ya hicir; que la acidosis se controla eficazmente por P rociniS‘
tracion liberal de I ul:(én Sus pruebas: insulina a grandes dosis, adn}cali‘
nos y de bicarbona? ldOS ¥y cloruro de sodio. La administracién de al un
el e 0 de sodio en especial, para que llegue a tener 2 e e
3 reserva alcalina, debe hacerse a dosis extraordinariamen

altas, i : ;i
en la Mayo Clinic o I\?I al edema. En un grupo de experlencr;ls o 258

AKER, se usaron los alcalinos en dosi

Incapacidad para utilizal:
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Las conclusiones del trabajo aconsejan su empleo solamente en 1.—
eencia de gran hiperpnea. 2.—reserva alcalina inferior a 10% y 3.—~im-
le-sbilidad de elevar la reserva alcalina y persistencia del coma, a despe-

cﬁzldel control de la glicemia.

Coniralccencia.—Conj.rol_adq el coma diabético, la convalecencia se ha-

rapidamente. Ya al dia siguiente el enfermo esta en condiciones de re-
c?b' una dieta blanda o solida y dentro de 2 a 3 dias se le puede colocar
- lrna dieta regular de mantenimiento. La actividad de estos enfermos, sin
%2 Eargo debe ser limitada, debido a las grandes alteraciones que, aunque
3mun m,odo inaparente, se producen en todos los tejidos: en este periodo
eeden observarse, debido al incremento progresjvo de la sensibilidad a la
e ulina, accidentes hipoglicémicos. La reduccién de las dosis de insulina
emr:plead’as debe hacerse bajo el control inmediato de. las pruebas de gluco-
suria y de glicemia. . pu b3

Poco a poco el enfermo va a la normalizacion de su régimen, en el sen-
tido de la composicion de la dieta y de su valor calorxcp._ La msulmgx se re-
duce también paulatinamente, hasta volver a Igs copdwnone_s anteriores al
accidente, y por fin se hace el traspaso de la insulina.ordinaria al trata-
miento habitual con insulina retardada. La forma de hacer este tljaspz;so
es la siguiente: partiendo desde luego de la n9c1on.de que a dosis xgt;a es
por 24 horas la I-P-Zn tiene una mayor eflcamg unidad por urilyd.ad_, el re-
emplazo debe hacerse con una economia aproximada de un %01,,5,1%1 1e5 tzg[;
fermo, por ejemplo, estaba bajo control con una formulaA%i -15- t e
U. 1) se la substituye en principio por 40 U. L de I-P-Zn.. emtas.,daa::da e
do en cuentg que el total efecto del tratamiento con insulina ge 211 -
se obtiene sino al cabo de algunos dias_ por la acumulacmnt etaasiim re,
conviene que el traspaso se haga paula.tmamentg, yz{_que sdei I‘laa mitadpde
de diabetes graves. Asi procedemos a inyectar el primer dia

la dosis calculada como dosis basal, 20 U. L de&-l}—én;isglﬁlg’{lée“;‘a“%‘?l?‘C(C’lr;
insulina ordinaria en la formula 0—15-0-101.a Vi 0_10_0_1'0 y al tercer

I-P-Zn y 20 U. L. de insulina ordinaria en 2 : i »
dia, poryfin, 40 U. I de I-P-Zn y supresion de la insulina corren 20 Ij:ctf;
ralmente que este es un simple esquema y cualgulfim ftefarén en el sen-
factoria, de acuerdo con las pruebas de glucosuria, g'gcaci()n de las dosis
tido de la prolongacion del traspaso, elevacion o mod!
de cada uno de los componentes. A
n propues-
Ultimamente, FOWLEY, BENSLEY ¥ R-ABT nggdcelj’d}:;is e T
to un tratamiento del coma diabético, combinan loGgeneral Hospital, acon-
lina de ambos tipos. Estos autores, en el Montreal,na corriente por via in-
sejan la inyeccién simultanea de 100 U. I deouasiljll de I-P-Zn por la via
travenosa, 100 U. I. de insulina corriente ¥ 20 d. srandes cantidades de
subcutz'mea, con la administracion consiguiente ?ogen 96 enfermos hubo
idratos de carbono: con tal método de trataMieno: = " v la energia
6 fallecidos. Nos par’ece preferible ajustar 1as goflsw);na,
el tratamiento de acuerdo con la intensidad de
Smi | coma pero
ACETONURIA SIMPLE.—Es un .Sintomabli:;gort‘:l izrtr:gg gee salud. C%m-
Suele encontrarsele también en diabéticos ot sobre su significacion y
Probado por primera vez, es dificil pronunclarse 7o e un sintoma que
debe naturalmente ser tratado con el I8 stico. Se impone de inmediato
Puede significar una amenaza de coma diabe li nte de las grasas ¥ la ad-
2 Correceién de la dieta, la disminucion impor ahs indicaciones. Compor-
tertencia al enfermo de cefirse estrictamente a I

: insulina, sin cambio
i Ja dosis de INSWIDE, Slicons
ae’]g“flgnénte la indicacién de aumentost‘;eempleandoy y por ultimo, el con

-Zn cuando sea ésta la que s€ €



trol. cada 24 horas del enfermo, hasta obtener la total desaparicién ge {fe
cuerpos quetonicos.

Apreciacién general sobre el tratamiento de la diabetes

El diabético, en el momento ac'tual, dispone de recursos eficacisimqg
para el control de su enfermedad. Tiene por un lado las dietas, que en sy
composicién cualitativa se aproximan bastante a la dieta del sujeto nor-
mal y le permiten, en consecuencia, perseverar en ellas sin la objecién de
las antiguas dietas que al cabo de algin tiempo se hacian repugnantes ¢
insoportakles, y por otro ‘dispone dg la’hormona mdlsp'ens'ak')le, que ac-
tualmente se administra en forma mas cémoda que al principio de.la era
insulinica y que para la gran mayoria de los diabéticos permlte_ su control
con una sola dosis de insulina retardada en las 24 horas. El diabético sin
complicaciones puede y debe, hoy dia, sentirse blep; si tal cosa no sucede,
la responsabilidad es del médico. Un factor muy importante en la obten-
cion de los mejores resultados, estriba en la educacion del enfermo, la que
debe iniciarse desde el primer contacto con su médico y debe llevarse ade-
lante en cada nueva entrevista, hasta la total comprensién de su problema:
Conviene, sobre todo, advertirle. los peligros que entrafia la enfermedad’
entregada a su libre curso, la aparicién precoz de la arterioesclerosis, el
riesgo' de los accidentes acidéticos y de las complicaciones infecciosas, pre-
sentando al mismo tiempo el reverso de la medalla, esto es, las expectati-
vas de vida que el enfermo tiene cuando las cosas se llevan en la forma
adecuada. Practicamente la expectativa de vida de un diabético de 40 afios
es la misma que la del sujeto sano a esa edad.

Sintetizamos los objetivos del tratamiento diciendo que ellos deben
ser la supresion de las caracteristicas diabéticas; pero supeditado este ob-
Jetivo a la obtencion de una sensacién de bienestar y de salud que capa-
citan al enfermo para desempefarse sin limitaciones en su actividad. Hay
en estas lineas, como se comprende, algunos términos relativos. ;Cuando
consideramos sufgcientemente dominadas las caracteristicas de determina-
do enfermo? Cuando las dietas calculadas pueden considerarse suficien-
tes para ab'astecer a las necesidades metabélicas de estos enfermos? Cuél
sera la dosis Y el momento oportuno de la administracion de la insulina?
Cuindo podra el enfermo considerarse curado de su enfermedad?
imp]lz ;igﬁgﬂ‘fsdgi 1;1 diabetes, el tratamiento debe iniciarse cuantoda}nt,g::
S el h? a qll%e‘corresponda, segu.n”las normas que ya lmnc;
logra reducir las cifp ocadorxclg, con la composicién prevista, el enfermo se
mantienen con escarsas cf fg SR e deazicar por a Ormario
complementar el tratas oo U0 Bay duda alguna que es necles?or-
ma de 1-P-Zn. Las dar?legto con insulina, la que se administrara en b?ener
la reduccién y desa B e lentamente progresivas, hasta o te de
la glicemia ‘Cu;il&espcZl rlcion de la glucosuria y un descenso importan unto
que todevia (ée = -Ond.as cifras aceptables en este sentido? Es un p P
portancia ni trzfscensea N o M Doaae oo tlemteim'le
eliminando escasas ¢ ntqgi (ciie i = o el entero Contenga
BentEe delipne +: asn ldades de glucosa y que su glicemia se marflermo’
con estas caracteristic}lpenores a 2 g. 0/0o. Mis aun, cuando el en te al-
tas de insulina, estas :lsfr emplea cuotidianamente dosis relatlvamerl';ri :
para el enferm;) en el senztlisdSu?imﬁczm = romangen de' Seegs hipo-
glicémicas. | Giitarhic gnt 0 de hacer menos posibles las reaccion g4
pone a las complicacion gontrolado 8¢ S scpurd de que 197 D
tal de su tratamiento eqe Su enfermedad y que el objetivo fun ecie.
Hay quienes, sin emp buede alcanzarlo sin tropiezos de ninguna esP nsi-

d Mbargo, son mas exjgentes en este sentido y no €0
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deran correcto el tréxtarr;}ento. mxentl{as la glucoslgrig no desaparezea total-
mente ¥ las c1fras' eg llcemtla no alcancen lps 1m:utcs considerados como
normales. Es clarp.que al ex 1rc—:mar asf las exigencias se obliga al enfermo
a cumplir mas estrictamente las prescripciones de su médico. Pero por otro
[ado es kien sabido que en algunos casos no sélo es dificil alcanzar tales
resultados, sino que, propugnando por llegar a ellos, puede ocasionarse da-
fio al enfermo con accxder}tes Imprevistos. Sobre el momento de la admi-
nistracion de la I-P-Zn existen y existiran diferencias de apreciacion. Para
nosotros, como dijimos, es }ndlferente colqcar la dosis en la mafiana o en
la tarde, y en lo que se refiere a las ventajas relativas de insulina ordina-
ria y de insulina cristalizada, puede decirse que en la practica no hay dife-
rencias. ) ) ;i

El célculo de la dieta, y aparejado con ello el de la posologia de la in-
sulina, debe hacerse fundamentalmente a base de las modificaciones del
peso corporal del enfermo. Ya dijimos que la balanza es para el diabético
mas importante que el reactivo de FEHLING. El diabético obeso debe per-
manecer en una dieta de hiponutricion en tanto que su peso corporal no se
reduzca hasta el peso ideal o ligeramente inferior. Una vez que esto se ha
alcanzado, se enriquece la dieta, se aumenta su valor calérico a 25:30 o mas
calorfas por k. de peso, si es necesario, deteniéndose en el justo limite en
que se consigue una estabilidad ponderal y un suficiente aporte para las
demandas energéticas. Mas grave es el caso del diabético desnutrido, don-
de existe la obligacién de alcanzar una recuperacién de peso. El aumento
de la dieta lleva aparejado un aumento de los requerimientos de insulina
y se debe ir progresando asi sucesivamente hasta colocar al enfermo en
optimas condiciones. Ry,

La gran masa de diabéticos debe continuar el tratamiento por toda
su vida. La curacién es un hecho excepcional. Diabetes recientes, de grado
moderado o leve, suelen desaparecer; pero antes de aceptar la curacion,
¢S necesario controlar y juzgar de ella a través del comportamiento de las
curvas de hiperglicemia provocada. El enfermo dentro de una dieta apro-
Ximadamente normal debera tener una glicemia normal y ser aglucostrico

g :
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: tar glucosuria postprandial y todavia’la. hiperglicems
. b adegglucosa debera quedar dentro de limites nofmj';;‘)“

rovocada con 50 g. e
gélo asi puede aceptarse la curacion de un enfermo. |

tamiento en un caso de diabetes grave, con dieta, insuling corri
Esauema de B (adaptado de JOSLIN, The Treatement of Diabeies Mellitus, 194,
%c onemos uh hombre de 35 a 40 afios, con 1,74 metros de estatura. Su peso actyg [
sclill’x)xmente‘dc 65 k. Su diabetes es relativamente reciente. Su peso standard es de 72 kil4.
gmm(:/s: . s
(Ver la pig amterior). 5 t . dia: 1.20 7
i i —Primer dfa: 3 g. 0/00; al noveno dia: 1,20 g. o/00.
Glicemia en ayunas e insulina corriente o cristalizada que se agregan a] Al

dosis suplementarias de ) t .
mucidz‘:)sy ala cgmidn en los primeros dias deben ajustarse de acuerdo con la férmyly

de BENEDICT.

BENEDICT + rojo amarillo verde
Unidades de insulina 8 4 0
2 —HIPERINSULINISMO

Los mismos sintomas provocados por una dosis excesiva de insulina
pueden presentarse espontaneamente, constituyendo el hiperinsulinismo o
cindrome de HARRIS. Este autor describié por primera vez el cuadro en
1924, como una forma de hipoglicemia no ligada al empleo de la insulina
y caracterizado por ataques convulsivos con pérdida de la conciencia. En
ocasiones, la autopsia revelo en estos enfermos un carcinoma de los islotes
de LANGERHANS.

El verdadero hiperinsulinismo presupone un aumento del tejido insu-
linogeno y su tratamiento obliga a la ablacién quirtrgica del adenoma o
carcinoma. Pero es indudable que puede haber un hiperinsulinismo fun-
cional, debido a causas extrapancreaticas. Es obvio sefialar que la insufi-
ciencia del I6bulo anterior de la hipéfisis o de cualesquiera de las hormo-
nas antagonistas de la insulina puede causar un relativo hiperinsulinismo.

Si el estudio del enfermo llega a permitir el diagnéstico seguro o muy
probable de tumor del pancreas, el tinico tratamicnto légico es la interven-
cion quirurgica, tanto mas cuanto que la naturaleza de este tumor es en
muchos casos de caracter maligno.

. El tratamiento médico para las demés formas se impone, aunque 10
slempre sus resultados son satisfactorios. Consiste simplemente en la ad-
ministracion de carbohidratos o, segiin la intensidad del ataque, la adop-

cion de la pauta de tratamiento de la reaccién hipoglicémica grave causa-
da por la insulina. : :

TRATAMIENTO DE LAS ENFERMEDADES DEL TIMO
Fisiopatologia

< .
pl.ObIlfmi;ug(c:u})]n del tunp es poco conocida. Con el objeto de esclarece.;i:!
tracién de extratprgced.ldo 3 experimentar por timectomia o por admllén'
P Xtracto de timo. Qon la timectomia se demuestra que esta & es
> ns'ef esencial para la.vida y que no siempre se producen detentiey 0
6sccgrr;01;):i<crl§1 desarrollo en el animal joven. Los retardos ‘del desar;fac-
tura,s L 'o que los dg la calcificacién y de la consolidacion de las o
». Observados experimentalmente por algunos autores como g8

cuencia de la timectomj haber
. omia, no son re 7 or no
sido corroborados por otros sultados concluyentes, p

La s . ; i
don hana;ior::ir:;s}éacgon de timo en el alimento o las inyecciones de ‘?"-tlrin—
{ €1do 1gualmente a resultados contradictorios y de difict

ac-
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terpretacion. GLANZMANN ha sugerido que el timo se
a]macenau'n_lento de vitaminas, ex.pllcando en esta form
del crecimiento que suele determinar Ia administracién
tidades de_ t'lmo..’Se acepta que la dificultad deriva prin
escasa purificacion del material empleado y de las difere
entre los diversos tipos de extractos. Es interesante cit
Jos esfuerzos hechos por ASHER, quien desde 1936 ha trabajado con :
sustancia extraida dgl timo, llamada timocrescina. Las re;cciones ulllji?
micas de esta sustancia demuestran que contiene péptidos y aminoéci?los
azufre y p’os'lblemen'te'tamblen cistina. La inyeccién de timocrescina ro-,
duce un rapido crecimiento de los animales jovenes y acelera el desarr%llo
sexual. La timocrescina ha demostrado antagonismo con la tiroxina, en
lo que se refiere al crecimiento corporal. Esta accién estimulante de la ti-
mocrescina se obtiene solo cuando se la emplea en varias generaciones su-
cesivamente. Los cambios humorales en las ratas inyectadas con timocres-
cina incluyen un aumento de la calcemia y de la fosfemia. A pesar de los
claros y definitivos efectos de la timocrescina, dista mucho de ser inobje-
table la existencia de una hormona timica especifica (GOLDZIEHER). Es
més probable que en estos extractos el factor estimulante del crecimiento
esté represeptado simplemente por la presencia de algunos aminoacidos.

a un organo de
a la aceleracién
de grandes can-
cipalmente de la
ncias que existen
ar a este respecto

Enfermedades del timo

GOLDZIEHER discute la significacién patologica del timo, esquemati-
zando los siguientes sindromes: 1.—Muerte timica. 2—Asma timico. 3.—
Constitucién timica del nifo, con o sin asma. 4—Hiperplasia timica de la
er}fe’rmedad de BASEDOW. 5.—Hiperplasia timica o tumor en la miaste-
nia grave. 6—Tumor timico en el sindrome de CUSHING.

1. Muerte timica.—La posibilidad de la muerte timica es innegable.
l?iversos casos, como los de KAUFFMANN, DUCROT, etc., indican que un
timo grande puede en el nifio comprimir la traquea y causar la sofocacion,
pero este es un hecho excepcional y son muchos log casos autopglados que
han negado Ia hipotesis diagnostica de la hiperplasia timica. Asi se expli-
ca el descrédito en que ha caido la llamada muerte timica. Mas probable,
Y seguramente mas frecuente, es la comprobacion de una hiperplasia timi-
¢ incidental y secundaria a la verdadera causa de muerte. Desde luego

3y que sefialar la frecuencia con que se asocian la hiperplasia del timo
¥'la hiperplasia de las suprarrenales y especialmente del sistema croma-

In; en tal circunstancia, la responsabilidad de la muerte Po,rlt§h°d;'a é’;‘;'
€0sis o grandes esfuerzos fisicos recae mas bien sobre este ultimo :

= 1.2- Asma timico.—Este cuadro que con alguna frecuencia se diagnostica
08 nifios, serfa explicado por la existencia de una vagotonia.

mar parte del estado que

3. COn > .. i & st B e 'for
stitucién timica del nito.—Entra a 1

lQS pedj %
i0e_atras llaman estado timico-linfatico: tume : ;
ﬁ:leos, Organos y nodulos linfaticos (de la faringe ¥ del lptestzxu?),.'gsplcx;q-
becalia por hiperplasia linfatica, timo grande, hiperplasia del corazon, 2i-
Plasia del sistema cromafin, escaso desarrollo genital.

. 4 Hi o SEDOW.—Np es una en-
lidag Slmcrplasna timica de la enfermedad de fgﬁémcno e

Cparada sin ; i6n de un
Teety, a SIno una manifestacl e 7 e rarrenales.
ctdmente re[acionado con los cambios que se operan en las suprarre ales
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5. Hiperplasia y neoplasmas del timo en la miaslenia.gra},e_ —Son g
gran interés, aunque por el momento no tengan una explicacién satisfac.
foria. Muy probable es que los mismos desordenes metabohco_s que progy.
cen la miastenia, alteren también el timo y determinen su hiperplasig,

6. Tumor {imico en ¢l sindrome de CUSHING.—Este tumor timicg %
ta ligado también al compromiso de las suprarrenales.

Tratamiento

Los {ratamientos de la hiperplasia del timo se reducen a la ablacip
guirdrgica, a la radioterapia y a} tratgmlento general. La cirugia de] timo
es un capitulo destinado al olvido, dice G'OL.DZIEHER. Solamente en q
caso de un tumor en que la ablacion sea técnicamente practicable y clini-
camente diagnosticable se recurrird a ella. Las indicaciones operatorias
son ciertamente muy raras.

La sensibilidad del tejido timico a los rayos X, hace apropiada la Ra-
dioterapia para reducir un exagerado tamano de la glandula. La principal
indicacién de la Radioterapia es el asma timico.

Los mejores resultades en el tratamiento de esta afeccion, sobre todo
en la llamada constitucion timica, se obtienen con las dietas apropiadas.
El consenso de los pediatras asigna‘a la dieta compuesta de verduras y
frutas {rescas, en combinacion con carnes, los mejores éxitos; los excesos
de hidratos de carbono y de liquidos son indeseables. La medicacion calci-
ca con vitamina D, es una gran ayuda. El resto del tratamiento lo hace la
vida al aire libre, el sol y los estimulante generales.

TRATAMIENTO DE LAS ENFERMEDADES DE LA GLANDULA
PINEAL

La glindula pineal estd relacionada con los cambios somaticos de
la preadolescencia. En realidad ni la pinealectomia ni la administracion
de extractos pineales méas o menos puros, han logrado demostrar en forma
clara la intervencion de esta glandula en el complejo endocrino. A traves
de estos trabajos experimentales sélo puede asignarsele algiin papel o
desarr’ol.lo de los érganos genitales. Mas concluyentes son las informaclo-
nes clinicas, que han podido establecer definitivamente que la destruccion
de la glandula pineal, por cualquier causa, acelera la pubertad y se acom
pana de macrogenitalia. Este doble efecto solo se observa en el sexo mas
culino. La interpretacién de estos hechos es, sin embargo, discutible. -
tras que algunos creen que la maduracién precoz de estos e€nfermos )
b}da a la eliminacién de la funcién pineal, otros lo atribuyen a un.hlp'e}"
pinealismo y no pocos creen que se trata solamente de una modificaclo
de la funcién del mescencéfalo,

Las manifestaciones clinicas de los tumores de la glandula pineal 5;’
exXpresan como sintomas neurolégicos de vecindad y como m-anifeStacmr'x‘en
endocrinas. Los primeros son los sintomas habituales de la hipertens’
:ntrzllcx(';m‘ea‘na', con atrofia ¢ptica, paralisis oculares, ptosis palpebral (}’eﬂ?a
rcerﬁ()‘n 1tl'(zb sxqtomas fx‘ecuentgs son la somnolencia, por comp1-9m1§° y

8 hipotalamica, la amnesia, la alteraciéon de los centros térmicos a-
veces obesidad. Los sintomas propiamente endocrinos se refieren a 105 i
crogenitalismos y a la pukertad precoz. snduld
iné?lrl?t:zir}‘lellto'—La existencia de una lesién neoplasica de la .g]ar;dl;lﬂ“
pineal indica el tratamiento quirdrgico. Tumores de la glandula plﬂza('ff’"',

sido 3 i :
v mé(;}))erados con exito en contadas ocasiones; la mortalidad es a
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HORMONAS GONADOTROPAS Y SEXUALES

Las funciones sexuale; son la resultante de las funciones combinad
del 16bulo anterior de la hipofisis y de las goénadas por'ihtermedio g;asss
respectivas hormonas, hormonas gonadotropas las primeras, hormonas se?
uales las segundas. i y

Los trastornos y desordenes mas importantes que en la esfera de |
funcion sexual se gbservan son las hipofunciones, que se llaman primaria;1
o secundarias, segun que se trate de una insuficiencia prevalente gonadal
o pituitaria. ) ! )

. Para todas las demas alteraciones hormonales se ha descrito una fase
de hiperfuncion; existe un hiperinsulinismo, un hipertiroidismo, etc.: pero
en lo que atafie a las gonadas, esta analogia desaparece, porqt;e hasta el
momento no existen condiciones clinicas que con seguridad representen
un exceso de hormonas. Ciertos neoplasmas que pueden conducir a una
Fer{;pr}?acién de hiperfuncién constituyen una excepcion, que no refuta
o dicho.

LAS FUNCIONES SEXUALES EN LA MUJER

ADOLESCENCIA.—EI término adolescencia:se emplea para designar
ei periodo de desarrollo durante el cual se produce la diferenciaciéon o ma-
duracion sexual. La adolescencia termina con la pubertad y el término
menarquia designa el primer periodo de hemorragia fisiolégica del ttero.
Estos fenémenos ocurren entre los 11 y 14 anos y van acompanados de una
serie de cambios somaticos que son caracteristicos: aumento del peso, la
voz cambia de tonalidad, cambian las medidas antropométricas, los geni-
tales externos se desarrollan y se vascularizan, el utero crece rapidamen-
te y pierde su aspecto infantil, modificandose la relacion cérvico-ute;ina, la
vagina se desarrolla en profundidad y sus paredes adquieren rugosidades;
el ovario igualmente aumenta de tamafo; la maduracién folicular es mas
activa y eventualmente se produce ovulacién y formacion de cuerpo luteo;
el tiroides se hincha y puede desarrollarse un pequefio bocio; el esquelcto
Y, sobre todo, la pelvis se transforman igualmente en este periodo de ma-
duracion sexual; las mamas pasan al estado adulto y el desarrollo piloso
due acompafia a todo el desenvolvimiento es caracteristico. ] A

La endocrinologia de este periodo es la siguiente: bajo la influencia
Prolongada y cada vez mayor de la hipofisis por intermedio de sus hor-
Monas gonadétropas, csto es, los factores H. E. F. y H. L, el ovario llega al
&tado adulto e inicia su actividad. Es cierto que la funcion estrogena del
Ovarig com’enza mucho antes, tal vez alrededor de los 7 afos, y es responsa-
ble de los cambi AR " sexuales precoccs que caracterizan la adoles-
cencia; f 10s somaticos y sexuales precoe son al principio muy pe-

~d; SIn embargo, las cantidades de estrogenos :

2 hipofis; o jercer un efecto pro-
i 1S1s 7 i iciente para e€j i
liferat; hasta alcanzar un nivel suf p - lcanzado la maduracié

soxy. VO Sobre el endometrio. El ovario, que ha a de la hipofisis y esta

espuent. -PoNde en forma completa a las Antliugnsee 8 i ge cuerpo 1-

tog, Sesta esta caracterizada por la ovulacion y lq'fq_rdmalc madurez sexual.

Sin cS ¢ €s el fenomeno que representa la iniclacion . anto todavia debe
argo, hay que anotar que en este preciso mome
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e ; ez completa
hacerse una restriceion al sentido fiq nf;aduernte ma(})uro ) desdle q“e.e_ste
primer ¢vulo puede no resultar suficientem Para la fertjljy,

rio; pero la pituitaria es 1ndlspensabllebpar§iéi leficiente - r;lf: 0 ovaricy
y para que éste se complete. Una colabora 7 ntenim)i( : gmca entre
los dos factores glandulares es espnmal para el ma 2 ento de un eqyj.
librio fisiolégico, de orden quimico, metabolico y nervioso.

CICLO MENSTRUAL.—Se designa por c1c19 menlstr'qal ala her:r}orra.
gia periédica y los fenémenos que la Precfde“d' e oo o, Sonmat
cuerpo liteo y cambios progestacionales del en ometrio.
El ciclo menstrual puede dwujmse en dos fas_es. 1) fase de desarrollg
y crecimiento, y 2) fase de secrecion. En sus relac19ngs hormonales, la pri.
mera fase se designa con el nombre de fase estrogénica. Esta fgs'e‘ termina
con la ovulacién y la fase siguiente corresppnde a lq preparacion para el
embarazo. Durante este tiempo, el cuerpo Iuteo func19na como un drgang
de secrecion inlerna y su principio activo, la Proggstma, p_rqc}uce la dife-
renciacion especifica requerida para la implantacion, nutricion Y protec-
cion del huevo fertilizado. Naturalmente, en este periodo la funcion estro-
génica continta. La fase en su conjunto se denomix}a fase progestacional.
Cuando la fertilizacion no tiene lugar, el ciclo termina con un periodo de
scerecion y se produce la fase menstrual. ' )
En resumen, en la mujer adulta la sucesion de los fenémenos es la si-
guiente: : '
1—Aumento periddico de la accion gonadétropa de la hipofisis, con acti-
vacion del ovario, el que responde con

2—Desarrollo del foliculo, maduracién y ovulacién.

3—El foliculo ovérico produce estrégeno y después de su ruptura, el fo-
liculo vacio forma el cuerpo liteo.

4-—Este, a su vez, secreta Progestina, ademas de estrogeno.

El ovario secreta estas dos hormonas: estrégeno, exclusivamente des-
de el 1.2 al 13.9 dia; a partir de este momento comienza la secrecién de Pro-
gestina y la secrecién de estrogeno disminuye sin desaparecer totalmente.
Por el torrente sanguineo llegan ambas hormonas al utero, a las trompas,
a la vagina y a las glandulas mamarias, que son los érganos efectores. Todo

el proceso representa la aptitud de la mujer para cumplir con su funciot
de reproduccién,

1 T T I
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En cuanto a la cantidad de hormonas producidas puede decirse que si
bien se sabe con cerieza de.la variable produccion de hormonas gonadoé-
tropas de 1a hipofisis y de los bequenos cambios histologicos que se pueden
ohservar en la glaqdula duran.te. el periodo menstrual, no se ha podido de-
terminar con exactltu'd.la modificacion de: la increcién hormonal y en cuan-
to a las hormonas ovaricas puede, a través de su eliminacion urinaria, tra-
zarse una curva que lleva la excrecion de estrégeno de 200 a 700 U. L, ¥ la
excrecion de Pregna'n'edlol osgxla en la segunda mitad del intermenstruo de
cero a 5 mg. y fraccion por dia, como lo indica Ia figura N.2 26.

EMBARAZO.—La ovu.lqcién’tiene lugar en la proximidad del 14.9 dia
del intermenstruo y la fertxlxgacion se hace en los dias que siguen. El 6vulo
fecundado llega al endometrio y tiene lugar su anidacién en medio de un
tremendo cambio hormonal. En este momento, las hormonas gonadétropas
encontradas en la sangre y en la orina aumentan a niveles enormes con
respecto a las tasas de las mismas hormonas en la mujer no embarazada.
En este aumento de la excreciéon hormonal se basan las reacciones de
ASCHHEIM-ZONDEK y de FRIEDMANN. Igualmente las cantidades de
estrogeno aumentan progresivamente, tanto en la sangre como en la orina,
a-partir del segundo mes. Del mismo modo, un sostenido aumento de la
Progesterona urinaria se observa, por lo menos hasta el quinto mes.

Esta verdadera descarga hormonal se expresa por diversos sintomas
generales: aumento de tamano del ttero, desarrollo de las mamas, gran.
vascularizacién de la esfera genital y aceleracion de las funciones endocri-
nas (de la hipéfisis, del cuerpo tiroides, de las glandulas suprarrenales).

~La placenta se desarrolla y asume temporalmente el papel de una glandu-

la de secrecién interna —glandula progestacional, como se la ha llamado—
¥ produce una hormona semejante a la hormona gonadétropa hipofisiaria
(gonadotropinas coridénicas), hormonas estrogenas’y progestacionales, ase-
gurando de este modo el aprovisionamiento uterino y fetal en sus deman-
das de hormonas sexuales.

Con la expulsién del feto y de la placenta, esta situacion regresa a un
estado pregravido: la producciéon de hormonas disminuye rapidamente e
involucjonan los cambios que se habian operado durante la gestacion.

CLIMACTERIO.—EI periodo de reproduccién de la mujer es de 25 a
§anos. Terminado, sobreviene la involucion sexual, cuya duracion es va-
"able_: generalmente de algunos afios. Esta regresion se caracteriza por la

eesacion de las menstruaciones y por los cambios atroficos del aparato ge-
nital, Pero la libido puede persistir todavia por cierto tiempo. )
i término climacterio es preferible al de menopausa para d‘esxg'n'ar.
€poca. Este tltimo significa simplemente cesacion de la menstruacion;
Pero en Clinje, se suele llamar asi el periodo que se extiende entre la 1lti-
o Menstruacion regular y su cesacion completa. Es mas apropiado el tér-
20 .chmacterio, porque no involucra una limitacion tan estricta, com-
g:'endlendo totalmente el periodo en que se operan los d.esequx.ll'bljxos hor-
te:r?)?les’ que comienzan con la disminucién de la actmdlad ox;aé xczi) lpilllaai
Tiog arrlxirs ¢on su cesacién completa, periodo que puede prolongarse p

hipé}}:is Mmas importantes alteraciones tienen lugz’zr en teilvoov;:u;; p};-eililpé?
Isig S. E| Ovario sufre una regresién de tipo degeneralivo, L e
'izfltel:acxones cualitativas y cuantitativas en su func.xo?"e'rz ?.c1(11f1§. .as
Eresivl:;cég?es funcionales del ovario cons:jistelnse;la :tl:)?else gl (;1;831(31101'0‘;) Ospx I%l
i € crecie influencias de o s gon: .
o fracasg selx:;ﬁii?iegz Isg'ula incapacidad de ovulacion, que tiene

® Consecyenqia |4 ausencia del fenémeno progestacional, ya que el cuer-
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orma. Estos cambios pueden aun no tener expresigy clini
ca continuar porque los niveles de estrégeng Sol.
altos para producirla. Gradualmente, sin embarg:
el ovario resulta incapaz de responder a la H. E. F. de la hipofisis y cegy,
las menstruacioncs. Sin embargo, aun no puede hak?l.arse de una cesacigy
completa de la funcion ovarica; solament_e puede_ decirse que las cantidadeg
de hormona circulantes estan por deba]o’del nivel que es necesarig para
mantener el ciclo menstrual. En este periodo‘aun se comprueba la elimi.
nacién de pequeiias cantidades de estrogeno por la orina, condicién que gy
J]a mujer persiste durante varios afios despues de la ultima menstruacion,
La hipofisis, por el contrario, se hlpertr_ofla, aumentan sus células bg.
sofilas (SEVRINGHAUS), lo que se acompana de un incremento en la pro-.
duccién de factores gonadétropos. Ya ZONDEK, en 1930, describié un ay-
mento de la excrecion urinaria de estos factores en la menopausa.
La hormonologia del climacterio puede resumirse asi:
1.—La actividad funcional del ovario se reduce progresivamente.
9.—Il incremento de su refractariedad determina un aumento de las
influencias gonadétropas de la hipofisis.
3.—El primer fracaso se refiere al desarrollo del cuerpo lateo, que ya
no se formara.
4—FEn adelante cesan las influencias ciclicas de la Progesterona, como
frenador de la produccion de hormonas gonadoétropas por la hi-
pofisis.
5.—El ovario aun contintia respondiendo por cierto tiempo a la H. E. F.
y la hemorragia menstrual se produce a intervalos regulares o
irregulares. i
6.—Después de un tiempo variable, las respuestas del ovario a las in-
fluencias gonadétropas disminuyen tanto que la hemorragia mens-
trual cesa. L

po liteo no se forma. ks
ca y la hemorragia cicli
todavia suficientemente

UOFORECTOMIA BILATERA L TERAFIA CON ESTROGENDS

| el

FIGURAN.© 27

Factores gonad6tropos mmmmm——
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Estrégenog —, —, —, —. —

2 {cli-
ga dCeorlnoPresultado tenemos que por la supresién de las inﬂuen'c].as Clgel
estrd ea iogester_o’na Y mas tarde de las influencias también qullcqfl ¥

8eno, la funcién gonadétropa de Ia hipéfisis se altera cualitat!
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itativamente (lI' - B. C?LLIP)- En lugar de ser
ciendo alternativamente un estimulo folicula i s
la funcién gonadotropa hipofisiaria se hace ;gngfnéxsiitz:muel:sih:‘telrél-
colamente la p1~oplgdad estxm,ulante fo’licular. Ademas, perdid’ap]a i;sqfllinen?
«ia ciclica del ovario, la fupcxon gonadoétropa de Ia hipofisis pierde también
este caracter ciclico y se ejerce de un modo continuado en un nivel de hi-"
ersecrecion. Estas alteraciones son especialmente notables en la meno-
ausa precoz por castracion. La hiperfuncion hipofisiaria de este periodo
determina no §910 un aumento de la secrecién de factores gonadotropos
sino que también del factor tireétropo y, lo que es mas importante tcfjda-’
via, del factor est.l'mulante' de la corteza suprarrenal; asi se explica el au-
mento de la funcion androgena, que es tipica del climacterio. Los andré-
genos asumen el control de la hiperfuncion hipofisiaria, que en condicio-

cuant » como antes, bifésica,
produ

zante,

‘nes normales esta a cargo de los esteroles ovéricos. Tiende asi a desapare-

cer el desequilibrio hormonal; pero esta estabilizacién obtenida por un au-
mento de los factores androgenos, en reemplazo de los factores estrogenos,
se expresa por la pérdida de la feminidad caracteristica del climacterio.

HORMONAS -GONADOTROPAS.—Las primeras sustancias gonadé-
tropas ensayadas en Terapéutica fueron concentrados de orina de mujer
embarazada, e¢s decir, gonadotropinas corionicas (A. P. L.: Anterior Pitui-
;ary-Like Hormone), de accién semejante a la hormona gonadétropa hipo-
isiaria.

La extraccion de las verdaderas hormonas gonadétropas hipofisiarias
se inicia con HIMSAW y FEWOLD, para ser continuada por COLLIP con
diferentes métodos. Los extractos hipofisiarios contienen, ademas de otras
hormonas, las dos sustancias gonadétropas, H. E. F. y H. L., en proporcion
variable. No existen métodos suficientemente exactos que permitan deter-
minar cualitativamente el contenido de cada una de ellas y, en consecuen-
cia, hay que emplearlas como simples mezclas, de composicion relativamen-
te variable. Es posible que dentro de poco se logre separar los faptores go-
nadétropos hipofisiarios y anticipar con esto resultados terapéuticos supe-
riores a los que hasta el momento se obtienen. Todos los extractos gona-
dotropos hipofisiarios contienen sustancias proteicas, que, aunque no peli-
glrgsas, ocasionan reacciones locales y a veces manifestaciones de caracter
alergico.

' Este contenido proteico se ha reducido considerablemente en los pre-
Parados gonadétropos obtenidos del suero de yeguas prefiadas. La hormo-
na asf obtenida no se identifica ni con la gonodotropina corionica ni con las

Ormonas extraidas de la prehipéfisis; sin embargo, sus efectos fisiologi-
€0s son muy proximos a los de las hormonas pituitarias y su accion puede
Ser sefalada como tipica en lo que se refiere al estimulo del ovario para
2 formacién de cuerpo lateo. El suero de yegua prefiada (P. M. .S~- Pre-
Shant Mares Serum) contiene también dos hormonas como el extracto hi-

Pofisiario 0, por lo menos, sus hormonas tienen los dos tipos de acciones.

o ’ e . o P
a aJo tenor proteico de las preparaciones comercxales.hgzcte qll_léensti::rtlr ;?/‘elf
Propiadas que los extractos hipofisiarios para la administrac

Nosy de grandes < : .

di efialamos egosséZuida brevemente las diferencias de agcxoln de estgs

mlvgrsas Sustancias gonadétropas obtenidas de [a hipofisis, de la orina de
e embarazada y del suero de yeguas prefiadas.

_Si se inyectan separadamente

Hol‘mOn , . @ et
as gonadétropas hipofisiarias.—! I :
los factoreg hipﬁfisiarios lsje obtipenen los siguientes resultados: la H. E. F.,

Inyect n aumento de tamano
ada ¢ i ras, produce U 3 :
el ovari n ratas hembras inmadu P pero_aunque este tratamiento

concHo con desarrollo de los foliculos; el Bir e
¢ Continge por mas de 10 dias, el crecimiento del ovario asi ob e
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limitado y progresa solamente a condicion de administrar a continy
la H. L. o de dar desde el primer momento la hormona gonadétropy
lo que prucba la existencia de una interaccion sinergica entre ellas, gy e
to de la hormona gonadoétropa es influenciado y m(_)dlflcado por el estroge.
no que se produce en ese momento en el. ovario; si se administrg simult.
neamente estrogeno con H. E. F., la luteinizacion tiene lugar mas precog.
mente.

El cuerpo liteo es una estructura efimera; pero en el animal hipofi.
sectomizado puede persitir por varias semanas, lo que demuestra que I
hipofisis, a la vez que tiene un papel‘ estlmu_lgnte en la formacién de] cuer-
po liteo, interviene también en su involucion, posiblemente por interme-
dio del factor H. L., ya que la H. E. F. no afecta el cuerpo lateo,

La reguiacion de la ovulacion parece ser, pues, el resultado de la fup.
cién armonica de ambos factores gonadoétropos.

acion
tota],

Hormonas gonadétropas del embarazo.—La accién de esta hormona es
debida a dos factores, denominados por ASCHHEIM y ZONDEK Prolan
A y Prolan B, que parecen corresponder respectivamente a los factores
H. E.F. y H. L. de los preparados hipofisiarios. Aunque en general los efec-
tos de los Prolanes son los mismos que los de las hormonas hipofisiarias
hay algunas diferencias: desde luego, sobre el ovario de un animal inma.
duro el Prolan es menos eficaz. La funcién normal de esta hormona pare-
ce consistir en el mantenimiento del cuerpo liteo del embarazo; sin embar-
g0, en la mujer no embarazada provoca la atresia de los foliculos de GRAAF
Y parece no cstimulgr el ovario humano hacia la ovulacién y hacia la for-
macion de cuerpo lateo. A esto viene a sumarse un interesante descubri-
miento hecho dltimamente, que se refiere a las gonadotropinas coridnicas,
cual es el de estimular el descenso del testiculo; la prueba est4 que se han
ensayado con éxito en el tratamiento del criptorquidismo.

Gonadotropinas del suero de yeguas prefiadas.—Fueron sefialadas por
CQ{..L y HEART en 1930. Estas sustancias se producen solo durante un
;?; 0 periodo y alcanzan su mayor concentracion al 70.2 dia de la gestacion.
N fgg:x;:ﬁn EenFmpmento alguno en la orina. Esta hormona semeja en todo
e é' como éste, produce desarrollo folicular y ovulacién. Si
el dgé ru fs 0S1s, sin embargo, la répida maduracién folicular no es
aenadAt C{J ura y la luteinizacion tiene lugar sin ovulacién. El factor

ropo del suero de yeguas prefiadas tiene el mismo efecto que 12

L : :
c:rll-n_lgnat%?ctraxda de la orina de Ia mujer en el climacterio y ambas pare:
ldentificarse con el factor H, E, F. hipofisiario.

En lo que se refiere a su estructura’ | g trai-

Y , la molécula de la hormona extrd
&ilvgg; gge:o de yeguas prefiadas aparentemente es mayor, razon que se ha

para explicar la falta de eliminacién renal (GOLDZIEHER).

d(')trf}?(};ea] a:rinfziuenmas que interfieren en la accién de los factores §on2-
la potencializaeiir oo Citadas para los estrégenos, hay que hacer noté!
lada por OREEII\?’}On lc\i/Ie los efectos por la vitamina E y el manganeso, send:
ajo experiment }I,d C COLLUM. Creemos que es de mucho interés el ré-
gonadétropas da el BRAVO sobre la accién combinada de hormonds
monas gon d’); € 4gua mineral; concluye el autor que el efecto de las HoF"
acotropas inyectadas conjuntamente con agua mineral de Pe-

nimévida es 10 v
: ece S e (DA
gina 109). § mayor que en combinacién con suero fisiolégico (P

de 1clf\fgc)€%? FS DE HORMONAS GONADOTROPAS (para la actividad
€S gonadétropos extraidos de la orina de mujer embarazd a:
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T dotropin”).—Ya que estas sustanci ; ;
«ghorionic gonadoil 0y ancias no han sido aisladas
o micamente, su titulacion debe hacerse en unidades bioldgicas.

Se define la unidad como el equivalente a [ actividad gonadétropa
especifica de 0,1 mg. de un preparado standard establecido por la Terccga
Conferendﬂ Internacional de Estandarizacién de Hormonas,

La actividad de un preparado se controla por la aparicién de las mo-
dificaciones de tipo estral en el frotis vaginal de ratas impuberes y se con-
sidera positivo el resultado cuando se ha producido el celo en el 50% de
los animales. _

Unidad rata—Es la cantidad total de factores gonadétropos obtenidos
de la orina de la mujer embarazada y que inyectada en dosis fraccionadas
por un periodo de 3 dias en ratas hembras albinas de 26 dias de edad, pro-
voca la formacioén de cuerpo liteo en un plazo de 96 a 100 horas en el 60%
de las ratas tratadas.

COLLIP ha comprobado_que el valor de ambas unidades es muy se-
mejante si las sustancias se controlan a base del test de cornificacién del
epitelio vaginal de la rata inmadura. .

MODO DE ADMINISTRACION Y DOSIS.—Se administran por la via
parenteral, intramuscular o subcuténea, a dosis de 100 a 2.000 U. I. La via
oral es inapropiada, porque, tratandose de sustancias hidrosolubles y muy
labiles a la temperatura del cuerpo, se destruyen rapidamente en el tubo
digestivo; se ha comprobado que la administracion oral es 700 veces me-
nos activa, por lo que el procedimiento es absolutamente antiecondmico.

El estudio de la eliminacién urinaria de pacientes tratados con sustan-
cias gonadétropas indica que una gran proporcién del material inyectado
se destruye. ZONDEK pudo recuperar en la orina solamente un 10% de
la cantidad inyectada.

INDICACIONES GENERALES DE LAS HORMONAS GONADO-
TROPAS.—Estan indicadas en la metropatia hemorrégica, en la hiperpla-
sia quistica glandular del endometrio, en la amenorrea sgcundarla, en la
criptorquidia. En la iniciacion de la menopausa se aconseja, a base de las
modificaciones de la funcion hipofisiaria que determinan, también su ad-
ministracién,

Preparados comereci : . h
o 1.)~GONADOT1§gIl’ZiII$iS CORIONICAS (obtenidas de la orina de mujeres embara-
as). ! > .

A cos de 10 ce. con 100 y 500 unida-

d Apoidina (Antuitrin S.). Parke Davis & Co. Fras
€S rata por ce.

por ce. P. L. Ayerst, Mc Kenna & Harrison. Frascos de 5
Emmmo"” Endo P on 125 y 500 unidades rata por cc.
2 e ts. Frascos de 10 cc. ¢ I : "
vien?’g-';‘?m Squibb. /{&dp%ﬁlsétasrcon 500, 1000 y 5000 U. L En el momento del uso con
luirlas St e tas . . .
mon§°r°l'°"' ‘;’Oigls::;.o X{;xggﬁ’éffs con 100, 500, 1000 ¥ 5000 unidades rata, de la hor
2 €n polvo .
PrsEnyl. Roch 100 y 500 unidades rata.
s e-Organon. Ampolletas con 3 . 5
Slan Bayer. Afgpolletas qgn 100, 500 y 2000 unidades rata
YEGUAS PRENADAS.

2.~HORM 0 DE
ONA GONADOTROPA DE SUER 50¢ CATLAND y NELSON.
Ampco?"adogan. The Upjohn Co. Obtenida por el mhgﬂ?\-gcpara i & dilrs

fisiol(,;iectgs con 10 y 20 unidades rata de la hormona en

y 10 ce. con 500 unidades rata

3.— ;
Facl?PRMONA GONADOTROPA HIPOFIS'I:A;\'RCIO‘:’ 300 unidades rata por cc.

Gonadétropo. Armour. Frascos de 10 f scos con 300 unidades rata
< & 3 - 5 ;on. Frascos cO
Por cf{““ Goradétropo. Ayerst, Mc Kenna & Harriso

Prephysin 400 unidades rata por cc.

C he scos 5 ce. con 100 y 48 a por cc.
Ynatrin, Se:riigr‘f};agcrg;cg; gey 15 cc. con 100 unidades rata p
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Fisiologia del ovario

El ovario posee varias funciones, .?onsis’ttlgando le; primera y maés jp,.
portante en la formacion de huevos. F.l'ogznf lcamente, como lo compyye.
ba ALLEN, esta fue la primera funcion del ovario y es p051bler{1ente i
Gnica en las especies inferl_qres. La produccu_)n de huevos en el ovario de los
mamiferos involucra cambios lentos y continuos de su estructura. Los fo.
liculos crecen, ovulan y se transforman en cuerpo liteo, el cual funciong
por un breve periodo para involucionar y desintegrarse después. La oyy.
lacién puede ser comparada a un proceso de lenta ebullicion, en el cual las
burbujas (foliculos) que se forman en la superficie —y no en el fondo—,
a fuerza de crecer, afloran y, por fin, se rompen en contacto con el aire,
Es el momento de la ovulacién. Pero naturalmente, muchos foliculos muye-
ren antes de llegar a la maduracién; habitualmente la mortalidad de los
huevos en el ovario es extraordinariamente alta.

La segunda funcién del ovario es la produccion de hormonas, de las
cuales va a depender fundamentalmente el ciclo sexual, tanto en su fase
de estro como en su fase menstrual. La sustancia estrogena ovarica es la
hormona esencialmente responsable de estos ciclos en la hembra no prefia-
da, mientras que la hormona del cuerpo lateo es solamente un factor su-
plementario, cuya accién es en parte sinérgica y en parte antagoénica a la
hormona estrégena. Es lo mas. probable que la secrecién del ovario sea una
niezcla de sustancias estrégenas, de progesterona y aun de una pequefia
cantidad de sustancias andrégenas, que sufre intensificaciones por la ge-
neracion periédica de foliculos y de cuerpos amarillos.

Cuando el foliculo alcanza cierto tamafio comienza a formarse el lla-
mado licor folicular. Este licor folicular contiene estrégeno, por lo que se

considera que el foliculo es normalménte la fuente primitiva del estroge- .

no. Sin embargo, otros tejidos del ovario pueden también secretar estroge-
no y se cita la granulosa y 'a teca intersticial o litea; pero es, a pesar de esto,
probable que el epitelio folicular sea la fuente primitiva y normal de esta
+ hormona. Aun mas, hay actualmente antecedentes suficientemente funda-
mentados para poder aceptar la secrecién de hormona estrogena, lo mismo
que de gonadotropinas, en el tejido placentario e incluso en el corion, cuan-
do la placenta todavia no se ha formado; esto ha sido comprobado en la
yegua. I{as hormonas excretadas durante el embarazo son preferentemen-
te de origen fetal, ya que durante este periodo la funcién endocrina del

ovario esta suplantada hasta ciert les y por
la placenta. rto punto por las membranas fetales ¥ P

com}éizirogesterona es la hormona'del cuerpo lateo; pero se sabe que ella
lacion Iaah§er sedc_rgtad? por el foliculo ya algunas horas antes de la °V‘t"
oo 1;ocJo ti::la 1visoria entre funcién folicular y litea se marco has:
o po en el momento de la ovulacién; pero actualmente PO N

rmar de un modo definitivo, basandonos en los trabajos de ALLEN,

que la secrecion folicul 2 un
ar puede come i i ipo luteo @
antes de la ovulacién.- 3 nzar a cambiar hacia el tip

i hesr:lJE;I;Anl:X)CIA§ ESTROGENAS.—Son las sustancias que producen €
en el Gtero D}?_l'enada los caracteristicos cambios del estro en la vagina a);
estrogenas er U"{“’? ya que la fuente primitiva y natural de las susta{l‘ll‘35
como el emk a el liquido folicular, pero que en circunstancias especid s,

emtarazo, se producen también en otros tejidos. Nos referiremo

ahora a la naturalez {imi 5
leza quimica d i las

. e es a
versas fuentes de obtencis stas sustancias, a sus efectos ¥
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coMPOSI%ION QUIMIEA DE LAS SUSTANCIAS ESTROGENAS
amos a continuacion un breve resumen s 1
;n—zlxjg';lr?fico tragajo de DOI,S;Y. A cbre este asunto, tomado del

De acuerdo con un sistema de nomenclatura pro ;
de investigadores, la sustancia madre es un hidrogal’g)&lreos t:atpl?rraélc? qgl;: };g
Jlama Estrano; su forma no saturada, de la cual directamente derivan los
estrogenos naturalgs es el 1,3,5,-estratrieno.

El primer estrogeno natural aislado en forma pura en 1929 de la orina
de mujeres embarazadas y posteriormente en forma cristalizada de la ori-
na de yeguas prefadas, ha sido llamado Theelin por DOISY y su féormula
estructural corresponde al 3,hidroxi-17, queto ~\ 1,3 5-estratrieno. Por
conveniencia, este cuerpo se ha llamado tambien Estrona y el Council on

Pharmacy and Chcmestry reconoce como nombres no propietarios los de

Estrona y de Theelin. Se le ha llamado también Foliculina Klein. Ha sido
encontrado en la orina de potros, enla placenta humana, en las glandulas
suprarrenales y en la orina de perros. La forma conjugada, el sulfato de
estrona, fué aislada de la orina de yeguas.

Estriol o Theelol.—Es el /\ 1,3,5,-estratrien-3,16,17-triol. Se obtiene
de la orina de yeguas embarazadas, del tejido placentario humano (BRAUN,
1930) y de la infusion de hojas de sauce. Una forma conjugada, el estriol-
glicuronido ha sido aislado en forma cristalizada de la orina de la mujer
embarazada.

Las relaciones entre Estriol y Estrona se establecen por conversion del
primero en el segundo, por deshidratacion. ‘

Estradiol o Dihidrotheelin—Es el ~\ 1,35-estratrien 3,17-diol. Se ob-
tiene por reduccién de la estrona, en dos formas isoméricas debido a la asi-
metria del 4tomo de C en 17. La forma alfa del compuesto ha sido aislada
del ovario, de la orina de yeguas prefiadas, de la orina de la mujer emba-
razada y aun de la placenta humana. La forma beta se ha encontrado en
la orina de yeguas.

En 1932 se logra obtener de la orina de yeguas embarazadas tres nue-
vos estrogenos naturales, que se conocen con los nombres de Equilin, Hip-
pulin y Equilenin. .

La sintesis de Equilenin obtenida por BACHMANN, constituye uno de
los mas grandes progresos en el campo de las hormonas se?:uales. Aunque
anteriormente ya habian tenido lugar algunas sintesis parciales de‘Pro’ges-
terona y de andrégenos, la preparacion de Equilenin fué la primera sinte-
Sis total de una hormona sexual. Diversos otros compuestos con propieda-
des estrogenas han sido sintetizados posteriormente hasta lle‘garl, czf-z
DODDS, al Stilbestrol (4:4 dihidroxiestilbeno) y al Dietilstifestro, (&4
dihidroxi-alfa,beta-dietilestilbeno) (nomenclatura de tr(()’)l;;enas ok do Tn
misma magnitud que las de la estrona, ¥ como los estrogenos naturales, el
Stilbestro] y el Hexestrol tienen propiedades fenolicas.

PROPIEDADES QUIMICAS Y FISICAS DE LOS lff’g}r?flﬁljﬁi

ATURALES.—Ya que solamente los estrogenos natura bono que
fenéj ; R .ado en 3 estd unido a un carbono 4

Nolicos (porque el hidroxilo coloca tica, A), careciendo de esta
O'ma parte de un anillo de estructura aroma lc?l‘os p’ueden separarse fa-
Propiedad las restantes hormonas sexuales, aq.ued ot su nsolubilidad
simente por su solubilidad en el agua alcoholizada ¥
felativa en el éter de petréleo.
05 sitios de posibles substituciones s A
0 el primero un hidroxilo fendlico ¥ € !
0 un ‘aleohol secundario (Estriol). Por st

stomos de carbono 3 y 17,
i3 ]osgsndo un carbonilo (Estro-

sie n
¥ structura fenolica, los es-

na)
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0 dan una reaccion coloread_a con ‘el reactivo de MII:,L‘ON. A
};o{goe:urg; quetonica (Estrona) se distingue de las no queténicas, e
do el reactivo de LEGAL.

REACCIONES BIOLOGICAS DE LOS ES.’I"ROGENQS.—Desde Tos
primeros trabajos,’hechos en ratas c.ast}'ad?s, se Vi que las inyecciones de
estrogenos producian desax.'rollo del epitelio vaginal (su espesor auments.
ba de 2 a 15 células aproximadamente) y que la otra respuesta tipica ers
la aparicion de células cornificadas en la misma mucosa, fenémenos que
han servido para la titulacién de los estrogenos (test o reaccion vaginal de
ALLEN y DOISY, 1923). Por otro lado, el conocimiento de la accién de Igg
sustancias estrogenas a través del frotis vaginal deriva del estudio del ci-
clo sexual de la mujer y ha servido de base a algunos tratamientos. Bas-
tenos citar la terapia de la vaginitis gonocécica de las ninas prepuberales
con sustancias estrogenas, que se basa en el desarrollo del epitelo vaginal
con deposito de glicogeno y acidificacion de la secrecion, que se obtiene en
esta forma; las biopsias han demostrado el enorme desarrollo que puede
obtenerse con una medicacién con estrégenos.

Sobre el atero y las trompas, las inyecciones de estrégeno producen
multiplicacion de las células epiteliales y de las capas musculares, lo mis-
mo que de las glandulas, aumentando la secrecién contenida en su lumen.
La administracién de estos compuestos produce modificaciones del utero
en todo semejantes a las del estro normal. Por lo tanto, podemos concluir
que la estrona cristalizada es la sustancia responsable del desarrollo y de la
hiperplasia del utero y de las trompas que se observa durante el ciclo es-
tral de la rata y de la laucha. El aumento de peso del utero consecutivo a
la administracion de estrégeno, ha sido empleado para titular la potencia
de estas sustancias antes de la introduccién del test vaginal.

Los estrogenos estimulan el desarrollo de la glandula mamaria, tanto
de los conductos como de los alvéolos. El desarrollo del cancer mamario en

razas de lauchas que habitualmente presentan este tumor se previene por
la ooforectomia.

Su vez,
mplean.

_ Se puede sintetizar el efecto fisiolégico de los estrégenos en la forma
siguiente:

1—Estimulan el desarrollo del aparato genital femenino y de las gldn-
dulas mamarias.

2.—Estimulan el desarrollo premenstrual y la regeneracion POStme"Strua]
del endometrio.

3.—Esu§nulan la motilidad uterina. ¢

4.—Actlan sobre la hipéfisis impidiendo la aparicién de las llamadas e
lulas de castracion”.

5.—T1eqen en los animales castrados la accién que normalmente el ovarl
ejerce sobre el metabolismo general.

ﬁnevlc‘f)’fnUL]ACI(t).N dD‘li: LOS ESTROGENOS.—La U. 1. de Estrona s¢ ?(;;
o la activida . o : ac
standard de estrona. estrogena especifica de 0,1 gama de la prepa

La U. L. de benzoato de Estro. : ’ fine c0-

ivi Estrona (unidad benzoica, U. B.) se defl
¥ l{ll:icdh:lldad de 0,1 gama de monobenzoato de Estradiol.

Aun ad rata (ALLEN y DOISY): equivalente a 10 U.I. de esfrona: a
ok lqueNla Comisién Permanente de Estandarizacién Biologica de o
e 2;; : aciones en su ul‘tima reunion establecié la unidad para el Btean
l‘i'lpidamems rona, se estampé la opinion por los participantes de que £
del estro debcorpo fuera posible Ia preparacion de hormonas Productolas

» deberia ser limitada su titulacién a los productos puros de
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diferentes formas de la hormona o a sus derivados quimicamente defini-
dos o a mezclas de ellos, de manera que la actividad pudiera ser indicada
en pesos exactos para que las unidades biolégicas puedan ser abandonadas”.

Por el momento solo pueden suministrarse dos standard, el de la es-
trona ¥ el del monobenzoato de 'alfa-estradiol; los miembros’de la Comi-
sion establecen que las preparaciones de Estrona tinicamente pueden ser
controladas satisfactoriamente con el etalén de Estrona y los ésteres, sola-
mente con el etalon de monobenzoato de alfa-estradiol. ’

Para hacer ver las diferencias entre estas dos sustancias y el por qué
de esta decisién, anotamos los siguientes datos: en solucién oleosa admi-
nistrada en una sola inyeccion, la estrona es 266 veces mas potente que el
monobenzoato- de alfa-estradiol; en cambio si se inyectan las mismas sus-
tancias en solucion acuosa en 4 dosis a intervalos de 12 horas, la estrona es
solo 4 veces mas potente que el monobenzoato de alfa-estradiol. Luego de-
pende del solvente y del fraccionamiento de la dosis el que la estrona sea
966 o 4 veces mas potente que el monobenzoato de alfa-estradiol.

La comparacion entre la actividad del Stilbestrol y derivados y la del
monobenzoato de alfa-estradiol da lo siguiente:

a) en inyacciones: )
2.5 mg. de dipropionato de dietilstilbestrol o

375, . diacetato de dietilstilbestrol ¢
25 , , dietilstilbastrol
equivalen a
5 , , benzoato de estradiol (50.000 U. I. benzoicas)

b) por via oral:
0,05 mg. de dietilstilbestrol equivalen a 1000 U.I benzoicas.

METABOLISMO DE LOS ESTROGENOS.—Los estrégenos naturales
son menos activos cuando se administran por la via oral que por la via
parenteral, lo que parece no ser debido a un defecto de la‘ab‘sorcmn sxtno
més bien a una rapida destruccion por e[ hlgafio. De los estrpge?osdna u-‘
rales, se considera que el Estriol es el mas activo al ser administrado por
la via oral. - it rcién pue-

Al ser administrados por la via oral, sélo una pequena propo: }f)ren
de recuperarse de los tejidos y de la orina, porque las sustaquasf S:élica
fenémenos de oxidacién y de reduccion, sobre todo en la P?&le}{l e
de la molécula —anillo A— que es poco resistente a la} oxi iglr?tr;.ado d

En la orina de la mujer no embarazada, MARKE% tm e:diol B
formas inactivas de estrogeno, el Estranediol A Y. el[ 5 ‘aﬁ statabolts

Varios trabajos indican que la Progesterona influye e

Mo de los estrégenos: si previamente se hagnyect_adoe g;gge%irzr:agtéiif
ficperarse una mayor proparcion - estrogenoElr:y diol se convierte en
dldones, una mayor cantidad qi Fmare § e r?l'ficaciones no tienen
estranediol. Si se procede a la histerectomia, estas mgl limportante ol
ugar, lo que puede indicar que el Utero tiene un r

Procesos metabolicos.

. idos @i btenidos por la qui-

. Estrégenos artificiales—Los restringidos e:;tt(:fr:les condujo a la pre-

Mica en | preparacién sintética de e._.:,t!-qgenos to es, de sustancias extra-.
Paracién de sustancias estrogenas artificiales, €S )

»omo asimismo
os naturales, com 1is
Uas al organismo. El alto costo de 10s preparad . ral, fueron los alicien-

S ria O
SU escasg actividad al ser administrados por la “s SOEDS y sus oy ema]
=S Para la preparacién de estas nuevas sustancias. DODBCY S0 ettt
OIS anunciaron en 1938 la sintesis de un estrog

i parentesco
; lo que no tiene p
etrol, que es un derivado del estilbeno S fo a la economia humana.

algung ¢op los esteroles y s totalmente extran
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el propionato de Stilbestrol t{enen propiedades estrogenas p,.
ltgénzizz,taggnyal sr:er Izidministradf)s por la via oral y se absorben mas 1en}i§_
mente cuando se dan por la via parenteral.

ién biolégica—Desde las primeras investigaciones de DODDg

que(gfic;o:n claré;r que el 4:4-dihidroxi-al£a,beta-dletllestzllbeno tiene cu;;ﬁ
tativamente la misma accion que la}s.hormona’s femenmas_ naturales, Ey
particular se puede demostrar la actividad estrogena del Stilbestrol en og
roedores, en que equivale a la de la Estrona, menc}o .tal vez mas potente
que la Estrona cristalizada, ya que, empleando dosis iguales de Estrona
de Stilbestrol, la duracion del estro provocado es mayor Ppara este ultimo,
Los ésteres de la hormona natural ejercen un efecto mas potente que Ja
Estrona cristalizada, ya que, empleando dosis iguales la duracion del estro
provocado es mayor para los primeros. Como lo§ ésteres de la hormona na-
tural, también el Stilbestrol ejerce un efecto mas prolongado que la Estro-
na pura y su actividad puede compararse a la de aquéllos; sin embargo, atin
en estas condiciones la accion del Stilbestrol es atin mas prolongada, lo que
explica que la influencia trofica del Stilbestrol sobre érganos como el tero
sea mas marcada que la de las hormonas naturales. i

Con la administracién conjunta —sucesiva— de Stilbestrol y Proges-
terona puede provocarse la fase secretoria del endometrio, de caracter ab-
solutamente normal, es decir, con el estrégeno artificial se logra la trans-
formacién progestacional del epitelio uterino, a la que sigue una fase lu-
teica normal.

MODO DE ADMINISTRACION Y DOSIS.—Los estrogenos se pueden
administrar por las mas diversas vias. Hasta hace algin tiempo se penso
que la preseripeién por la via oral podria.garantizar un éxito terapéutico.
Dwer;as modificaciones de la actividad farmacoldgica de los preparados,
e§pec1§1’mente de los estrégenos naturales, obtenidas por medio de la este-
rificacion, han permitido disponer de sustancias estrogenas con marcado
efecto por la via oral. Los estrogenos son activos por las vias subcutanea,
Intramuscular, intravenosa, oral, vaginal, nasal y cuténea. Pero es necesa-
Tio agregar que la actividad de estos principios mejora fraccionando las do-
Sis y empleando las soluciones. aceitosas con el propésito de retardar su

absorcion, al ser inyectadas por la via intramuscular o subcutanea; la pro:

longada actividad de algunos ésteres, como del benzoato de Estradiol, estd
relacmnﬂqa seguramente con un retardo de la absorcién, ya que este ety
no se obtiene al inyectarlo por la via intravenosa. La actividad de los €
trogenos haturales administrados por la via oral es considerablemente me-
x;r:): gluleng;)r in v1ta parepteral; gl Estriol es considerado generalmente c‘;:
ment polente para‘esta via, pero en todo caso es superado gran

e Lc en este sentido por el Stilbestrol. !
il o‘:nr;%l(.)le‘rjxmlentos diarios de esta hormona en la mujer adulta sezca F
Ay Cif.rrata, porque una inyeccion de 1.000 U. rata es capaerio.
i en 'as normales el nivel sanguineo de estrégeno por un pécti'
ca necesaria or eséo, la inyeccién diaria de 500 U. rata seria en la prueﬂ‘
$a las véndi Pbara obtener el aprovisionamiento minimo, tomando en ¢

as peérdidas por exerccion urinaria.
riort};aaplozfs()l:gl?’ (;:omo se deduce de esta nocién, oscila entre d()Slsolsnm
i déficit()}? as, 100 U. rata diarias, por ejemplo, para los casOS e
s ormonal, y dosis de 5.000 y 10.000 U. rata en algun
% ; lculares que después se indicaran . trual
s, Silelnfei[éetctot al momento de la administracién en el ciclo mcnscif)nes
ik pre tratarse de reproducir la forma fisiologica de las secre todo
$ ¥ sl bien es cierto que la produccién de estrogenos abarca
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8 perfodo del i.ntermen.struo, el efgcto farm
mente en la primera mitad, es decir, hasta
Cada vez que se desea hacer una Tera
cias estrogenas, se emplearan las vias subc
iran los productos este}‘}fxcados de la hormona natural o el Stilbestrol
De acuerdo con la duracién de los efectos de cada uno de ellos, las inyec-
ciones se renovaran dentro del periodo apropiado, de 4 a 5 dias, hasta c)c,)m-
pletar la dosis total requerida o hasta alcanzar los efectos ,terapéuticos
deseados.
Para complementar la terapéutica asi iniciada o para corregir trastor-
nos menos intensos, la via oral es.apropiada, usando para ella de preferen-
cia los estrogenos artificiales, por las razones ya anotadas.

La via cutanea, empleando los ungiientos a base de estrogenos, esta
indicada en el tratamicnto de las afecciones cutineas ligadas a un cféficit
de estrona, tales como el prurito vulvar, dermatitis, etc.

Por ultimo, la aplicacién vaginal, en forma de dvulos, bujias, se reser-
va para los casos en que se trate de obtener una modificacién del epitelio
vaginal, con el objeto de combatir la infeccién gonocécica de las nifias.

acoldgico se ejerce preferente-
el Instante de la ovulacién.

pe}ltlca a altas dosis con sustan-
utanea o intramuscular v se ele-

- ACCIDENTES E INCIDENTES.—Nos referimos separadamente a los
inconvenientes que eventualmente puede tener un hiperdosaje de sustan-
cias estrogenas y a los incidentes que con cierta frecuencia se observan con
el empleo de los estrogenos artificiales:

Efecto de las grandes desis.—ZONDEK ha estudiado detenidamente los
efectos que pueden observarse por la administracion prolongada de gran-
des dosis de Estrona. Las conclusiones a que el autor ha llegado son las si-
guientes: .

a) El ciclo ovarico normal de la mujer puede ser inhibido por el es-
trégeno. La menstruacion se posterga entre 7y 70 dias, p_roducxendose asi
una amenorrea artificial. La dosis necesaria para alcanzar tales resultados
es de por lo menos 70.000 U. I. .

b) La inhibicién de la menstruacion se produce por blogueo de la se-
crecion gonadétropa de la hipofisis; de este modo la fpr{nacwn del cuerpo
liteo y Ia produccion de Progesterona quedan suprimidas. Como conse-
cuencia de esto, la mucosa uterina no se desarrolla, falta su transforma-
¢ién progestacional y no se produce glicogeno (inhibicion de la segunda
ase generativa).

_©) Dosis de estrégeno mayores de
aceion de hiperplasia quistica glandu
local de Ia hormona. X fid

d) Con dosis fenomenales, 6.000.000 U. 1. administradas en l:lnlpemo o
de 60 dias, se impide la maduracion del foliculo y la formac1gn el cuerpo
liteo, 3 ta] punto que el ovario aparece con el aspecto de eIEe utna mquex_
senil (inhikicién de la primera y segunda fase generz;tlvai)c;na? - lr;sesp;z;rz:_
b_ras,. el estrégeno es capaz de producir la castracion func N
1zacién hormonal .

hi e) Las glandulas cervica'es reaccionan
Iperplasia.

600.000 U. L. pueden provocar una re-
lar del endometrio, debido al efecto

al estrégeno con una marcada

tacion hormonal.

erosig : i
Sion del cuello, producida por irri des de estrogeno no produ-

cen un las dosis extraordinariamente _g{ano
Cambjos de tipo carcinomatoso en el u er'.istracién de 6.000.000 U. L
a reaccion de la antehipofisis a 12 admin!
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adiol consiste en una marcada hiperplasia de [ag cély.
), que llegan a ocupar la mitad de ella,
endocrinas no revelan modificaciones,

de benzoato de Estr
las eosinofilas (ade’noma
i) Las otras glandulas

: téxicos debidos a los estrégenos artificiales (Stilbestro])
A di?ec:elgzgege los estrogenos naturales, el Stilbestrol produce sintor)nas
toxicos en el 5 a 80% de los pacientes tratados. Estos sintomas, que se pro.
ducen en la misma forma cuaqulera que sea la via de admmlstracién
empleada, son: nauseas, vomitos, diarreas, dolores al hipogastrio y al abdo.

men en general, laxitud, reacciones cutaneas y aun alteraciones psiquicas, -

Los mas frecuentes son los dos primeros..

Es indudable que, aparte de ciertas Vqri‘aciones individuales, ‘hay una
relacién entre la dosis de Stilbestrol administrada y la frecuencia de los
sintomas toxicos. Asi, por ejemplo, la inyeccion de 2 mg. de Stilbestrol
cada cuatro dias provoca nauseas, vomitos, malestgr general y C!OIOI‘GS ab-
dominales en el 52,4% de los casos; la misma dosis dada por via oral, en
que la actividad del medicamento disminuye algo, provoca los mismos ac-
cidentes solo en el 22,1% (MAZER). 4 :

Sin embargo, el Stilbestrol puede ser administrado casi sin inconve-
nientes a dosis que no excedan a 0,5 mg. por dia por la via oral o en canti-
dades equivalentes en inyecciones colocadas cada 4 dias. En estas condi-
ciones la frecuencia de los accidentes es so6lo del 3%.

Las grandes dosis de Stilbestrol producen indudablemente los mismos
efectos que las dosis correspondientes de estrégenos naturales, pero a ellos
se agregan algunos fenémenos que indican claramente la mayor toxic1da.d,
aparte de su efecto farmacologico especifico. Asi, en la rata y en la coneja,
la administracién diaria de 0,5 gamas de Stilbestrol por g. de peso pro-
duce aiteraciones del parénqgiiima hepético, de los rifiones y de las glan-
dulas suprarrenales, y ARNOLD hace notar que es capaz de producir una
anemia aplastica. En lo que se refiere al efecto carcinogenético de esta sus-
tancia, éste es mayor que-para los estrogenos naturales, como ya se sefialo

INDICACIONES GENERALES.—Los estrogenos estan indicados en
todos los casos de hipofuncién o supresién total de la funcion del ovario
a saber: menopausa natural o artificial, incluso trastornos psiquicos (me
lancolia de involucién) de este periodo, en la amenorrea primaria y secul-
dar{a: en la vulvovaginitis gonocécica de las ninas, en los trastornos me-
tabdlicos de origen ovérico, en el prurito vulvar, en la vaginitis senil, en
la craurosis vulvar, en la leucoplasia vulvar, en la rinitis atrofica, etc.

1.—ESTROGENOS NATURALES:

tcx"inI:‘nd(?h(i:(il{ II} provee: Estrona (Foliculina. Theelina, Progynoén). Es la CC!Oht'd;o}:‘

rad e Ox11-7 quetociclopentanofenantrol) capaz de preducir estro en cmrbaraza a.

Balvolb castradas. Se 2xtrae de orinas de yeguas prefiadas o de mujer embate i,
anco-cristalino, muy poco soluble en agua, facilmente soluble en cloro:

acetona, ¢ 7 = roleo-
4, alcohol, benzol, m2nos soluble en éter y dificilmente soluble en éter de pg:mdas

La valoracion biolggi
" ologica de la estrona se hace lauchas o ratas hembras €54 o
-000 U. I - Dosis: a 10.000 U.I. i
n()lx:li:z‘;g;’g;"(ll-,‘D°t la F. Ch. IID). (Benzoato de dihidrofoliculina. Progynon B.). E?:lfen(,.
g ‘¢ estradiol que resulta al substituir el grupo_hidroxilico de 1a {unc' anisT
se hidrgloi"“cxun 3 por el radical benzoflico. Este éter se caracteriza porque 2n eli L8 o mis
s i 'd{.a rgu_\ lentamente y, Por consiguiente, tiene una accién estrogena muc.c0 que
comierﬁ;‘ l:mblev.nmll(l)‘:) como la estrona, pero en comparacién con un tipo bcniﬁ‘:‘ldeé "
S, -000 unidades benzoicas por mg. Dosis: 1000 a 230.000 un

ies-

Foliculira, Instituto vl Y

ampolletas de 1,000 U. | Bacteriolégico de Chile. Comprimidos de 100 ¥ 1.000

T.
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jculina. Sanitas. Grageas con 100 U.I. Comprimi 2
o P131’(‘)““1’?(1(10 y 10,000 U. 1. en solucién olcosa. Rrimidos con 1.000 U.1. Ampolletas
¢ ien. Bayer. Benzoato de Estradiol. Gragea §50
U"g;’,‘pouetas de 1000, 10.000 y 50,000 UE.” I.s de 1.000 U. 1.; capsulas rectales de 500
*“gvociclina P. Ciba. Dipropionafo-de Estradiol. Ampolletas con 1y 5 mg. en solucién
ncuO(S)‘:,'ocic"m_ Ciba. Estradiol libre. Cor:primidos de
centimetros de 1a %or:ac{a eqtlxawalcn a ldgramo.
progynon B. Schering. Benzoato de Estradiol cristalizado Grageas de 1.000 (P,
rageas) y 10.000 (Progynon Fuerte Gra g e £02
gg'},‘{,’& gl.gen solucignl QIQOSa,E y geas) U.I Ampolletas con 10.000 Y
" pProgynon D. H. Schering. Fstradiol cristalizado obtenido de la ori j -
parazadas. Tabletas de 0.1. 02 y 0,5 mg.; supositorios vaginalas cor:ng,odze r:?éue(l;gsm?xrx?o
juvenil) y 002 y 02 mg. (tamano para adpltos); pomada con 0,0166 y 0,083 mg. por g
Theelin, Parke Davis & Co. Estrona cristalizada obtenida de la orina del embarazo.
Ampolletas con 0,02 mg. en solucién acuosa y con 0,1; 0,2; 0.5 ¥y 1 mg. en solucién acei-

0,02 mg. Ungiiento al 0,1 0/00, 5

tosa. A ;

Theelol, Parke Davis & Co. Estriol cristalizado obtenido i
Cépsulas entéricas con 0,06; 0,12 y 0,24 mg. de 1a orina del embarazo.

Estrona. Abbott. Solucion aceitosa de Estrona con 0,1; 0,2: 05 y 1 mg. por cc. Yy su-
positorios vaginales con 0,02 y 0.2 mg.

Estriol. Abbott. Cipsulas con 0,06 y 0,12 mg. :

Estromone Endo Products. Solucién oleosa de estrona con 2.000, 5.000, 10.000 y
50.000 U. L por cc. y tabletas con 1.000 y 2.000 U. I.

Estrona, Lilly. Solucién oleosa con 0,1; 0,2 y 1 mg. por cc. y supositorios vaginales
con 0,2 mg.

Estriol. Lilly. Capsulas con 0,06 y 0,12 mg.

Hormona Estrégena. Reed y Carmick. Solucién olzosa. Ampolletas con 2.000, 6.000
y 10.000 U.I; frascos con 2.000, 6.000 y 10.000 U.I. por cc. y tabletas con 1.000 U. I

Menformon. Roche Organon. Solucién oleosa de estrona. Ampolletas con 1.000 'y
5.000 U.I. y frascos con 2.000 y 10.000 U.I. por cc., tabletas con 1.000 y 10.000 U.I.

Dimenformon, Roche Grganon. Estradiol. Tabletas con 0,063 y 0,166 mg.

Benzoato de Dimenformon. Roche, Organon. Solucién oleosa de benzoato de Estra-
diol con 1.750,- 3.500 y 17.500 U.I. benzoicas.

Pro-Folliv, Schieffelin. 17 propionato de Estradiol en solucién aceitosa con 1.000,
2.000, 5.000 y 10.000 Unidades Rata (la unidad Rata equivale aproximadamente a 5 U. L)
por cc.

Amniotin, Squibb. Estrona obtenida de orina de y2guas prefiadas. Ampolletas con
la solucién en aceite de maiz con 2.000, 5.000, 10.000 y 20.000 U.I; cdpsulas gelatinizadas
con 1.000, 2.000 y 4.000 U.I.: supositorios vaginales con 1.000 y 2.000 U.L y solucién
oleosa para pulyerizacién nasal con 660 y 10.000 U.L por cc.

Foliculina, Massone. (Dihidrofoliculina esterificada). Grageas 2.000 U. B.
de 1.009. 10.000 y 50.000 U. B.

Foliculina, Petrizzio. Ampolletas con-1.000, 10.000 y 50.000 U.IL en 1 cc

Ampollas

2.—ESTROGENOS ARTIFICIALES:
_ Sintestrol. Sanitas. Dipropionato de dietil-stilbastrol. Ampolletas .con 1 mg. y com-
Prifidos con 0.1 y 1 ma. 05 y 25 mg., ta-
B-Cyren, Bayer. Dipropionato de dietil-stilbestrol. Ampolletas con i )" . g
bletas con 0,1 ¥ 0,5 mg.: ungiiento, 5 centimetros (1 gramo) contienen U ’;‘;' P
Folicrina, Massone. Dictilestilbestrol. Grageas de 0.25 mg. (5.000 b "’ (100.000) .

0.000 U.1) Ampollas de 1 cc. con 0,5 mg. (10.000), 1.23 mg. (25.000) y 5 mg. (100.000).
Folormon, (1), Dietilestilbestrol. Ampolletas de 20,000 y 50.1000 L1 el .
‘Sibestrine, Petrizzio.. Propionil oxi-dietilestilbeno. Comp. de 1 mg.

Cuerpo liteo.

e y
i0 menzar el huevo su viaje po
Desde el momento de 1a ovulacién, al co ey e B

La frompa de FALLOPIO, el foliculo de! cual pacié dri’tre S
el Cuerpo Iiteo, érgano endocrino transitorio, que € fedir B¢
de] XMona, la Progesterona, destinada en principio ?:iénoy il ol
ebep'dometrior preparando asi el utero, para la recep
rion . o e
16 § \ ! la administracion de Pr
La accion del cuerpo luteo sobre el utero (0 o e 91 T

8estergy 2 AR ivisi6 lular
a) de division ce )
dometpj ) determina una rapida

anio las células epiteliales como Al mismo tiempo se pro-
en definitivamente el aspecto columnar.
Na vascularizacion considerable.

Y adqy;
duc Quier



A cabo de pocos dias (quinto dia ap_roxxr?adamente) cesa la myjt

cacion celular y se pasa 2 la fase secretoria del endometrio, o sea,

icion pregravida. % ' ! .
dm(‘I{‘aprrecr%lo:::ién del cuerpo liteo impide lar implantacién del huevo Vs
la anidacion ya se ha produc1do,. la extirpacion. del cuerpo amarillg en ¢
primer periodo del embarazo lo interrumpe. i

Ademds del efecto progestacional del cuerpo liteo sobre el endometrio,
osta aldndula actiia sobre el miometrio inhibiendo sus contracciones espop.
{aneas, lo que facilita seguramente la gmplar}tacxon} del huevo.

Los datos proporcionades por la Fisiologia sugieren que el cuerpo (.
teo no tiere una accion Gtil sino cn el embarazo y en la preparacion pre.
gravida del endometrio. Actiia normalmqnte en la mujer :.l'dlllta Y no em-
barazada, durante las dos semanas que siguen.a 'a ovulacién, controlando
el llamado estado premenstrual del endometrio. En sceguida se produce su
involucién y la menstruacion aparece.

Bisiddn

" PROGESTERONA.—La hormona del cuerpo liteo es un esteroide cris-
{alizado. Existen dos formas de Progesterona cristalizada, la alfa-proges-
terona, que funde a 1289 y la beta-progestercna, que funde a 121°.

Ha sido obtenida sintéticamente de un éster vegetal conocido con el
nombre de Stigmasterol. Las preparaciones comerciales provienen en su
mayoria de esta sustancia.

Por acuerdo de los investigadores se designa con el nombre de Pro-
gesterona al principio activo puro y con el de Progestin a todo el grupo
de sustancias de accion luteinica. ; :

ipli-
a la cop.

Titulacién.—U. L.—La Comisién Permanente de Lstandarizacién Bio-
légica de la Liga de las Naciones adopté un standard interndcional de po-
tenc’a definido como “la actividad pragestacional especifica de 1 mg. d_‘-"
preparade internacional de Progesterona”. La titulacion se hace adminis-
trando el preparado durante 5 dias a una coneja adulta cubierta y castra-
da, 0 bien a una coneja inmadura de 600 g. de peso preparada previamente
duranie 5 a 10 dias con Estrégeno. E! efecto progestacional sobre el endo-
metrio se estima microscépicamente en el corte del tero. La unidad de
CORNER-ALLEN. equivale aproximadamente a una U. L

Pregnaned’al (o Pregnan).—Es una sustancia gquimicamente P

a la Progesterona, que se encuentra cn la orina de la mujer embarazada-
Se supone que deriva de la Progesterona y que representa la forma 0
minacion de esta hormoena. El Pregnanedibl aparece cn la orina Con]ugadf)
con el &cido glicurénico, formando un compuesto hidrosoluble 1lamado gh-
curorato sodico de Pregnanediol, en que ‘cada molécula de Pregnanedlf
representa una de Progesterona, de modo que la cantidad extraida'd}? 3
orira da, aunque 6lo de un modo aproximado, la medida de la astiely
funcional del cuerpo liteo. ’
redcg:?recl!'clli'xo r(;x’\el?strua]' n(‘)rm'al. el'Pregnanediol‘ aparece D
= 5)£> - (;\' 1&10. 'LC‘IXT‘;O dia c'e‘l’ mtez:megs\ruo. es decir, uno 0
Uk s g ,U»daon. la excrecion vrinavia alcanza su méaximo al dos d12
Nd scirana antes de la menstruacion v habitualmente cesa uno 0 o3 ue
antes del comicnzo de la hemo ragia (CORNER). Se deduce de i qon
la‘curva de exerecién de Pregnanedio! sigue un paralelismo eskrediill
el dcis’z‘n.'rc‘\'llo ¥ refroceso de la actividad del cucrpo lateo.
el momento de] acme. <2 coi0] eliminadas por Ia orina s
Gue el cyerpo f{1tn .‘en S Rdarios, P nonos, S -ededor
BB e Po luico, durante su mayor actividad, produce alredee®: ‘o
NG ¢e Progestcrona al dia (509 de pérdida). Durante el embarazo, dia ¥
crecion de Pregnanediol comienza a eleva-rée z.llrededor del 70.° a 90

!

la orina al
dos dias 8"
rededor d £
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s puede a'canzar a 60 v 1 iari
en el noveno mes | ¥ 100 mg. diari
- grandes car}tldadPS de Progesterona del emba§a20 nooss.ogQ
o] cuerpo lteo sino por la placenta.

acepta que las
producidas por

[ conocimi le las acciones

formsaes;.glsl?emnfc e cimiento de las a.ccxpne; de la Progesterona en la

1—Provoca la relajacion de la ‘musculatura lisa del utero

9.—Inhibe las contracciones de la misma mus :

hipofisina y los estrogenos.

3—Determina la fase secretoria del endometrio.

4—Mantiene el embarazo en los animales castrados.

5—Neutraliza la accién de los estrégenos sobre el Gtero v la vagina
gina.

culatura despertadas por la

MODO DE ADMINISTRACION Y DOSIS.—La Progesterona se admi-
nistra solamente por la via intramuscular en soluciones aceitosas La ad-
ministracion por via oral es inactiva, sea por defecto de absorcidn. sea por
destruccion por digestion. 2 &

* En 1939 sé sintetizo una sustancia a la cual se di6 el no
nolona, que se demestro activa por la via oral. Comienza a scr ensayada
en la Clinica, pero su estudio aun se encuentra en Ia fase experimental,

. La posologia va de 1 a 10 mg. dados desde dos veces al dia hasta dos
veces por semana.

mbre de Pregne-

INDICACIONES GENERALES.—Hasta el presente puede decirse que
la Terapéutica por Progesterona cncuentra indicacién en un campo rela-
tivamente estrecho; se ha extendido a numerosas alteraciones menstrua-
les, menorragias y dismenorreas, pero los resultados son hasta el momento
dudosos. ; e

Basandonos en los hechos positivos sobre la aceién de la hormona, sus
tres indicaciones fundamentales son:

L—Tratamiento del aborto habitual.

2~—Tratamiento de Ia menorragia funcional y de la dismenorrea.

3~-Tratamiento de los dolores post-partum (entuertos).

PREPARADOS COMERCIALES:

cuerrx;g i Ch' IIT provee: Prozesterona (Lutoo-hormcnn. 'Px‘o]utf‘)r?.). Ptf“llll’»‘l:l)ln‘ nctx]\"o"ngi
dacion ?mm:m"- que desempena la funcion de preparar la n.auw;a‘ ul vrlx'm”’pn a nsx
or del 6vulo fecundado y mantenerla en ese estado durante oda la g B o
ae del cuerpo amarillo de los znimales o de la placenta o se prepara sin mente.
Ls muy soluble en alcohol, éter, cloroformo, mcnos_soluble.cn ':lc':‘ uon‘(l‘xo’lul:
ha r_a valoracién se hace por comparacion con el tipo mtcm?:cmn:ll. cuya 2 ..;J.x.(‘;x
Joco en 1 U. I por mg., observando la aceidon que sjerce sovre el endometrio de una

toneja o :
2 Nvenientemente preparada Geri :
I arada. . spir iolowico se efectu:
conxc';“ren‘,Bayer. Hormona sintitica del cuerpo liteo. = s(,r_uul'bég; :v'h((l)csnc:éklz"\;‘;
lmhm'm‘lmn internacional cn el utero de la coneja infantil de 500 a ¢ ~r;;;lc"x>pciu 1dc
con m";lol con Estrégeno (método de CLAUBERG). Se expende en ampoies: 'y
*7. 79 U.L en solucién oizos
Ve L solucion cizosa. s de 25 ¥
olg s.u“’“'l'lmm Ciba. Progcsierona sinfética. Ampolletes de 29 5

- Comprimidos 5 : de anhidro-oxi-pri ona.
L Ak dos con 5 mg. de anhidro-o: e ;1 mg
Pg::?-:‘ti Endo Products. Ampolletas con 0,04 0.2 05,y * ms-

T . Lilly. Ampollztas con 1 U.L.
olurtin, Parke Davis & Co. Ampolictes
ering. Ampolletas con 0.2

:"l“"’"- Sch.
Opests € &
gestin, Upjohn. Ampolletas con 0.

3 e ,
)UX\] }O)U.I. en aczite de sésamo.

18 h e de
y 1 unidad CORNER ALLEN.

§ - fiors - tamiento
' Las disfunciones ovéricas y su traté

GENER

- - S enes dalla funcioniendo-
Cring ALIDADES.—Los principales desordcic
2 de Jag

S s gonadales pri-
g6nadas pucden clasificarse como hipofunciones g 4
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primariamente a las hormonas del ovario mismo) ¢
les secundarias (debldfas a una altercién de 1a funcigy
de la hipofisis). Sin embargo, las hipofuncmn(;s gqnadal(g? fpri“}arias i
den ser la consecuencia de otros trastornos clen locrinos ( isfunciones tiof.
deas), de enfermedades generales (tubercu 051;,' afnemxas, ete.). LOS e
4rdenes de la secrecién de las hormonas gona otr Opas son especialmente
frecuentes en aquellos periodos en que se prodgcen bxpscos cambios dg|
cquilibrio hormonal (adolescencia, embarazo, climacterio).

LAS DISFUNCIONES OVARICI:\'S DEL PEBIODO PUBERAL.—Las
primeras manifestaciones de la funcién del ovario se revelan por’la apa.
ricion de los caracteres sexuales secundarios, lo que tiene lugar alrededor
de los 8 afios de edad, ¥ consisten en'el desarrollo de las mamas y .la apa-
ricion de las primeras trazas de estrogenos er}'la sangre y en la orina. La
manifestacion mas evidente de la aproximacion a la funcién ovarica del

marias (que afectan
hipofunciones gonada

estado adulto corresponde al periodo de la menarquia, que se presenta en- °

tro los 12 v 14 anos. Una menarquia precoz, antes de los 9 afios, indica una
maduracién sexual precoz, y una postergacion mas alla de los 15, debe in-
terpretarse como una amenorrea primaria, en general.

PUBERTAD PRECOZ—En la pubertad precoz todo sucede segtn el
moldé normal, pero acaeciendo anticipadamente con respecto a la edad en
que normalmente aparece. Los ciclos menstruales son completos, con ovu-
lacién y formacién de cuerpo liteo y la nifia es capaz de concebir en muy
temprana edad. A esta categoria corresponden los embarazos sefialados
en ninas de 6, 8 y 10 afios. La etiologia del trastorno no se conoce exacta-
mente. 3
No existe una terapéutica especifica que indicar; pero se requiere de
una cuidadesa observacién del enférmo con el objeto de diagnosticar pre-
cozmente otros trastornos que con frecuencia se asocian a ella.

Existe una variedad de pubertad precoz que se denomina pseudo-pt-
hertad precoz, caracterizada por el desarrollo de los caracteres sexuales se-
cundarios, por el desarrollo de la pelvis y la aparicién precoz de la menar-
quia. Estos cambios, sin embargo, segin FLUHMANN sodlo represenftafz
un efeeto estrogénico; la ovulacién en realidad, no tiene lugar, no hay Oli-
macion de cuerpo liteo y el embarazo es imposible. La causa es gene’rae.
mente un tumor del ovario, que produce excesivas cantidades de estroga
no, habiéndose sefialado en ocasiones también formaciones tumorales en-(,n
hipofisis y en la glandula pineal. El tratamiento consiste en la ab"}f;a_
quirurgica de estas lesiones (tecoma y tumores de la granulosa, relat!
mente frecuentes en nifias).

AMENO'RREA' PRIMARIA Y SECUNDARIA.—Es la condicion %%‘;f;
ta a la anterior. Los caracteres sexuales secundarios se desarrollan !

> des-
pletamente 0 no se desarrollan. Las mamas quedan pequefias, 10 ha\;,sa en

arrollo piloso genital, pubiano ni axilar; hay escasa aposicion de gry per-

las caderas, en los hombros y en el torax; el Gtero no se desarrolla

: 0

siste en un estado infantil; el desarrollo corporal, no encontran 0% :sren

en la maduracién sexual, alcanza, en ocasiones, estaturas exagerador'
) El tratamiento de la amenorrea primaria es bastante desalentg sis al-

principio debe procederse al empleo de sustancias estrogenas €n €% .

tas v prolongadas, agregando a ello las modificaciones_higiénicas ¥

ticas necesarias para mejorar las condiciones del paciente.

A ecul’”
duei MENORREA SECUNDARIA.—Bajo el término de amenorred =% gy
b;‘f:“ he incluyen todas las causas de cesacién de la menstruacion Cfunciéﬂ

acion de uno o de ambos ovarios y endometrio capaz de W

T
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normal. El periodo de amenorrea puede variar
cuando se hace permanente en una mujer joven
ausa precoz. Las causas y mecanismos de estas

re muy claros. Pueden ser debidas a una influencia ejercida directamen-

{e sobre las gonadas o indirectamente, por intermedio de las gonadotro-
pinas. Se §abe si que la aparicién de la amenorrea funcional esta ligada a
las condiciones generales de la salud y que puede ser |a expresion de una
enfermedad gene‘ral.l Ya senalqmos la tuberculosis, las anemias, la desnu-
tricién, las intoxicaciones, la diabetes y un sinntimero de otras ’afeccioncs

de uno a varios afios y
se considera como meno-
amenorreas no son siem-

. Naturalmente que el tratamiento de este tipo de amenorrea requiere el

tratamiento de la afecciéq causal, prestando gran atencién a la higiene
adecuada, a la correcta alimentacion, al apropiado suministro de vitami-
nas y a la correccion de cualquier otro trastorno endocrino que pueda ser
detectado.

El tratami'er_lto esppqifico de la amenorrea esta dirigido a la restaura-
cién de la actividad ciclica del ovario y del ttero. El primer esfuerzo en
este_sentido debe hacerse con el apropiado empleo de sustancias estroge-
nas. Se emplearan estrogenos naturales o sintéticos, de preferencia a dosis
altas, ain cuando es de sefialar que se han obtenido resultados sorpren-
dentes en algunos casos con dosis extraordinariamente pequefias, que pue-
den calificarse de ridiculas. En los casos més serios se propone una dosis
de 10.000 U. I. cada 5 dias o una vez por semana, hasta que aparezca la pri-
mera menstruacion y se aconseja todavia inyectar Progesterona después de
unas 4 0 5 inyecciones de estrogeno de las dosis anotadas, dando, por ejem-
plo, una a dos inyecciones de 1 mg. de Pogesterona en cada serie de es-
trogenos.

Generalmente se necesitan series combinadas de estrogeno con Pro-
gesterona, con dosis del primero superiores a 100.000 U. I. para obtener un
efecto.

En la amenorrea secundaria se requieren en general dosis menores y
pueden también obtenerse resultados satistactorios con estimulaciones por
medio de la radioterapia. :

Una vez que-la primera menstruacién se ha alcanzado, es necesario
Mmantener el estimulo del ovario durante las dos primeras semanas que si-
guen a la menstruacién con dosis de, por ejemplo, 2.000 U. I. en 3 a 4 dosis
0 administracién oral de 1.000 U. I. diarias y suspender esta terapia por
estrdgeno en la segunda mitad del intermenstruo. :

En los casos de amenorrea secundaria por insufiqiencia de factores go-
n:(?OtrOPOS es légico el empleo de estas hormonas. Sin embargo, los xl'esul-
ti 08 10 son del todo satisfactorios y se explica que asi sea, porque fa es-

mulac1.o’n de esta hormona sobre un ovario infantil, no llega jamas a una
g}"::tl:ﬁlon de estrogeno suficiente y resulta ZICI?PIEOJS;SYI:f(‘)fg’;.i::lﬂg;
esta sina enérgicamente con la admlmstracxonl de 205 i g aun'que
no h,a embargo, autorizado a emplearlas en %5 ‘3"‘] L o 5 G
ERE ! moyenio un esquema Aol N FOTDZTRHER,
Stas seos’ aqui las dosis que empiricamente aconseja i hadlends
ran de 1 cc. de factor gonadoétropo 2 veces por e
ar que se obtj A sultados con el factor gonadotropo de
SUero go tienen mejores re nto en que se espera
Yeguas inyectado a dosis grandes en el mome

. ovu].acmn. Es de importancia hacer presente que en caso de ?fracgasos,
08is de estrégeno pueden elevarse hasta 10.000 y 50.000 U. I. 2 a 3 ve-
P debi6 llegar hasta un

ceg i
mi“gf‘:"dsemana y ha habido casos en que la dosis
e U. L en varios meses.

HIPERMENORREA, HIPO-

Por, 5
MENQRRVMENORREA, OLIGOMENORREA’tamiento del ciclo menstrual

ORREA, Polimenorrea designa un acor
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dias en lugar de 10s 30 dias l}gblﬁu_ale‘s}.‘ S‘e ha supyegt,
sroducida por una condicion perhormonal, es de.
eav‘idad del ovario; pero_esta Ruosicion s discutible,
i que s manifiste Jor una prematura ey
» = . 2 Y ria lam e - v e i o o
teerain 0L SR lu]}l‘e.c‘) aeclclltrell::cién se comprucba con alguna Ireaclfsfi
postovulatoria del ciclo. IS tz:':r:co b e n insuficiencia ovirica del hipery.
cia cn el periodo l?fed“g:ecrvalrla por condiciones puramente psiquicas,
roidismo y no Cs raro o 1o sicmpre es indispensable, consiste en la admi.
£l tratamiento, que o trogeno, las que se sabe que son capaces
nistraciéon.de grandes dosis dcsCS dﬁlini;tl‘an ast 50.000 a 100,000 U. 1§ s
de postponer 12 mcr_wstrusc;o:i.c loe a S »[dus
rante la g’.{}‘“f;,‘}er,nﬁc‘ﬁs fma prolongacién del ciclo menstrual més alla de
los La_to l“1:)(1)‘1'm;1‘cs v se encuentra intimamente ligada al concepto de ame-
b s of 2 pucde ser compatible con una salud periceta y en tales
& ETca.oExl'eblgité)lrﬁd‘\1§)a1tanﬁénio. Si otros motivos lo exigen, éste sera condu-
E;xggsdré acuqcrdo con las normas terapéuticas‘ 'de la amcnol:r‘ca. ;
Hiponfenorrea. Se refiere a la disminucion de la ca‘nu)a;{d del flujo y
2 una disminucién de la duracion del_ mismo. Gener al_m%nft.gsse ve apya,r(?]a.
da a desordenes: endocrinos y especialmente a una insu iciencia ovarica.
En consccuencia, la terapéutica ecndocerina egtara dirigida, l.o ‘mlsmp que en
la amecnorrea, a l—estimular el endometrio con sustancias estrogenas y
9 —en ocasiones, al empleo de sustancias gonadotropas. 3
Hipermenoirea y menorragias. Son los térm}nos: que se rcixgren a f:u-
jos menstruales profusos y prolongados como termino dc‘un‘cmlo evodq-
tivo normal. Es probable que se deban a trastornos endocrinos, pero es di-
ficil determinar exactamente ¢l mecanismo de la menorragia. En teoria,
una excesiva actividad del ovario deberia conducir a un excesivo desarro-
1to del endometrio antes de la menstruacién y consecuentemente a una he-
morragia mas profusa. En la practica se observa que esta cond;cmn es tlin
sintoma frecuente de afecciones pelvianas, salpingitis, fibromiomas, edg
y cn tal caso el tratamiento depende primordialmente del diagnostico
la afeccion coincidente. ) s
El tratamiento consistird en las transfusiones sanguineas, en la a 8
nistracion de hierro y de extracto antianémico para combatir la‘ane“‘;le-
secundaria; en el reposo, ete. Igualmente la radioterapia es de consujleri.imi_
valor, sobre todo cuando se irata de menorragias aparecidas en 1a ploxll’ro-
dad del climacterio. La hormonoterapia de estos. casos se hace con l:l" -
gesterona, como una extension de su indicacién en la metropatia, ne
rragica. S
El médico general no debe hacer el tratamiento de esta clase b’
‘tornos, porque, como ya lo dijimos, es lo mas frecuente que s€ ?Sfcr s
una afeccion ginecolégica y existe el peligro que ésta sea de carac e
ligno. Es el especialista quien debe tratar a la enferma.

que dura de 14 a 25
que esta anom_aha sea
civ, por una hiperactiv :
ya que una insuficiencia OV

cado POf
cificos
ofusas
cual
pia

METROPATIA HEMORRAGICA.—EI término ha sido apli
SCHROEDER a una entidad que se caracteriza por cambios espe
en el ovario y en el endametrio, y cuya importancia deriva de las pr
hemorragias uterinas a que da lugar. La cnfermedad se observa g rq
quier edad, pero de preferencia inmediatamente después de l1a mer}as mo
o en el preclimacterio. La hemorragia uterina se manifiesta de varlos = .
dos; puede ser periédica y simular una menorragia o bien, irrés duzce
ninguna posibilidad de esquematizacién. Lo corriente es que 5¢ confu
despucs de un periodo de amenorrea por lo que puede haber lugar neral
sion con el aborto. En la metropatia hemorragica los ovarios estal 5 ian
mente aumentados y contienen pocos o muchos quistes, que liepl?ente
varios estados de atresia folicular, siendo !a caracteristica mas sall

)

' — 583 —

ausencia de cuerpo lateo. Hay asi, pues, una insufi
estas pacientes y'el- endometrio resulty constant
los estrogenos debido a la ausencia de Progesteron
te a lo que sucede con los tumores de células de
(FLUHMANN).
E! TRATAMIENTO de la metropatia hemorrégi i
Jugar, en el tratamicnto de la anemia por los mc(}‘gdsa C(?r]s§stc, en primer
sion de sangre, hierro, principio antianémico) vy onalil?%la(.ios (transfu-
S \ a hormonoterapia
1—Progesterona. Se empleardn 1a 3 U, 1. diariamente }
cion de la hemorragia. Esta sustancia a menudo contrcl)le ;asga = dctep-
en dosis inferiores a las necesarias para estimular los cailnbz'1 T
R aametrio. : 10s somaticos
2.—Gonadotropinas. Pueden usarse en grandes dosis ser 5
1.000 U. L. por via intramuscular por un periodo de 6 4 ;0 ,dicao'm(? S(il e
mienzo de la hemorragiu. Los resultados de esta terapéuticasxylccxtc': Y c-o-
rament7e_ {(_e/stélbllemdos, pero ha),' informes favorables que puodcﬁ iit:lzl;lacx];z
?gv::es?ﬂ e OS.C.ISOS, agregandose que parece mas efectivo en personas
_ 3—Testosterona. Es también una terapéutica de valor. Se dan invec-
ciones mt;‘arpusculurqs de 25 mg. hasta un total de 250 a 400 mg. No )ha 4
en .ello mas Inconven:ente que el de producir en ciertos casos u;a transi
toria masculinizacion.

’4.—01'1'0‘5 proccg]imﬁcntos. Consisten en la operacién del raspaje, la que
esta especlaimente indicada cuando hay una marcada proliferaciéh de la
mucosa y formacion de pélipos. Sirve también como procedimiento diag-
nostico por el examen histoldgico de las muestras. g

’5.—Por fu:‘, _la Radioterapia, que, como se ha indicado en otras metro-
patias hemorragicas, da buenos rcsultados y puede emplearse sin inconve-
nientes en la época preclimactérica. :
hemgi:-éLz‘l histerectomia es el recurso extremo en los casos de metropatia

Iragica que no se pueden controlar con ninguno de los procedimien-
tos anteriores.,

ciencia de ovulacién en
emente estimulado por
a. El efecto cg semejan-
la granulosa del ovario

. Dexde antiguo se han empleado contra la hemorragia uterina en cual-
quiera de sus ‘variedades diferentes medicamentos, denominados sedantes
;ltermos 0 hemostatices uicr’nos. El mejor conocimiento de los acciden-
es bcmox‘régicos ha llevado al desplazamiento paulatino de estas for-
Mas de tratamiento en favor de una mas logica terapéutica endocring
¥ del tratamiento quirargico de la afeccion causal. Sin embargo, y con ci
objeto de completar la informacién al respecto, revisaremos brevemente
Csmsymedicamentos en el aspecto en que pueden ser Utiles. :
nad) 0s referiremos asi sucesivamente al sécale, ergotina, Hidrastis ca-

'ehsis, Hamamelis virginiana y Viburno. o
con El“alc ¥y cornezuclo de cenfcno—Es un hongo parasito que se 001{})0'0
Serie nombre de Claviceps purpirea y que crece sobre c_l fen.t en‘O)‘[' dnfl.
L e z;lc.aloides existen en ¢l y son los que le conflcggn sus propiedades
se ll?:co,bglms. El primer alcaloide fué aislado en 1875 por TAl\‘I_{‘ET..y

iars0_ergotidina, En 1906 BERGER y CARR anunciaron el descubri-

én'll‘glﬁo de la ergotoxina, mucho mas activa que la anterior )’l: por fin,
? ses - o ami r e vl X
L, en 1918 aislé dos alcaloides isomeros, la ergotamina y 1a ergota

;;nrl;lcr:a' activo el primero, inactivo el segundo. Llumél la a;enfi()llo?i({zgicc:i
Pio que hakj i .. ~oreciable entre los efectos oc 5
abia una diferencia aprecia At iy
tee’a‘:‘XIracto flaido de cornezuelo de centeno y 10s a[caIO}d_c*s rL‘cu:ntc‘mcn:
: Slados, gt producian un efecto mas lento, mas débil e inconstante
pen?l?o *¢ daban por la via oral y se penso que la ac“wda;l OI‘Sfé’éécﬁaﬁf;
2 de otros factores solubles en agua y distintos a los alca



— 58+ —

lucion del prqblema} tuvo lugar en 1935 aiiah
do. en diferentcs paises y por diferentes investigadores, se descubri¢ y,
nuevo constituyente. Se trataba de otro a}calmde, la ergometrina, ergos.
{etrina, ergobasina o ergotosina. Con el objeto de terminar con la confusy
nomenclatura, el Council on Pharmacy and Chemestry de la A. M. A, de.
nomin6 la nueva droga ergonovina y el isomero, inactivo de ella se llamg
la ergometrinina. En el momento actpa’l se sabe que en 91 cornezuelo de
centeno hay tres pares de alcaloides 1sOmMeros. Los alcaloides levorrotat.

rios son activos y los dextrorrotatorios, inactivos. He aqui las caracteris.
ticas y la formula de los 6 alcaloides:

d
ese momento conocidos. La so

1..—Levorrotatorios o activos:
' Ergotoxina  C
Ergotamina (o]
Ergonovina C
9.—Dextrorrotatorios o inactivos:
Ergotinina c
(o]
(¢]

(SRR
W o

000 000

5
3
9

O O

mm i

Ergotamipir;a
Ergometrinina

80 02 6
S hd

e ot
Z22 227
woor ward

35
33
19

Farmacologia de los alcaloides activos. Ergotoxi.na v ergotamina tienen
idénticas acciones farmacologicas, pero la ergonovina se diferencia en dl-
gunos puntos. . Y ) '

Accién de la ergotoxma y ergotamina.—Sobre el musculo uterino am-
bas drogas provocan una energica contraccién en el estado puerperal. Es-
ta accion es bien notoria en la administracion parenteral, e inconstante en
la administracién oral, lo que puede ser explicado por un defecto de absor-
nas S A LOEPOE L 3
cion gastrointestinal. La dosis optima para la inyeccion intramuscular es
de aproximadamente 0,5 mg.; después de un periodo de latencia de 15 a
45 minutos ejerce sus efectos sobre la contraccién uterina, seguida por fin
de una fase de relajacién. Si se eleva la dosis, los efectos son mas rap_ldOS
y las contracciones toman un carécter espastico. El mismo efecto puede ob-
servarse en el utero gravido, aumentando su sensibilidad a medida que la
gestacion avanza. El ttero no puerperal también responde, pero es mucho
menos.senmble. El mecanismo de este efecto es un estimulo muscular di-
recto, independiente de la inervacion.

_ La accién es bastante selectiva sobre el musculo uterino, ya que otras
?bms ‘musculares lisas, como las del intestino, no reaccionan bajo su In°
luencia. Los vasos también se contraen por la ergotoxina y la ergotamind
y se eleva la presion arterial por vasoconstriccion periférica directa- Ade-
{nats de lg'vasqcops}r1c01on se produce una lesion endotelial que sirve parsa
ta itulacién biologica de los productos de sécale. Asi, la cianosis de la Cfl‘?o
a del gallo, debida a una estasis vascular y a una lesion del endotelé
;:lznstltuyle el test mas corrientemente usado. La lesién asi producxda pU%el
& gar a la tro_mb051s y dar como resultado final la llamada gangrena
sécale o ergotismo. i
‘ ; : G o rti-
cula?i%l;r; ;l sxste;pa nervioso vegetativo, estos alcaloides tienen la %a
Fies conoci?i paliaflzal: los 6rganos inervados por el sistema SImPat‘ﬁn'icos
A lo el fenémeno de la inversion de los efectos adrend
Fx? Elx;evx‘amente se administra ergotoxina. jores
) oV = s . .
e li mu‘slcl::} tEn principio ejerce el mismo efecto que 10 a“tesr o
i sculatura uterina, pero es mas rapido y mas enérgico, Y > “ge
s casi igual para la via oral L iemplo, U, :
e TFone i y parenteral.- Por ejempio: trac
ergonovina intramuscular y 0,3 : rcada conv s
Siontten ¥ 0,3 mg. oral provocan una ma iferen”
: erina a los 6 a 8 minutos v d as. La di
cia més importante 4 y dura 1 a 2 horas o aun mas: “%, ay,sen
e o e t_e elgt_e alcaloide con los anteriores estriba en ofect?
Tl e e R e iticos y, por el contrario, més bien ejerce U tnes:
Impaticomimetico. Asi, por ej 1 YN e olajacion !
tinal; pero hay un Criecis jemplo, produce midriasis y relal o acom”
a restriccion que hacer y es que estos efectos n0
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fan de una elevacion de la presion arterial, E 5 e

r:cido. Lo mismo que los otros alcaloides, all)ule:tlleh elghgrggnf)sj? LiEn g
lesiones endoteliales y gangrena, aunque no han sido senalad na producir
nica. La t‘pxxcxdad del_producto es menor que la de los amtea los en la Cli-

Ergotma:—La accion de la ergotina es la misma que Ia lgfe)rfs, i
des que contiene. Tiene la ventaja que puede ser dada por la viaosora'xlca o
efecto mas seguro que 1§1 ergotoxina y la ergotamina. El inconvenie‘t, con
triba en la potencia variable de estos preparados y en su inestabilidrzlxc;3 =

La F. Ch. III provee los siguientes preparados:

Cornezuelo de centeno (sécale cornutum). Esclerocio iaai i ,
(Fam. Hypocreéceas) recolectado de la espiga del centcnode(S%lcz‘;lec;:Esrcg;lcrpllj)rmad’g:lgbgg
inmediatamente sobre cal viva, sin ayuda del calor. Debera contener 0,05 % deyalcaleoi::] s
totales expresados como crgotoxina (limites 0.04-a 0,06 %). Se presQ'nm'bajo 13-(0”:
de cuerpos alargados fusiformes o subcilindricos, mds o menos arqueados, obtusos 2
gdelgazactios en II;ZS Ie)xu:\clmoss. 'Il‘leneDololx\'/[ czgacteristico; sabor ‘débil, desagradable y li-
eramente amargo. D. M. 5.0 1 g5 D. M. Sidg L i6 a
tgiimiento quimico. g. La valoracién se hac2 por un proce-

Extracto de cornezuclo de centeno (Ergotina). 100 g. de est 3
0,10 g. de alcaloides totales expresados como ergotoxinga (“r:ilgseg:)g\?oo?glz?r; e

Polvo de cornezuelo desengrasado (tamiz N° 2) .. £ NE000 g.l )

Agua .. .. .. .. 5.000 cc.

Acido lax'}anc(l) T N o L w o g s B 10 g.

Extracto de color pardo-rojizo que, disuelto en agua, da una s i6 i
de reaccién acida. D. M. S.: 05 g. D. M. D.: 25d. 2 ' 5 ‘culumon Sogpinn

Extracto fliido de cornezuelo de centeno. 100 g. de este extracto fluido deben contener
0,05 % d= alcaloides expresados en ergotoxina (limites 0,04 a 0.06 %) .

Cornezuelo de cecnteno fresco pulverizado (tamiz N92) 1000 g.
Acido tartarico .. .. .. c. eh ve ce e e s en en e ee 10 g.
Aloohol de 40% .. ... o5 s w5 on wn sn we o wn on s an Lo e
Liquido pardo-obscuro, miscible con el agua y de reaccion acida. D. M. S.: 1 g.
D. M. D.: 4 g. =
Solucién inyectable de ergotina.
Cornezuelo de centeno fresco pulverizado (tamiz N° 2) 1000 g.
Solucién acuosa de acido tartdrico al 29 .. .. .. .. .- 5000 cc.

Carbonato de calcio .. .. .. . R T T 20 g.
AHCOR0)L dé 959 .. <o ws sie wa ol vop InEBch ek BEEET v 500 cc.
AZUR .o o - ou <Ch\ S

Ergotamina, tartrato. Polvo blanco que cristaliza con el disolvente del cual ha sido
precipitado. Soluble (en 500 partes de agua y 600 partes de aleohol. D. M. S.: 1.5 mg.
D. M. D.: 4 mg. En inyecciones: 0,5 mg.

PRODUCTOS COMERCIALES:

Gynergeno, Sardoz. Tartrato de ergotamina. Grageas con 1 mg. Ampolletas con 0,25
v 05 mg. y solucién (15 gotas=1 mg.). f 5 :

Basergina. Sandoz. Tartrato de ergobasina. Solucién: 30 gotas=0,25 mg., dosis: 15
220 gotas 2 a 3 veces al dia, ampolletas con 0.2 mg., dosis: una ampolleta al dia.

Neo-Gynergeno. Sandoz. Solucion de 0,25 mg. de Gynergeno mas 0,125 mg. de Ba-
-Z?}‘g}na por cc.; dosis: 20 gotas, 2 a 3 veces al dia. Ampolletas de 1 cc., de igual dosifica-
l°"'Ed°5152 0,5 a 1 cc. por via subcutinea.
s rgofrat. Malato de ergonovina. Dosis oral 02 a 04 mg. Intramuscular 0,1 a 0.3 mg.
0‘5 }:Excxdqd es tan baja que puede inyectarse sin peligro por la via intravenosa. Dosis:

Entra los roductos sintéticos tenemos:
o 1Gr:svilol. Bayer. 2-metoxi-6-alilfenol-dietilaminoetiléter. Gragzas de 2 cg. ¥ ampollas

cc. Dosis:' 3 a 6 grageas; 1 a 2 inyecciones subcutaneas o mtlramusculures.. ; h

otil Tenosina, Bayer. Clorhidrato de p-oxi-feniletilamina y clorhidrato de B--imidazolil-

amina. Tabletas de 10 cg. (1 a 3 al dia) ¥ ampolletas de 1 cc. (una al dia).

eo Empleo clinico.—El uso més difundido de estos preparados se hace
trn el objeto de controlar la hemorragia post-partum ¥ tambien para con-
olar y acelerar la involucién uterina en el puerperio. El cornezuelo no

€be ser usado durante el parto

i 0s otros empleos gug del medicamento se hacen °,°"°5P°“dle"bi} la
e‘lueca oftalmica y a las afecciones del sistema vegetativo, con € 0 d%c

tam’g‘.’flerar la actividad del simpatico. Estas indicaciones se han L?xtten dido
e 1en de un modo indiscriminado a los accidentes hemograglcos ttl grmos

icioMas diversa indole. Como bien se comprende, su cdmp leo e}? rcnsozr’f‘ C?f’f

Ones conduce a variables resultados, Y2 que no todas las he agias

Gl 5 itocica.
ste érgano pueden ser cohibidas por und accion ocitocica
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Sl e iy ; o itocica” de la posthingfie:
Hipofisina (pag. 493). ,La hormona ocl b POfisis, o
provoc;r la contraccién del ttero, puede ser un elemento atil en el contyg|
de la hemorragia uterina del alumbramiento. Se usa a la dosis de 1 ce. de
hipofisina o de Pitocina. 1
4 Ha sido practicamente reemplazada por la ergonovina y lq ergotaming
Entre las hormonas ocitécicas purificadas de la post-hipéfisis tene-

mos la g

brnstinn. Bayer. Ampolletas de 1 cc. con 3 unidades VOEGTLIN.
Pitocina, Parke Davis & Co.

Hidrastis—Fué muy usado en otras épocas contra la hemorragia ute-
rina, menorragias, pero su cscasisima eficacia lo ha hecho desaparecer de
la mayoria de las Farmacopeas (F. E. U. XI). Des’de' luego, es absolutamen-
{e ineficaz en el utero no gravido; en el utero gravido ejerce algunos efec-
tos ocitocicos. i :

La hidrastidina tiene un efecto algo mas notorio. El ttero se contrae
ritmicamente bajo su influencia. -

La cotarnina difiere de la hidrastidina en que carcce de efecto vaso-
constrictor e hipertensor. La accién de la cotarnina sobre el utero es algo
mas débil. Para todos estos medicamentos podria tal vez justificarse su em-
pleo en accidentes de escasa importancia, cxcesivo flujo menstrual, por
ejemplo. En los demés casos es preferible recurrir a drogas mas activas.

Clorhdirato de cotarnina. Dosis media 50 a 100 mg. per la via orzl. Inyeccionss in-
{ramusculares de 1 a 2 cc. en solucién acuosa al 10 %.
De la F. Ch. III:
Hidraslis. Rizoma y raices adventicics deseccadas de Hydrastis canadiensis L. (Fam.
[l;m;\‘-[lhﬁ)ulzlgcnsl. Deben conteher 2 % da hidrastina (limites 1,9 a 2.1 %). D. M. S 1 g4
. M. D.: 4 g. .
Extracto fidido de hidrastis. 100 g. de este extracto fliido deben contcner 2 g. de hi-
drastina (limites 1.9 a 2,1 ).
Polvo de rizoma de hidrastis (tamiz N¢ 2) .. 1000 g.
O O e e e ol s os cn e B,
; Prepirese por percolacion. o
nma?x.igmggl dcl coloxiopardo-obscuro de olor viroso aue recuerda el opio, de saBOI‘Mng
10. Diluido en veces su vo en de 1 ecipi ! . D. M. 54
T DAL Dot 1 lumen de agua da un precipitado abundante
g:-oduclos comerciales:
yptol. Knoll. Ftalato de cotarnina. Tabletas con 5-c
Estipticina. Merck. Clorhidrato de cotarnina. Tablctasgde 5 cg.; ampolletas ¥ polvo.

I .
I'Ian.l_ame.xs.—Es una droga analoga al hidrastis. Localmente provocd
una aceion vasoconstrictora enérgica. i

De la F. Ch. III;

Hamamelis. Hojas des is virgini tas &
Extracto (lﬁidone hant;g:l]r(llglsisfic I N
Polvo de hojas d2 ham is i [
Iﬁ\lcol}ol de 5 i .:.lm‘ehb il t'oog Y
e repirese por Dercolacién.lddo.; de extr: to fltido. 0
L 0 e color pardo-reizg de sabor st 5 sesc. Do en 10 veces 51 4%
un liquido limpido. Dosis media 1 Zl.)u"damc' Gue se redisuelve por calentamiento

ina, qué

Castajio de Indias.— i i
s.—Contiene un rincipi margo, la argires
1Iplo ama 1 rgiresii;
p P g0, sica. Ha

es ras SR s :
un vasoconstrictor periférico ¥ posee ademas una accion analgé

Si - .
dggoggnpleado mas bien en los casos de hemorroides, vérices. Su acc!

F. Ch. III. Castaj d i i
landceas) Castaiio de Indias, Semillas de Aesculus hippocastanum L. (Fam- 5
Alcoholaturo Est:\tlglizado de Castafio de Indias.
astanias de India decorti g0
Alcohol de 759 _, R B “ca.\('ia's. e llggg %c

ion es
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fquido dz color x);grclo-cl:)ro. de sabor acre, n . o -
voluIrJnén de agua. Dosis media: 10 gotas, Auseoso. No precipita por adicién de su

Extracto de Castano de india estabilizado,

Semillas frescas de Castaf o

Alcohol dec7b® ;.45 5 i ar 0 fle Indias 100 g.

Alcohol de 609 . i, i :83 ec.
a ce.

Masa blanda de color pardo

Viburno.—En la calidad de sedante uterino ha sido empleada esta
lanta. No l}a:y ninguna evidencia farmacolégica de sus resultados, por con-
siguiente, sé justifica su abandono. L
P, Ch. III: Viburno. Corteza de Viburnum pronifoli 3 ifolidceas
gx"“cm e i P ; lum L. (Fam. Caprifolifceas) .
Polvo de corteza de viburno (tamiz No 2
Alcohol de 80% .. .7inq L. 0 SiET el .). 10002 o
]I’rcpm'(lsc por peacolncién 1000 g. de extracto flaido,

Liquido de color pardo-rojizo, de olor desagradable y de sabor amargo astringent
Diluido en 10 veces su \'olum:"n de agua, da un precipitado de color rojizI’() yy al iil?riﬁ‘r.l ccl
liquido resulta de color amarillo que se vuelve anaranjado y después rojo-rubi, por la
adicion de amoniaco. ’

DISMENOREEA.—Generalmente se acepta que csta condicién es pro-
vocada por un exceso de contracciones uterinas; pero no hay nada proba-
do en definitiva. In todo caso podra ensayarse la Progesterona, con el ob-
jeto de relajar el Gtero y suprimir el dolor. ELDER ha comunicado una ob-
servacion de 17 pacientes tratados con Progesterona, de las cuales 8 ali-
viaron cocmpletamente, 2 mejoraron y 7 no se modificaron. Las dosis usadas
fueron aproximadamente de 1 mg. por 3 a 6 dias antes del comienzo de la
menstruacion.

ABORTCO HABITUAL.—El ovario de la mujer embarazada secreta
Progesterona hasta mas o menos el centésimo dia del cmbarazo. A partir
de este momento la placenta asume esta funcion. Si durante los 3 prime-
ros meses del cmbarazo hay una insuficiente funcién ovérica y déficit de
Progesterona, se produce una sensibilizacion del Gtero y sus contracciones
expelen el feto. Experimentalmente la Progesterona ha demostrado su ca-
pacidad para mantener un embarazo en el a111mal castrado, disminuir las
contracciones uterinas provocadas por los estrogenos y ppstergur el parto
en los animales normales. Por estos 3 efectos es que se estima que esta hor-
mona es el agente de eleccion para el h‘alamiex}to del aborto habitual pro-
veeado por un aumento de la sensibilidad del tutero.

Es de observacion banal en la Clinica la detencion de los dolores y de
la hemorragia, indicadores de una amenaza de aborto, con una o varias in-
Yecciones de 1 mg. de Progesterona. Si en este momento el ft.e'to esltra I’EBJ,
£egun lo indiquen los signos clinicos y las reacclones del embarazo (FR 2 -
MANN y ASCHHEIM-ZONDEK), la enferma debe ser cqlf)cada inmec 1(;1-
et en reposo v dirsele Progesetona @ genas o 1 DG

Y. L diaria y de preferencia 5 y 10 U. I hasta qi L 55
Iezean, Obten‘iilo eslzo? se contixiﬁ; con 1 U. I. diaria hflstfl. que Idt air;s]x:l;‘;:;
hay, desaparecido y la enferma pueda levantarse. Post;el lozm(e]ns;gs o
€ aconsejable continuar de cuando en cuando con alt,.u11zlls oi*-rr{a o
Sintomas reaparecen habré que reanudar ol t,«atamlenyto con a'rén :memmte
§1a. El consejo de las grandes dosis, dado por CORI\EI; yl un}io(;mona e
aceptado, deriva del conocimiento de la, eliminacion e 33 srepranged
ohte el embarazo (véase la pagina 78). neely ng‘azg normal pro-
aque es el periodo mas critico para el aborto. s} .C(Tia Se han obtenido
1€ alrededor de 15 a 40 me. de Progesterona ?91- iones de 1 U. L por
1eNos resuitados con dosis bastante pequenas, ”}u'i mg. por dia sera la

& Pero en ef estado actual de estos conoclf'“lem;b' esterona no ofrecen

MMy desis 1] aconsejable. Las altas dosis de Prog
pel!gro alguno, :



— 588 —

itamina E.—Hace algunos afios diversos investigadores sospechgy
que‘;’):it?: la z:‘eproducci()n normal era necesarlio algin constituyente diefg
tico. EVANS y sus colaboradores pronto pudieron establecer que un fae.
tor liposoluble debia estar presente en la dieta para evitar la esterilidad qg|
macho y para que las hembras pudleran_lleva}r. a término el emba}‘gz() o
buenas condiciones. Cuando este factor vitaminico faltaba, el embrién m.
ria y .era absorbido. A este principio vitaminico se le di6 el nombre do
vitamina E. Su naturaleza quimica es ?ctualmente conocida y se llamg
alfa-tocoferol. Ha sido preparado su}tetlgamente. (Para mayores detalles
sobre el asunto véase el Capitulo Vltamlnas). Por ahora nos referiremos
solamente a su papel en el aborto habx@ual. Por los datos experimentaleg
obre la interrupcion de la prenez con dietas deficientes o carentes en fac-
tor E, CORNER ensay6 esta vitaminoterapia en el aborto habxt.ual y ob-
tuvo en T casos excelentes resultados. Procedi6 el autor a administrar dia-
riamente capsulas de aceite de germen de trigo concentrado a dosis de 02
cc. por capsula. / ¥ '
Dosis masivas del mismo producto también se han demostrado ftiles
en los casos de placenta previa, habiendo prevenido la agravacion hasta
el grado de desprendimiento placentario.

MENOPAUSA, CLIMACTERIO.—Ya dijimos que el término meno-
pausa designaba la cesacion de las reglas y el término de ia actividad del
ovario. Comprende en realidad el periodo de las alteraciones menstruales
que va hasta su suspension definitiva. El periodo designado como meno-
pausa es demasiado estrecho para los fines de la Clinica, porque es bien
sabido que el desequilibrio hormonal suscitado por el déficit ovarico se
extiendepor uno o-varios afios mas alld de la menopausa.

La insuficiencia o ausencia de la funcién ovarica provoca en la mujer
una sintomatologia compleja, tanto méas intensa cuanto mas precozmente
se‘ha establecido, pero hay frecuentes excepciones a esta regla. La castra-
cién quirdrgica o radioldgica en una mujer joven conduce a sintomas mas
graves, mas duraderos y mas intensos, en general, que en los casos de me-
nopausa fisiologica. Es curioso anotar aqui que la histerectomia total con
conservacion de los ovarios, conduce también a la aparicion de los sinto-
mas propios del climacterio, sin que se pueda distinguir esta condicién de
la castracion. El hecho anotado es extraordinario y no tiene por el mo-
mento una explicacion plausible.

SINTOMATOLOGIA.—La sintomatologia de este estado se resume en:
1—Sintomas de inestabilidad vasomotora. La mujer sufre de bochornos

vertigos, cefaleas, taquicardia y palpitaciones. i
2—Aumento de peso, que es casi constante. Los trastornos metabOlicos
son parecidos a los del eunucoidismo y la accién dinamico-especificd
3.—Apzsrt:c’ef1asrln :;r;fextcepcmn, aumentada (hipe_rfuncién ,pitpitaria)._tabi]i_
e insomnioes ac1ones_de caractex: nervioso y psiquico, exc{pserva
i épargstesxa§, neuralgias y frecuentemente se © o
e e psicopatias de involucion, especialmente de
olico.

4—Por fin hay que anotar la corriente asociacién de sintomas esquelético®
- artritis reumatoidea y miositis. %
. mozrz:ex;letlgcmnes de la menopausa con la hipertension arterial no -Son',dg?“
B ayento, r;;t;g cllara}f Y puedé tratarse simplemente de una Commsadi‘
latadoras. » las hormonas sexuales no son especificamente K
HORMONOLOG
nes hormonales que
Inicia un déficit hor
refractaria a |

IA DEL CLIMACTERIO (pig. 566) —Las alter2g
ocurren en este periodo pueden sintetizarse aSl;néS
monal del ovario y cada vez esta glandula se hag ato-
0s estimulos de la hipofisis. Como mecanismo compens

" cién hipofisiaria no se limita a la esfera gonadétro

coq
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rio, la hipéfisis secreta en progresion creciente el fact

or gonadotro
A comprueba por un aumento de la excrecién uri : pos 0 gne

naria. Pero la hiperfun-

h) 2 . Pa, sino que se extiende
también a otras tropinas: entre ellas aumenta la produccién de la hormona

adrenocorticétropa; e} aumento de la funcion suprarrenal es caracteristico-
de este estado y explica la aparicion de sustancias androgénicas, lo mismo
que la continuacion en la produccion de estrogenos. Los andréigenos asu-
men asi la funqlpn vicariante de los esteroles ovaricos, en el sentido de re-
ular la secrecion h_xpoflsxaria.y a fuerza de elevarse logran, al cabo de
algin tiempo, estabilizar la hiperfuncién hipofisiaria de la iniciacién del
climacterio. Asi se explica la masculinizacién de la mujer en este periodo.

TRATAMIENTO.—Seguramente no hay una condicién en la Clinica
que requiera con mayor frecuencia la intervencion del médico que el cli-
macterio. Constituye un problema importante no sélo por su frecuencia,
sino también por su trascendencia. Los cambios psiquicos que la mujer
padece en este periodo llevan involucrados una multitud de problemas que
atafien a su bienestar, a su hogar y a su convivencia social y mas aun, en
algunos casos adquieren la fisonomia de una verdadera afeccion mental.
Si la base endocrina del trastorno puede sentarse con suficiente seguridad
y édificar sobre ella la correccion terapéutica correspondiente, los resul-
tados, sin embargo, deben ser analizados, porque-en este problema existen
los mas variados criterios y también los mas inesperados efectos.

El tratamiento razonable, por el momento, no puede ser otro que la
administraciéon de sustancias estrégenas. Si todo el desequilibrio deriva
del cese de la produccién de esta hormona ovarica y si los sintomas que
esto induce son debidos a la hiperfuncion hipofisiaria, la correccion no po-
dra ser otra que el reemplazo por la administracion medicamentosa de ta-
les sustancias y, efectivamente, cuando ellas se adrpimstran. a dosis sufi-
cientes, puede comprobarse la desaparicion en la orina de la H. E. F., con
los consiguientes cambios del frotis vaginal. Esto abona la eficacia cienti-
ca de tal Terapéutica y se opone a la insinuacion de muchos de que su efec-
to es meramente sugestivo. La discusion es més razonable si se refiere a
las dosis de estrogeno que es necesario administrar en estos casos; este pro-
blema en realidad no puede ser resuelto sino a traves de los resultados que
se obtienen con los diversos tipos de tratamiento. Son muchos los autores
que comunican espléndidos resultados con dosis extraordl’narl.amente pe-
quenas de estrégenos, como 100 U. I. por dia, durante algin tiempo, pero
en el otro extremo existen también observaclones sumamente favorables
con la administracion de dosis elevadas, 250.000 U. I en un mes, por ejem-
Plo. WERNER y COLLIER han obtenido éxitos notables en mujeres cas-
tradas con la administracion de 100 unidades rata de Theelin dia por me-

10, y ZONDEK, por otro lado, los mismos resultados con d051§ r(r]my grta,n‘-
es. Creemos que en la practica la solucion se encuentra glqn@xq le un edl-
mino medio y desde hace-mucho tiempo acostumbramos 1niciar adcu14a (5:
g§tas enfermas inyectando 10.000 U. B. d% benzozllt:)n gse esség.l'xcrixmllacfesi) ue:ta
1as, hast 0.000 U. B.en e .o
Obtenida :] i:c;rgg lthaZS?S.(‘)(i)eOn?pg las dosis seran mant.e’mdas o c(llev_ad?S, Y,
Obtenida una mejoria importante, iniciamos la reduccion de lasl oszls(,) coarg
inando Ia administracion oral y parenteral ce es'_rogené)i emnptreoal cienptifi-
2 primera via los estrogenos artificiales (Stllbestrol). co

ificaciones que
¢ ; : mprobando las modi
las_q este tratamiento deberia hacerse <o pcosa vaginal: es perfectamente

- dosis de estr rovocan en la mu ; : A
is 0. due a dotgiosggggcgadas los estrégeno:rr;lor;r;):tlézaagoiliai:iiccct(;)ndg rf::-
15iva i An gen

ginal y que estos cambios estan ?EOLDZIEHER)'
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ienen con estos tratamientos son apenag sa-
n excepcionales y a pesar de perseverar por
meses y meses, es frecuente 1o alcanzar ni la nl\-asdmm'n?a regresion de ag
molcstias. En otros, en’ cambio, se logran resultados realmente espectacy.
lares con dosis todavia muy pequenas, lo que ha llevado a muchos 5
pensar, como deciamfos hace un mom?nto, en una,accion puramente suges.
tiva. Es por eso que se han pt‘opu(—_:s’u(? otros trataml‘cntos‘ que todavia se
encuentran en calidad de ensayo c.Inico, pero que suelen dar la solucién
en los casos rebeldes; nos referimos a la radioterapia de la hipofisis y g
empleo de la hormona masculn_xa. L e .
" "Radioterapia.—Dste tratamiento esta dirigido a deprimir y controlar
el estado hiperfuncional de la hipofisis. En ocasiones se ha irradiado tam-
bién, cuando coexisten maniféstaciones de hipertiroidismo, el cuerpo tiroi-
des. No hay, sin embargo, una prueba definiliva que demuestre una modi-
ficacion en la eliminacién de sustancias gonadoétropas por la orina, bajo
este fratamiento. La mayoria de las observaciones se refieren Unicamente
a los cambios de la sintomatologia suqutiva. BO_RAH.. por e_]emplo3 comu-
nica que de 274 pacientes el 80% mejord por la irradiacion de la hipofisis,
y COLLINS y colakoradores habrian obtenido resultados excelentes en el
85¢ de las enfermas. En realidad, los resultados que con la Radioterapia
se alcanzan estan, por el momento, sujetos a critica, ya que sélo existen
fundamentos de caracter clinico, sin que se conozcan las modificaciones
que este procedimiento ejerce sobre [a produccion de hermonas por la hi-
pofisis.

Hormona masculina—Creemos que ante el fracaso de las sustancias
estrogenas se est4 autorizado para ensayar en estos casos la hormona mas-
culina, Testosterora, siempre que no exista una marcada virilizacion 'de
Ja mujer. La base biologica del empleo de la Testosterona no es mas logica
que la administracién de estrona; como ya lo hemos visto, existe en este
momento una hiperfuncién de la corteza suprarrenal inducida por la hi-
perfuncion hipofisiaria, fendmeno que determina un aumnento de las tasas
circulantes de hormonas masculinas. Se emplea la Testosterona con el ob-
jeto de reforzar la accion inhibidora sobre la antehipofisis, sumando de este
modo la Telrapéutica a la accién de los androgenos formados en la cortezd
suprarrenal.

Se procede por el momento sin un esquema de posologia bien definido,
porque se trata de un problema en estudio. Pero en las condiciones sena-
ladas no hay inconveniente en proceder a administrar dosis moderadas
de 5 a 10 mg. de Testosterona cada 4 a 5 dias y observar durante un mes
las modificaciones que se operan en la sintomatologia. No puede negars‘e’
e on gesionc s an oblenido resuliados reslmentc sorprenderies o

Por L'lliimo'c‘:S'imm J@I'Ttlo.s 1.(3]')'1(10 ocasion de cqn}pxobar. o1 de la em
ferma: Consistr: . 1;1[30(11‘ an _c“c:l t}'gtamtcnto sintoméatico gCn.C‘l‘a fenobar-
bital. ’con e ()Biéto 2 adr?mz_sugcmn larga} mano de }?romum%.)pmnio 1a
ansiedad y la ar;imci:'jﬁ Ijsmn,],u“‘ la reactividad nerviosa, 2l .ms{ engO’f
excesivo, v las reglas yent ftol;reccv.on' del régimen, para evitar V% 'l e,
I fae et denerales de higiene aplicables a casos SEIBE

p as medidas terapéuticas.

Los resullados que se obt
t'sfactorios. Los fracasos 10 SO

FUNCION SEXUAL MASCULINA

ramen”

La funcion sexual masculina se desarrolla kajo un molde entp 1ados
] n

D 2 ‘l - .
}Lusm(,ﬂ;ti ‘lll-dcf}fl.'fﬁmcmn sexual femenina. Intervienen, por u
cidn ‘n’('rh'-:hde}qi” ‘zlt_l‘duas (hormonas gonado6tropas) y por o’tr(.)-
ol \OSU-ci\l‘c;uu I testiculo. Lc§ efectos de las hormonas gonadoh'or.ia
) 01 menos conocidos que en la hembra. Puede decirse q
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B E. actlia primariamente sobre el tejido espermat

T estimula las células intersticiales; ambas frao
peso del testiculo en el animal .hipofisectomizado v
testicular a Igstbtolsaslcn la rata inmadura, pero H. I
qurar la prostata y las vesiculas seminal fad

accesorios se obtiene solamente por la administracion de H Le I;)thl)rganos

Del mismo modo que en el ovario, el factor gonadétr(; 3 el
Ja secrecion interna del testiculo es inhibido por Ia hormonpot - GSt!r'nula
esto, en la insuficiencia testicular primitiva se compruebaa ((els.txcu.l.ar, <
una hiperproduccion de factores gonadétropos. Las diferenc(i);s lnarxam.e:nte
entre la seerecion hipofisiaria del hombre y de la mujer mésOlue e()lusten
racter cualitativo y cuantitativo, se refieren al ritmo de 1:1 rod&éle" . ca-‘
cuanto en el macho no existe el freno periddico que sign"pfica Iacwn,dpm
cion tambic’.:n periodica de las hormonas estrégenas. - g e

E’l testiculo tiene dos funciones: la funcion espermatogenética y la.
funcion epdocrma. VYa vimos que ambas eran influenciadas por factores
hipofisiarios; pero la funcién espermatogenética, ademas de las influen‘-
cias hipofisiarias, recibe otras, que son las siguientes:

1:—V1tam111as. La vitamina L aparece como un elemento especifico ne-
cesario para la produccion de espermatozoides, desde el momento en que
su carencia, aunque se mantengan normales las restantes condiciones nu-
tlfltlvas, suprime la espermatogénesis. Queda la duda de si esta avitamino-
sis provoca una insuficiencia funcional hipofisiaria o ejerce su efecto di-
rectamente sobre el testiculo.

Otro factor vitaminico que interfiere es la vitamina B. Su carencia
acarrea la supresion de la funcion espermatogenética; se trata de un efecto
secundario, debido a influencias sobre la hipofisis, como puede comprobar-
se por la disminucién de la secrecién de factores gonadétropos.

_ 2—Criptorquidismo. La retencion del testiculo en el abdomen acarrea
cierto niimero de trastornos, entre los cuales anotamos el defecto de la es-
Permatogénesis;. su descenso a las Lolsas renueva la espermatogénesis,
Slempre que el dafio de la glandula, por un prolongado criptorquidismo,
o sea irreversible.

genico, mientras que
cclones aumentan el
provocan el descenso
F. no es capaz de res-

FUNCION ENDOCRINA DEL TESTICULO.—En 1927, MC GEE y co-
laboradores extrajeron del testiculo de perros una sustancia estimulante
del crecimiento de la cresta del capon. Esta sustancia se demostré capaz
de,SUbstituir la secrecion testicular en los mamiferos. Ha sido purificada
mas tarde por GALLA v KOCH e identificada quimicamente por BUT-
TENANT, quien obtuvo de la orina del hombre dos hormonas cristaliza-
das, la Androsterona y la Dehidroandrosterona, qu¢ demostraron eviden-
temente ser sustancias androgenas. Poco después, RUZICKA logro sinteti-
zar estos mismos cuerpos a partir del colesternl. "

I periodo en que se inicia la secrecion de la hormona testicular co-
Iresponde al comienzo del desarrollo puberal, aun cuando ha sido demos-
irada su presencia ya en épocas anteriores. En el hombre, por el desarrollo
de la prostata, se puede suponer un pequeno grado de secrecién alrededor

¢ o5 10 a 13 afios. h
a secrecion hormonal del testiculo es

influenciada, desde luego, por

] i Ofisi . = . - o
dile h'lpOfISlSI la hipofuncién hipofisiaria sé acompapa'dclun':th;l]lisnrir;xtxll‘ggilgs
de 12 Turcién endocrina del testiculo; por el contrario, la administra

DG dotropos de cualquier origen,

pOﬁSi“ fl‘cp e i fmeinios gona
; SIS sca o de lcs principlos 507 £, G e A
;'Shmma Precoz ¢ intensumerlljte la secrecion del zc’stlculo. P?-omcasn{](_::éisf-
c;&tedncp presente que la funcion hormonal del testmflo puc((lél cripforquiv
dando |5 o : = S aidac tal es el €aso ! e e
ism la espermatogénesis estd suprimida; 12, de actividad espermato-

0. El testiculo en posicion abdominal carece 1
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sin embargo, una tipica §nf1uecr11c1aCrtril‘e;isgucllinizante_ De

. Gortos de testiculo, desprovistos de a " ad espermato.
este modo, los Mj€ cer una influencia gndocrma masculina tan evidente
genética, pueden eJermal Un hecho semejante se observa como consecuen.
como el testiculo nor e el testiculo, que, con una dosis apropiada, su.
cia de la Radioterapia S s sin anular la secrecion hormonal. Hacemos no.-

! togénesi TEINACH, consistente en la Ji
prime la esperma -2 propuesta por S ) £ a Ui
tardaqmdgluge]faer%gﬁle-:a‘;‘lgntignepinﬂuencia alguna sobre la secrecion hormo.
gadura L

mantenga por afos la ligadura; la ope-
menta aunque S€ ey e 1
nal, Ila quep?;?:d? bues, tener otro objetivo que asegurar la esterilidad en
racion no ) ) .

virtud de la obliteracion de los def_e,rentes.

MONA TESTICULAR.—Sus efectos son distin-

ACCION ?,Ep{’eidggg animales castrados o norr{m}es.cl’uede_at, enlpr_m-
Lo ielgcerse que tiene dos acciones generales: e apaciia al ma-
2 e onder a los estimulos sexuales de la .h'embl a. 2.—Desarrolla y
(r:rlz:nlt}?er:erle;f organos de la reproduccion en condiciones de efectuar. la in-

seminacion. .
La administracion de la hormona en

desarrollo precoz de los organos sexuzges.
da a machos castrados, normaliza el desarro

previene su involucion.

HORMONA TESTICULAR. TESTQSTERONA.——%—anchl'oster::l'i?d';r‘i'mds;
ol-3-on. La U. L. de hormonas mascglmas corresponde nl a ta(; lx‘(a e
0,1 mg. de la preparacion standard mternafl.onal de Androstero ’ue e
ciada mediante la reaccion biolégica especifica. Se conviene en q
comparacién se refiere al método de la cresta del capon.

MODO DE ADMINISTRACION Y DOSIS.—Se gemplean o;‘dlrrlg;liz_
mente las formas esterificadas de Testosterona, especxalmgnt;’.l et{?an Y
" nato, en solucién oleosa y por la via intramuscular. Las dosis clllclidad Sl
tre 5-25 mg., administrados por tiempos variables .segur}'la modali e
trastorno en tratamiento. La via normal de administracion €5 1121 Vlciil i
muscular; pero se obtienen también resultados con las vias oral ¥

Tes-

’ ona.

La F. Ch. III provee: Hormonas masculinas (Androsterona. D"“drf’“’?‘fﬂgfﬁi; (testicu-

tosterona) . Son 3 sustancias activas que s2 han podido aislar de fuentes n.‘:\(uales secunda-

lo, orina de hombres), con una marcada actividad sobre los caracteres sed £

rios en animales castrados. «id nes C!
La valoracién se hace segiin convenio internacional, por comparacion C]_'“a Cﬁ?% repre-

una androsterona sintética, facilitada por el National Research Council.

pznta la acciéon de 0,1 mg. del tipo internacional.

PREPARADOS COMERCIALES: . 25
Perandren, Ciba. Propionato de Testosterona. Ampolletas con 5, 10 ¥ =9, 2 mada.
al 2 0/00; cada 5 centimetros de la pomada equivalzn aproximadamente a 18 idos
decir, a 2 mg. de propionato de {istosterona, Solucién al 5o0/co. Comprim
de metiltestosterona. . s con
25 Neo-Hombreol. Roche-Organon. Fropionato de testostercna. Ampolletas
mg. .
Testoviron, Schering. Propionato de testosterona. Ampolletas con 5. i ydiz ::57‘""' 5
Viosterona, Hormona andrégena natural. Ampolletas con 1, 3 ¥ 8 ".’md,a tivos del (e]:'
Erugon. Bayer. Hormona testicular natural, con todos los principios 8¢5 s, es .
ticulo. Estandarizada en unidades G. (2 u. 2.=60 unidedes gallo. La umd"l, ;" determin?
cantidad de hormona neczsaria que, al ser inyectada por 5 dias consecull\ocb;ms el 2%
un crecimiento de la cresta de 3 a 7 milimetros al sexto dia. en por 10 I azas €00
de los animales tratados). Ampolletas con 60 unidades cresta de gallo ¥ 8457
unidades cresta de gallo.

génica, pero ejerce;

machos prepuberales produce un
La misma hormona, administra-
llo de los o6rganos sexuales y

5 10 Y

Cuadros clinicos .

3 as
CASTRACION Y EUNUCOIDISMO.—Hay dos clases de defi pen
testiculares: las que se desarrollan antes de la maduracion ¥ las 4

luga}- después de la maduracién sexual.
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Insuficiencias (csticulares prepuberales.—Tga| deficiencia da [ugar al
estado de eunucoidismo, en el cual los genitales quedan pequefios gr?xim?—
tras que el esqueleto se desarrolla considerablemente en longitud 'por un
retardo de la soldadura CplflS.larla;'l-El Voz permanece infantil; el désarrollo
piloso permanece en estado juvenil; la forma del cuerpo, por la falta de
desarrollo muscular y por la disposicién de la grasa, es de aspecto femenino

La insuficiencia testicular pestpuberal se manifiesta solamente p01:
la regresion de los caracteres sexuales secundarios y por la limitacion de
la capacidad y del deseo sexual.

Los fendmenos caracteristicos de la castracién y del cunucoidismo
son: ausencia_ de espermatozoides’ y de la secrecién hormonal del testicu-
lo; modificaciones de los tegumentos, especialmente del desarrollo piloso
de la distribucién de la grasa; modificaciones de la voz; perturbacioneé
circulatorias, entre las que se cuentan algunos sintomas semejantes a los
que se comprueban en el €limacterio, como los bochornos. Pero los sin-
tomas mas importantes son los que se refieren al sistema génito-urinario:
los genitales externos estan defectuosamente desarrollados; el pene, la’
préstata y las vesiculas seminales son muy pequefios, la ereccién esta li-
mitada. o ausente, aun cuando pueden observarse a este respecto notables

excepciones. :

TRATAMIENTO.—EI tratamiento con andrdgenos estd claramente
indicado en los casos de orquiectomia kilateral o unilateral grave. Algu-
nas restricciones hay que hacer sobre el momento del empleo de esta Te-
rapéutica hormonal en los nifios que demuestran un retardo puberal: se
refieren a la imposibilidad de demarcar exactamente la maduracion se-
xual en el hombre y a los inconvenientes graves que el empleo indiscri-
minado de la hormona sexual puede acarrear (pubertad precoz).

Los preparados que en este caso se emplean son los androgenos y los
factores gonadétropos. Naturalmente que los resultados que se pueden
Optener con las sustancias gonadétropas dependen de la capacidad del tes-
ticulo para secretar su hormona; de alli que carezcan totalmente de inte-
r_és en el tratamiento de las ausencias testiculares absolutas. Al mismo
t¥emp° hay que hacer notar las diferencias que exister} entrg estos dus
tipos de preparados. Mientras los primeros son sustancias mas o menos
Impuras, aunque actualmente tituladas, la hormona testicular usada en
erapéutica es, en cambio, una sustancia perfectamente deflmdg y con la
cual se obtierien resultados constantes. En estos casos, la administracion
de 20 mg. de propionato de testosterona generalmente da res‘ulf.ados satis-
factorios; 75 5 150 mg. por semana parece ser la dosis necesaria para un
®mpleto reemplazo hormonal. Dosis menores de 20 mg. 9. veces por- so=
Mana se demuestran insuficientes para mantener la impregnacton de an-

gfff"e”"s en niveles normales, estimada a través de la eliminacion uri-
ria,

Para los casos de substitucion muy prolongada o pcrn?an.ente se _h“
aryado la implantacién subcutanea de tabletas de tCSl(Xt’CIOH'J‘ y';?:
10 se ha obtenido rcsultados realmente sorprendentes. 51,l I‘)oflluijucos

Ic)o' HAMILTON obtuvo un estimulo muy satisfactorio enrios
g la Implantacién de 4 tabletas de Testosterona d? !').G(r)mm&-1 SE de
Ung 3 administracién oral de propionato de testoSte¥ole To S5 iRon;
3 Ial absorcién del producto y la androsterona s excreta p .

Per . arece que la sus-
tangi los beneficios clinicos son en realidad pequcnos-tiﬁzgfostciom, dada
bor vy, INactivada por el higado. En cambio, 12 me mbargo, su admi-
“istr‘:cai Oral, ejerce un cfecto androgeno n;-ay-or’c)i'é:l:}ecsus(tuncias andré-
on ngp v, i or elimina s

a seguida de una may
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genas en la orina. Por el momento se trata de procedimientos bastante

caros. : % :

La administracion percutanea también ha sido ensayada,
via, a este respecto, no hay nada definitivo. El qucedm_uento e
pm., Ja simplificacién que representa en la administracion.

Pero tody.
S Promisor,

Pesultados.—Se obtiene una pronunciada ‘m‘ascqlinizacién, desapare.
ciendo los fenémenos caracteristicos de la insuficiencia testicular) Ya muy
precozmente, algunas horas despucs de la inyeccion, se observan algungg
cambios: la capacidad de ereccién reaparece (la ereccién esponténea eg
muy frecuente en los primeros dias del tratamiento); los genitales en ge-
neral se desarrollan considerablemente, a excepcion del testiculo. Se pro-
aueen posteriormente los cambios en la piel, reaparece o crece el pelo
sexual, cambia la voz, ete. .

Los testiculos no asumen su funcion y el tratamiento es esencialmen-
te un fratamiento de substitucién y de mantenimiento, que debe prolon-
garse por el resto de la vida.

CRIPTORQUIDISMO.—Véase pagina 486.

ESTERILIDAD. IMPOTENCIA.—La mayoria de los hombres jove-
Aes aue se queja de impotencia, sufre de.la llamada impotencia psiquica,
v los pocos cases que la literatura registra de enfermos de este tipo tra-
iados con andrégenos demuestran que la respuesta terapéutica no ‘es muy
favorable. Es que, como pasa en todos los tratamientos hormonales, el
efecto no se alcanza sino en los casos de verdadero déficit glandular. En
la impotencia psiquica, la funcién testicular es normal y la administra-
c1on de un suplemento hormonal no puede corregir tal trastorno. Algunos
vesultades que se obtienen son aparentemente sugestivos. La hormona tes-
ticular no tiene efecto afrodisiaco cuando existe una funcién testicular
normal. Cuando ésta es deficiente, el propionato de testosterona aumenta
la capacidad de las erecciones, efecto que es proporcional a las tasas de
hormona circulante en la sangre; asi se explica que haya sujetos con una
capacidad de ereccion suficiente y con bajas cantidades de androsterona
urinaria. En las personas de edad, sometidas a tratamiento con androge-
nos por hipertrofia prostatica, no es frecuente observar el aumento de 12
capacidad de ereccion . '

Qejoiciois g

SENILIDAD Y PROSTATISMO.—EI hipogonadismo senil es una
las manifestaciones de envejecimiento y es, por consiguiente, ilusorio tra
tar de retardar la senilidad por la administracién de hormona test‘cq]aré
Ax}mmmemen!e' la accién de la hormona masculina en la senilidad t!e:s
alguna eficacia, pero solo dentro de ciertos limites. Hay otros factor
!101'\'105]0 s, cireulatorios, que juegan un rol importantisimo en el meclan -
i:;(;iéeh'a.emcci({n ¥ que en el anciano no pueden ser corl:CgidOS.Poz‘uacién

Pia hormonal."Lo mismo puede decirse de las psicopatias de inve™”
q:'lo Se observan en la senectud y para las cuales se ensaya actualﬂilgnes
t{ e tiu.ztumlento. sin que por el momento se haya llegado a conclus

efinitivas.

Méis importante es la terapia del prostatismo de la edad av& evic
c‘on Testosterona; la impresion general es que se obtiene una mejoria o
dente en la mayoria de los cases. En muchos enfermos con l’etenmonhastn
naria completa o incompleta se recupera la funcién vesical, in¢ uso P&’
la normalizacién; después de algunas inyecciones de androgenos z;idu"
cuencia de las micciones nocturnas disﬁ\inuye, la cantidad el re

nzada

.fialado, sin embargo, en algunos casog

=095 ==

arinario disminuye también y las condiciones general
joran; pero hay que anotar que en la mayopis i g2
pertrofxa prostatica misma no regresa, LAROCHE

una desapa
denoma pr

del paciente me-
estos enfermos, Ia hi-
y qt'ros autores han se-
ricion de la congestién

r de la infiltracion, sin regresion de 01
y la ostatico mismo.

La literatura médica registra resylt

: : ados f. .
to empleando dosis considerables, hasta 1.125ar¥1§ra§!05rc°q este tratamien-
terona en 2 a8 meses; se habria obteni y propionato de testos-

. 3 d
prostata involucionada, tanto en el aspecto

Las dosis habituales para estos casos
veces por semana. :

0 }nclqsq la restauracién de la
hls}ologlco €Omo macroscopico.
Varian ‘entre 5 y 25 mg.; 2 a 3



CAPITULO XIV

AVITAMINDSIS .
GENERALIDADES

AY
vitaminas son sustancias que deben ser suministradas al organis-
s para mantener el estado de salud. Se conoce
de las cuales mas de la mitad ha sido prepara-

Las ‘
mo en pequenas cantidade
actualmente una veintena,

da sintéticamente. o )
La F. Ch. III las define de la siguiente manera: las vitaminas son sus-

{ancias organicas, relativamente complejas, contenidas en los tejidos ani-
males v vegetales en pequenas cantidades, indispensables para el desarro-
llo v reproduccion de los animales y que deben formar parte de la alimen-
{acion diaria. :

La ausencia’' de una vitamina en la alimentacién provoca la aparicién
de una enfermedad o avitaminosis, cuyos sintomas son caracteristicos en
cada caso. ) y '

Las avitaminosis pueden producirse experimentalmente en algunos
animales de laboratorio, como ser ratas, cobayos y aves, al someterlos a un
régimen alimenticio desprovisto de la vitamina respectiva. .

Por su modo de accién, practicamente por presencia, del mismo modo
que las hormonas, pueden catalogarse como principios enzimaticos. Las di-
ferencias cor. Jas hormonas estriban en que mientras éstas son sintetizadas
en el propio organismo, las vitaminas son aportadas con la alimentacion
v existen preformadas fuera del organismo que las recibe. El deficiente
suministro de vitaminas determina la aparicién de cuadros caracteristicos,
conocidos con el nombre de enfermedades carenciales o avitaminosis.?
interés terapéutico de las vitaminas va més alla de los limites de las die-
tas carenciadas, por cuante. ain suponiendo una alimentacion perfects-
mente equilibrada y con suficiente contenido vitaminico, pueden existir
en los enfermos manifestaciones clinicas y subclinicas de avitaminosis 10
ducidas por defectuosa absorcién o snadecuado aprovechamiento de dichos
factores. Igualmente, diversas circunstancias de caracter patol6gico elevan
el consumo de vitaminas y si el mayor requerimiento no es satisfecho con
la dieta o con la administracién de la vitamina pura, aparece también urd
hipo o avitaminosis. Tales circunstancias se observan preferentemente £
el curso de las enfermedades infecciosas y en las enfermedades que —
portan trastornos metabélicos a los cuales las vitaminas estan ligadas-
Por L}lumo, es necesario sefalar que la Terapéutica impone en muchtze
casos regimenes restrictivos que deben ser llevados por el enfermo fi“r?nsi
131n 111,01:11130 prolongado y que involucran el peligro ‘de una avi’tammosfcos
¢l ciinico no toma las medidas conducentes a evitarlas. Los regimenes ! 0
en grasas y pobres en otros alimentos, como las dietas de la tlcera gaS“e'
S;L-l(l)d?‘na;l' son factores que inducen a la carencia de la vitamind C-ets)gn-
'l<§?i$1;l](i§ l‘; S:rgeé‘elial, de las vitaminas hidrosolubles. Las diec‘;as hip
7 st Coronari:s i $asa c;)ibfmdad. de la insuficiencia cardiaca ydages de 185
vias biliares, y las dictas eblas pobres en grasas para enferme mentadas de
un modo adecuado en \:ilﬂ 88 e deb_e ke Supl]ii ovitamino'
sis terapéuticn. R vitaminas o de otro modo lievan a la hip

las @
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De gran interés son las relaciones existent ;

monas por un ladp, entre vitaminas. ¥. fuots s entre vitaminas
de la analogia existente en el modo de acty :‘Pﬂlo
nas, la tnica separacion mas clara que podrialh
dad fie que un Organismo sea capaz o no de sintetizar ajg

tancias y asi se define de un modo mas o mengg acea téul}as de estas sus-
vero en el aspecto biol6gico y clinico es dable Observp- able la diferencia;
interacciones existentes entre ellas. En e| capitul gfl con frecuencia las
jadq en glaro los interesantes fenémenos de antago‘; iplecedenle 'hemos de-
la vitamina A y la hormona tiroidea, como ﬂSimistn;O que existen entre
nes en el seitido de una potencializacién, si asi p di ambién las relacio-
vitamina C y las hormonas suprarrenales. pudiera decirse, entre la

y hor-
ECNos por otro. Aparte
entre vitaminas Yy hormo-

En lo que se refiere a las relaci
aciones con los agente "
s . . s pato, =
neral puede decirse que la enfermedad infecciosa detex‘xginagﬁﬁos' i
de lqs requerlmlentos_yltammlcos del organismo ¥ que los cstadoau;n e
rencia propenden, facilitan o agravan el curso de las enfermed ey
S medades infec-

) Pero hay algg mas. Se sabe positivamente hoy dia que microbi
togenos y no patdgenos son capaces de sintetizar ciertas vitamin e
22%(1)1;125(; r‘iﬁei”as aparecfen como un elemento derivado del metabozllfsgwqcl;g

es; nos referimos, por ejemplo, a la presencia de rib i

en los caldos de cultivo de diférentes cepas ’de bacilos de Ia( obei

! : 3 : 0 och y a la sin-
;is;: déaxlcae ;:;ti?)rr?el:a K 11301' la‘ flora microbiana saprofitica del integtino. Ha;',
g ’Més S a este anta_gqmsmq en{re vitaminas y agentes microbia-
| ? Interesantes investigaciones llevadas a cabo tltimamen-
amino-benzoicoc lvacion de 19§ su]fona_mldqs en pres.cncia del acido para-
e ejercé que els ta{nblen una vitamina, permiten concluir que esta

e eln ta ~caso un efeqto protector sgbl:e el agente patdgeno.
e e 'als vitaminas se ejerce con el maximum de efecto en los
e intlzlz es y con.gllo no hacemos otra cosa.que'rccalcar una
gt fa edera tamplen para las. hox_fmonas: la }nsulma cjerce su
T mode v(?tecto_:) en la dlal'Je’tes y le} t}roxmg en el mixedema. pel mis-
raquitism' 'a vitamina D rendira su maxima utilidad en el tratamiento del

0; la riboflavina, en el tratamiento de la arriboflavinosis, ete.

due ‘;Lgel(lir;a:vwiaminas poseen una accion farmacglégica SuPlemf?n}ax-ia
e las aVitam?n u_almente' ser utl.hza‘da} en algunas circunstancias, distintas
neral ef em llnosxs (ver acido m_cotmlc?,.rlb.oflavma); pero por regla ge-
Cuadrog Caré) eo de estas sustancias estd ‘mdlcado en la correccién de los
MoS cuando Nciales de hipo o avitaminosis y en la prevencion de los mis-
tos de dicho. S(; administran ghetas restrictivas y'cgando los requerimien-
Mentadog s factores, por diversas causas patologicas, se encuentran au-

tenc'il;r at:ndose de factores alimenticios, €s de regla en estos casos la exis-
& carencias complejas, es decir, que comprenden varios factores
Clinicy ,sy POr eso no es de extraiar que tanto en la experiencia como en la
SUponer €a de utilidad la administracién conjunta de los factores que se
Prictjo, més comprometidos. Esto ha podido ser puesto en claro en la
bur dest;ie el momento en que los clinicos dispusieron de vitaminas
téticas ¥ que abandonaron las fuentes naturales de suministro

At
de Y sin
éstos pr €parados.

acerse es la de la posibili-
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Lo mismo que en el caso de ias hormonas, la Terapéutica inteligent,
con las vitaminas deberia hacerse siempre de acuerdo con los requerimier,
tos de estas sustancias. Para esto part}mos de la nocion del requerimienty
al estado de salud y de las modxf1cacxones ue se operan en las distintyg
etapas de la vida: en la ilnfanma (durante el esarrol.lo h;}y aumento de |og
requerimientos y de aqui la alta frecuencia de las avitaminosis en esty épo-

ca), en la senectud, en el embarazo y en los diversos estados Patoldgicos

Sefialamos, por Gltimo, la nocién de que en la vitaminoterapia no exis.
neral, el peligro de hiperdosaje, y decimos en general, porque og
aros accidentes que de vez en cuando pueden observarse con
a'gunos de estos preparados son excepc.ionales. La hjpervitaminosis clinica
en realidad no existe y en la experiencia es necesario administrar algunas
de estas vitaminas e¢n dosis tan enormes para llegar a la fase nociva que
no encuentran ni aproximadamente una comparacion con la posologia ha-
bitual de las mismas vitaminas en la Clinica.

te, cn ge
pequeios y T

Resumimos las causas de avitaminosis en la forma siguiente:
1—Dieta carenciada:
a) alimentacion insuficiente o desequilibrada (pauperismo).
b) regimenes restrictivos (dieta de enflaquecimiento, dieta hipocalé-
rica de los cardiacos, dieta de la ulcera gastro-duodenal, ete.).
9. Defectuosa absorcién o almacenamiento de las vitaminas:
a) trastornos digestivos (vomitos, nauseas, diarreas),
b) vémito incoercible del embarazo,
¢) obstruccion biliar,
d) aclorhidria,
e) lesiones de la célula hepatica.
3—Aumento no satisfecho del consurao de vitaminas:
a) recién nacido e infancia,
b) embarazo y enfermedades infecciosas,
¢) enfermedades endocrinas (diabetes y
carbono),
d) alcoholismo.

dietas ricas en hidratos de

VITAMINA A

Hace ya mucho tiempo que se conoce la xeroftalmi
duccién de esta enfermedad fué descubierto por MC C
(1914) y designado como vitamina A liposoluble, por ha
en la mantequilla, en el aceite de higado de bacalao y en las g
neral. Con ello se quiso hacer la diferencia con el factor hidrosol
que habig sido descubierto algiin tiempo antes. o

_La vitamina A es un factor inestable que se destruye faci Y
oxidacién cuando se calienta en presencia del aire. No se destruye, S
bargo, por calentamiento en ausencia de 02, como tampoco !0

OLLUM y D
bérsele encon

_ hismo existen mecanismos que protegen la vitamina
cion; uno de ellos podria ser la vitamina E (GORDON
Su precursor en la Naturaleza es el llamado betac
teno es uno de los muchos‘compuestbs llamados carote

SEVRING

aroteno-

ten en la Naturaleza ¢ 6 4

1 la N , pero de éstos, s6lo 4 carotenolde 9
:ka((ii vitaminiea. Lps carotenoides mas comunes son: el plgmen?loloc
e del tomate, el pigmento rojo de la langosta, el pigmento i

precursor, es absolutamente incolora,

a. El factor de Pro;

trado

asas en £
e sluble B

{mente PO

Jestruye 12

e .. e
saponificacion de las grasas en que se encuentra. Se cree que en xida-

la o Tio '
A conxh H US)- f do de formacién del esmalte y de la dentina y que prop

noides que otivi
oides tienen '  an-
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raxacum officipale (dientg de ledn) y el pj me ¥
Losd car(_)tenmd0§ se designan con Tos r?orgnbr:stodim?;l“o del cuerpo Iteo.
teno y criptoxantina. El betacaroteno es capaz d alla, beta y gama-caro-

A 2 . : ¢ de a6 4 St
lisis en dos moléculas de vitamina A, La vitaming ASd:b(llzilflse por }:jldw-
) erencla de su

El betacaroteno sirve como standard int i
. A : ernac L
unn'umdad internacional (U,. L) representa la actiig;i:l dtiﬂla }ntamma At
cimiento de la rata de 0,0006 mg. del standard de bctac:rotle):::ol‘a al cre-

El abastecimiento de caroteno par . ;
debe hacerse desde fuentes extrinseEas,ap?)]rqlhoemebsizsyorp a;: . P s
paces de sintetizar el pigmento, pero son capaces, en Cgamés'mo(sl o ey
nar grandes cantidades de vitamina A, con lo qu,c se pr tlo’ et
aparicién de los fendmenos de hipovitaminosis cuandoplaocfig etn contrz} .
ciada o al_lmentan lgs €onsumos por un tiempo relaf.ivamenteclareS c]‘;llen-
macenamxent.o fiq vitamina A se hace en el higado, en la cortez?z o : *?1-
nal y en lg hipéfisis en forma de ésteres. Se estima, que el higad s]fpmue-
en condiciones normales, tiene una reserva de 10 a 920 mg gorologmar:lo’
glam’iula: El probl.ema del almacenamiento de la vitamina ;‘\.pen el hl’g; d(3
no solo tlgne esta 1mportancia, sino que también una de caracter comm{:caial0
ya que ciertas especies de peces, como ‘el Alibut y el bacalao concontl‘m{
la vitamina en {orma extraordinaria en su higado (en el Alibut alcanzz
esta concentracion hasta el 1% del peso del higado) y permiten una obt .
cion facil, abundante y barata de vitamina A. . =

i El h1per,c§osaje de vitamina A, cuando més, suele causar cierto grado

lj)olglgg;tgnfla; pero este efecto es transitorio y se observa con dosis de

i - 1. omas. En la experiencia en animales pueden observarse otros
Clos que no tienen interés practico alguno.

CuanI:;SeIS()PATOLOGIA.—La funcién de la vitamina A es compleja, por
R necesaria para mantener la integridad de muchos tejidos y érga-
actividadoé]Sl?eradﬂ' en ge.ner'al, como regula.dora del crecimiento y de la
flcione g os tejidos epiteliales. La carencia de vitamina A produce al-
S uS e los epitelios, caracterizadas por inflamacioén de las capas ba-
‘apla,siczl. € pronto se estratifican y queratinizan. Es lo que se llama la me-
Shiiels gueratm}zant(}. Estas .alte.racwnes se pro_ducen especialmente en el
testing] e las vias gemto—urmz'ma y respiratoria, en el tractus gastroin-
lés'yof Y en algunas de sus glandulas anexas, como las glan'dul-as saliva-
conjum.pancreas; en el ojo se p}'oduce una metaplasm de la cornea y de la
O m’Ya ¥ cambios en las glandulas lacrimales y en sus conductos. Los
Shithien as graves pu‘eden conducir hasta la ulce;ilcxon y la necrosis de' la
antixel’- Sflqndq esta ultima condicion la que ]e.dlo el nombre de vitamina
sy ero talmica. En la piel también hay cambios: sequedad, aspecto rugo-
gléndulupcmngs papulares por hiperqueratosis de los foliculos pilosos. Las
% as sebaceas y sudoriparas tienden a atg-oﬁarse también por el mis-
ienpl‘oceso de metaplasia. Hay que seialar lgua!mente los cambios que
€N lugar en la nutricién de los dientes, especialmente durante el pe-
enden posterior-

Me a la produccién de caries dentarias. howily ’
el mayor interés es la intervencién de Ia vitamina A en el drgano
6 intomas mas caracteristicos

e la Visi
1810n, por cuanto produce alli uno de 10s 51 ;
uera nocturna (hemeralopia

a aVitami . s
0 nj iMinosis A, qu designa como ceg
Metalopia), g mecazi:mss es elgsiguiente (GORDON SEVRINGHAUS):
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vy e : la obscuridad con una proteina, posiblem,
la vitamina Adsf acco:;f ]fl:)z[g?ico, para forngr‘e’l pigmento, rodopsing o prl‘xllre
en presencia de luz produce la descomposicion del pigmento en retinen,
pura \'1§ual-E11Ja crine}:m es un lipoide amarillo-dorado, que bajo 1a sl
gy 0 - sicién a la luz se hace blanco; no es un carotenoide,
de una mayor expo etina y la sintesis de rodopsina no tiene lugay &

i ina A esta en la 1 3 e i :
v“fgﬂi?: del epitelio retinal. La sintesis se debe probablemente a una ge.
zcl;l'm enzimatica y hay suficientes pruebas para suponer que no sélo I3 vj.

i i i ente las vitaminas C y riboflavina también j,.
tale{na . s}&l:;)nqu g:tsébclfcl{:) es suficiente y asegura la constante resintesig
:iee“l,:lxe?:;c;psinaqen la obscuridad -a partir del retineno y de la proteina, B
siempre, sin embargo, una pérdida por degradacion de 125 productos, por
lo que se necesita un constante suplemento de v1t_am1ne_1 A. Este llega a Ia
retina por la sangre circulante desde su fuente alimenticia o su almacena-

miento hepatico.

Una deficiente adaptacion dellojo ala pbscuridad se produce por ca-
rencia de vitamina A. Varios adaptometros sirven para medu" esta reaccion;
se expone el ojo a una luz de potenma standa}‘d. por un'perxlodo _d'e tiempo
determinado y se mide después el umbral minimo de iluminacion que el
sujeto es capaz de percibir en un campo obscuro. Muchos investigadores
estan de acuerdo en que la reduccién de la capacidad dq adapt_a}cmn ala
obscuridad cs la més precoz y muchas veces la inica manifestacion de una
hipovitaminosis A. )

También pueden obtenerse muy utiles nociones sobre los esta'\dos‘de
carencia de vitamina A por la titulaciéon del contenido en esta vitamina
del sucro sanguineo. La mayoria de los métodos cuantitativos aprovechan
la reaccion de CARR-PRICE, la cual da un color*azul cuando se agrega iri-
cloruro de antimonio a una solucién que contiene carotenoides. El mejor
y mas exacto perfeccionamiento de esta reaccién es el que comporta el 'em(i
pleo de un colorimetro fotoeléctrico para la determinacién de la intensida
del color. Con tal método, los valores de vitamina A son aprox1madamente
de 80 a 100 U. I por cc. La muestra de sangre debe tomarse en ayunas.

REQUERIMIENTOS DE VITAMINA A.—Los datos no son ab5°lu:a;
mente seguros -y hay fuertes discrepancias de opinién para avaluar es};
requerimientos. Una revision de los mas recientes trabajos permite dec;:
con BUTT y LEARY, que en el adulto el requerimiento minimo para m? ;
tener una normal adaptacién a la obscuridad en 2 sujetos normales eur-
de 47y 57 U. I por k. de peso. Asi podria establecerse, y estarian de acu te
do las cifras de otros autores, que el adulto necesita aproxi":’adamene
2,000 a 4,000 U. 1., como lo ha recomendado también la Comision .pa}.anto
Estudio de la Nutricién de la Liga de las Naciones. El nifio en Cmmmleoo
necesita una mayor cantidad, avaluable api‘oximadamcnte en 2,500 a-té e
105 L. En lo que concierne al embarazo Y a la lactancia, el mismo Com!
la Liga de las Naciones sugiere una cantidad no inferior a 5,000 U- h

i2

Las necesidades de vitamina A, segin diferentes autores, sOP 1as>9

guientes: .

WILBUR (1939) 6,000-8,000 U. I. par. ninos.

MUNSELL (1939) 6,000-8,000 U. Ip pzra n?rgxos, adolescentes, embara?® ;
lactancia.

BOOHER (1938) 6,000-8,000 U. 1. durante el crecimiento.

WILBUR (1939) 8,000-10,000 U. I. para adultos.

MUNSELL (1939) 6,000-8,000 U. 1. para adultos.

i
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BOOHER (1938) 3,000 U. I. para adultos,
Council on Pharmacy and Chemestry: 6,250 U, 1. para nifios,

Algunos factores fisiol6gicos afectan la utilizacién de Ia vitamina A
El contenido en grasas de la glieta es importante. Cuando se trata de die:
tas sin grasa, ’solamente la mitad del caroteno suministrado es absorbida
en comparacion con el 80 a 90% que alcanza esta absorcion cuando hay’
cierta cantidad de grasas en la dieta. La bilis naturalmente es indispensa- -
ble para la normal absorcion de las grasas.y, por ende, para la absorcién
de la vitamina y del caroteno, siéndolo mucho mas importante para la pri-
mera. La administracion canjunta de vaselina liquida (aceite mineral) in-
terfiere en la absorcion del caroteno y aunque ésta no se ejerce en un gra-
do muy importante, es aconsejable evitar su empleo por periodos prolon-
gados. .

Algunas enfermedades, tales como el mixedema y la diabetes mellitus,
ofrecen la importante particularidad de mostrar un alto nivel de caroteno
en la sangre junto a una baja cantidad de vitamina A, como si en estos ca-
sos el organismo fuera incapaz de convertir el caroteno en vitamina. Lo
mismo sucede en las afecciones de la célula hepatica, en las cuales, ademas
de ser defectuosa la absorcion, la utilizacién no es adecuada, debido a la
incapacidad de almacenamiento y de conversion del caroteno en vitamina
A. En estos casos el organismo aprovecha sélo parcialmente la vitamina A.

FUENTES DE OBTENCION.—Las mejores fuentes de vitamina A son
algunos alimentos, como la mantequilla, la crema, la yema de huevo, los
aceites de higado de pescados y los vegetales de hojas verdes (véase el cua-
dro con el contenido en vitaminas en los principales alimentos).

La F. Ch. III provee: Vitamina A (antixeroftilmica, protectora de los epitelios, an-
tiinfecciosa): es quimicamente un alcohol monovalente y primario que deriva de la ionona
¥ que prasenta 5 enlaces etilénicos conjugados. . . 3 .

Se encuentra en cantidad notable junto con la vitamina.D en el residuo insaponifi-
cable del aceite de higado de bacalao y de otros peces. En el organismo animal se forma
a partir de los carotenos, hidrocarburos muy repartidos en los vegetales y que obran
€0mo provitamina A. r :

Cuerpo sélido, de aspecto oleoso y de color amarillo claro: es soluble en el éter,
cloroformo, benceno. acetona y cuerpos grasos; es insoluble en el agua. ) ’

(o oaroteno, provitamina A. (F. Ch. IID: Es una mezcla de 3 carotenos isémeros (alfa,
ela y gama), . . y h

Se obtiene por agotamiento con tolueno, de un extracto de zanahorias dL;ISEC?dC\S y

Pulverizadas. Se purifica por cristalizacién fraccionada, obteniéndose un producto que

funde alrededor de 178°

Es psglcsti;zélens] r(:jo§ co]n r]o[lejos azulejos, [()lgc(())]soluble
amente in n agua. mu : % 1o a -
€ ¥ materias ;l'asislg ;'lbmeu; solgfxblc cn ilororormo. benceno, éter de pf‘ixl::tlér%e’;na:.c:ggfro-
. El punto de fusion es de 172 a 175° para el alfa-caroteno. gue ¢s larizada
8iro vy de 182 5 1830 para el beta-caroteno aue es inactivo a la ll.]'zn:uocit;-r; '30 comprenders
ceite de higado de bacalao (d2 la F. Ch. IID: Con esta de'bl”d frescos de Gadideos
el aceite obtenido por calentamiento con vapor de agua de los hx.p.a tozido iyt Gt FBTGs
800 T OlrOs pescados, desestearinizado por enfriamiento y con un.tnon g -
00 U. 1, de vitamina A y 85 U.I. de vitamina D por cc. dcvacm e. acteristicos, poco solu-
ble Aceite de color amarillo palido o ambarado, de olor y sabor ¢ar !

S} agua, soluble en los disolventes organicos.

or lizeramente aromitico y casi insipido.
en alcohol, ligeramente soluble en

® Vvalora por procedimientos biologicos. .

“Mulsién dge ac}:)itc de higado de bacalao (F. Ch. 1ID: P
Aceite de higado de bacalao .. .. - R S
Benzaldehido .. .. .. .- - -c cc Ct 00 "1 45 ec
Esencia de canela .. .. .. - cc o0 0t T T 005 g
Vainilling .. .o o o asea s g e n I g g
Goma ardbiga en polvo fin0 .. .. .. oot " g
Goma tragacanto en polvo fino .. .- e
Hipofosfito de caleio .. .. .. -« =+ " 05 ¢
Sacarina soluble . 580 cc
BFar. . 5. it e 2 cc
AToOhQl , 2. Tee Salsher dginosons
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{ . Ch. IID):
o {e de higado de bacalao con malta (F. Ch .
RRSHR; s n:fcie?le de higado de bacalao .. .. .. .. .. .. 300 ce.
Goma tragacanto en,polvo fino .. .. .. .. .. 153 .
Agunt destiladal oo fio e Bl ee e e el e 50 cc.

Extractode malta .. .. ..o o0 e v o c. s. p. 1000 ce. -
Vitamina A y ergostzrol irradiado Solucién oleosa) de la F. Ch. III:
VitaminaA..d._.d................ 128.8888}
i OF o) s laaieis b, v e H Sl
Ergosterol irradia A i

Aceite de olivas .. .. .. .o oo ot

PREPARADOS COMERCIALES:
Mina A. (18). Capsulas con 12,000 18I E ] !
Los restantes preparados comerciales contienen las vitaminas A y D:

d 1. Instituto Bacteriologico de Chile. Concentrado de aceite de higado de pes.
cadols\ qet:goconlinne 60,000 U. 1. de vitamina A y 3,000 U.IL de vitamina D por ce. Pes
Carotan, Sanitas. Solucién oleosa con 120,000 U. I de vitamina A y 6,000 U.1 de vi.

famina D por g. =
Vogan.p Merck. Solucién oleosa con 120,000 U.I. de vitamina A y 6,000 U. I de vj-

tamina D por cc.
Adctame, Petrizzio.

vitamina D por cc. ] )
Haliver Oil simple. Parke Davis & Co. Aceite de higado de Alibut. Cada gramo con-

tiene 60,000 U. I. de vitamina A y 1,000 U.I. de vitamina D. 10 gotas contienen 10,000
U. I. de vitamina A y 170 U. I. de vitamina D. Cdpsulas que equivalen a 10 gotas.
Haliverol. Parke Davis & Co. Aceite de higado de Alibut, enriquacido en vitamina
D. Solucién oleosa 55,000 U.I. de vitamina A y 10,000 U.I. de vitamina D por cc.
Cépsulas con 11,000 U. I. de vitamina A y 2,000 U. I. de vitamina D.
Aceite de higado de bacalao concenirado en tabletas. White Lab. 3,120 U.I. de vi-
tamina A y 312 U.l. de vitamina D por tableta.
Aceite de higado de bacalao. Abbott. Cada g. contiene no menos de 1,500 U.I. de
vitamina A y 100 U.I. de vitamina D. Una cucharadita equivale aproximadamente a 4 g.
Aceite de higado de bacalao fortificado con vitaminas. Abbott. Cada g. contiene no
menos de 2,800 U.I. de vitamina A y 255 U.I. de vitamina D.
Aceite de higado de bacalao con Viosterol. Abbott. Cada g. contiene no menos de
1,500 U.I. de vitamina A y 400 U.I. de vitamina D.
Haliver Oil simple. Abbott. Cada g. contiene no menos de 50,000 U.I. de vitamina
. Ay 850 U.I. de vitamina D. (1 g. aproximadamente 55 gotas) y capsulas (equivalen a
10 gotas) con 8,500 U.I. de vitamina A y 145 U.I. de vitamina D. .
Haliver Oil con Viosterol. Abbott. Cada g. contiene 50,000 U.I. de vitamina A ¥
10,000 U.I. de vitamina D. Capsulas (equivalen a 10 gotas) con 8,500 U.I. de vitamina
A yl}:'llOO U.I. de vitamina D.
aliver Oil con Vitamina D natural. Abbott. Cada g. contiene 55,000 U.I. de vitamina
A y 10,000 U.I. de vitamina D S " i
. Oladol. Abbott. Aceite de higado de pescado. Cada g. contiene 55,000 U.I. de vita-
mina A y 10,000 U.I. de vitamina D. 10 gotas contienen’ 9,400 U. I. de vitamina AY
1.700Ag.g.e(ii‘c \(’lllagl_mz:lD;l Cz'ansulas. cada una de las cuales equivale a 10 Go}asa ita
4 ceite de higado de Percomorph. . ) i 5,00 .1I. de viia-
mina A y 8,500 U.I. de vitaina D. S s i eaniieds S50

Solucién oleosa con 5,000 U.I. de vitamina A y 8,000 U. I, de

Terapéutica por la vitamina A en los estados carenciales

La forma corriente es la administracién de aceite de higado de pescd
dos. La absoreién por el tubo gastro-intestinal se hace en buenas condicio

nes y es la via normal de administracion. La via parenteral précticamente
no se usa. :

_ XEROFTALMIA Y QUERATOMALACIA.—Es una enfermedad rel”
tivamente rara entre nosotros y representa la forma mas grave de la ca
rencia de la vitamina A. Su gravedad es debida al peligro de ceguera per-
manente. El tratamiento consiste en la administraciéon de vitamina A 2
sis de 50,000 U. I. a 100,000 U. I. diarias. El pronéstico, en general, es bueng
y sehala JEGHERS que la adaptacién a la obscuridad mejora a las PO
horas de la ingestién de la primera dosis de un preparado activo, ¥ que 3
cabo de 2 a 3 semanas en el adulto desaparecen las molestias.

HIPERTIROIDISMO.—Existen, como ya lo hemos dicho, pruebas dil
antagonismo entre la hormona tiroidea -y la vitamina A. El animal -de'seo
per.lenma puede Ser protegido contra la accién téxica del extracto Ee e
_}:i(éxlgrandes dosis de vitamina A. Es posible que esto se deba a 12 & acslﬂ‘
¢ as reservas de la vitamina en Ia tirotoxicosis. Sin embargo, no esmfecto

amente demostrado que la destruccién de la vitamina se deba a un
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tiroideo por si mismo, pero si que puede ser Ia result

:rlletabolismo. La luzen_'atul-a reg.istra diversas publicac?:r}(?sds(i)lb?zr?:: i‘?’:s(llj-l-
tados que en la Clinica se obtienen en el tratamiento del hipertiroidismo
por la vitamina A. WENDT dice que con grandes dosis de Vogan (30 gotas
3 yeces al dia, que representan 145,000 U. I. de vitamina), 3 pacientes re-
cuperaron su peso y su metak;olismo basal volvié aproximadamente a ser
normal; otros 2 pacientes mejoraron. La mayoria requiere habitualmente
de varias semanas de tratamiento. Por el momento puede decirse que no
hay 'nada definitivo sobre el asunto y que deben esperarse mejores infor-
maciones.

LITIASIS URINARIA.—Una litiasis de las vias urinarias puede obte-
nerse experimentalmente en animales carenciados; pero no hay datos su-
ficientes para senalar en forma definitiva el factor que interviene. La su-
posicion de que las dietas carentes en vitamina A provoquen una litiasis
urinaria en el hombre no ha sido corroborada clinicamente. En consecuen-
cia, no es valida por el momento la indicacion de esta Terapéutica, la cual
tiene solamente el valor de una proposicion. .

LESIONES CUTANEAS.—La xeroftalmia con frecuencia se acompa-
fia de alteraciones cutdneas imputables a la misma carencia vitaminica:
sequedad de la piel, queratinizacion, frecuentes infecciones, queratosis pi-
lar, ictiosis folicular. Es curioso anotar que estas lesiones cutaneas sola-
mente aparecen en individuos que han traspasado la pubertad y no en los
nifios, ¥ que son mas frecuentes en el hombre que en la mujer. El 90% de
los enfermos que manifiestan sintomas cutaneos tienen también sintomas
oculares. Las lesiones aparecen primero en la superficie antero-lateral del
antebrazo. BUTT y LEARY obtienen los mejores resultados con la admi-
nistracién de 100,000 U. I. durante 2 a 3 meses.

AFECCIONES DE DIVERSO ORDEN: enfermedad celiaca, ictericia
catarral y enfermedades en que esta perturbado el pasaje biliar.—La vita-
mina A se llamé también inicialmente vitamina antiinfecciosa, er.ido a
que los animales con xeroftalmia presentaban con gran .frecgencm infec-
clones de caracter grave, que no eran impedidas por la vitamina D, y que
curaban, en cambio, por la administracién de aceite de higado de bacalao
0 de caroteno. Los animales en avitaminosis A son susceptibles a una can-
tidad de infecciones experimentales, producidas por inoculacion oral o in-
t?‘f‘l’-’el‘itoneal. El mecanismo de esta pérdida de la resistencia a la mfeg-
¢lon no estd muy bien esclarecido. Posiblemente la intervencion de la vi-
tamina A en e] mantenimiento de las condiciones normales de los epitelios

Juega un rol importante, ya que la carencia produce' una degeneramorkl) de
ellos. En el caso del epitelio respiratorio, las alteracioncs de las membra-

2as Mucosas son indudablemente la causa de estas infecciones esponta-
eas. Se sab 8 s I

: e con seguridad que por [0 ME! 1
Yios en estos casos no estan alterados y es por ello que e:_gom;;?c?: glt?-
Mina antiinfecciosa no conviene, si se le aplica en el sentido ¢ e la
Palabra,

Cia fomo conclusién para la Clinica pugdlehder;
o . j istencia del ho 2 Y
v t'amma A rebaja .]a resiste e

da de vitamina A puede aumen-

as suficj i arca : ;
clentes de que la carencia m fecciones respiratorias en el

A también la duracién y la gravedad de las @



— 604 —

ecuada administracién de vitamina A puede disminy;
&0?91::;112(‘11 edznlzsa?nfecciones en personas moderadamente deficienterl:lr
a lo ya dicho scﬂalamoi q?e se 1ha ensayado ef gy
LT aduras, alceras e infecciones de la piel por la vitamin,
;a:)r:l;;]tioc adci(')(tllug? ungiie;mtos que.cont.ienen aceite de hlgado. de bacalao‘%
-productos concentrados de esta vitamina. Los traba;qs experimentales qyo
se han hecho, como complemento de las prugbas clinicas en las que se S
fialan algunos resultados utiles (LOHR),-de]an m\fcha duda acerca de I
accion especifica de las vitaminas contenidas en preparados de _a}{llgacién
local. LAUBER y ROCHOLL creen que los ungtientos son inttiles y
LUNDH, ecstudiando la cicatrizacion de las her_ldas p1:oduc1das en el cuy
y tratadas con los ungiientos, no ha ob§ervado 'dlferenmas con los animales
testigos; concluye diciendo que el aceite de higado de bacalao no facilita

la cicatrizacion.

Como complemento

Para terminar reproducimos las conclusiones del Cooperative Commi-,

ttee on Vitamines, sobre los asertos permisibles en el momento actual para
la vitamina A. ;
1.—La evidencia de que existe la vitamina A y de que juega un rol en la
nutricion se basa en el hecho de que hay una afecciéon ocular carac-
teristica, llamada habitualmente xeroftalmia, que es la resultante
de una deficiencia de esta vitamina. ;
2—Se esta de acuerdo en que generalmente los primeros sintomas o por
lo menos uno de los primeros sintomas clinicos de deficiencia de vi-
tamina A es la ceguera nocturna o nictalopia. Para este tipo de ce-
guera nocturna, la vitamina A es especifica. Hay casos'de nictalo-
pia que no responden al tratamiento de vitamina A. Estos pueden
ser debidos a un defecto causado por enfermedades distintas de. }a
avitaminosis A. En vista de este aserto, no es aceptable la indicacion
de administrar vitamina A a los conductores de automéviles, con el
objeto de disminuir los peligros de accidentes durante la noche:
3.—La vitamina A es eficaz en el tratamiento de algunos tipos de hiper-
queratosis de la piel de personas que sufren un grado leve de defi-
ciencia de vitamina A. ;
4—Hay pruebas de_que la vitamina A es una ayuda en el restablecimien-
to de la resistencia del organismo a las infecciones pero sélo cuando
hay un agotamiento de las reservas de vitamina. No se ha demostra-
do ciertamente que haya un efecto especifico sobre los resfrios, -
fluenzas y otras afecciones por el estilo, como tampoco se ha demOSi
trado que la ingestién de vitamina A en exceso por el nifio norma
Sea una ayuda en la prevencién de este tipo de infecciones.
.5.—La carencia de la vitamina A da por resultado un retardo del cr
miento cuando los depésitos del organismo han sido agotados; P€"
hay que sefalar que la vitamina A no es mas importante que ¢u2 g
fuiera otra vitamina, que los elementos minerales esenciales © Qﬁe
205 amino-acidos para el normal desarrollo. Las afirmaf:ionest ‘31 -
telﬁnlzznpio(izzola (;H;presic:m de que la vitamina A es mas lé?ft)grezen'
cial, deben sersc 2 .gremmlento T Otro'elekrflles
6--—Hasta,e1 momentoonSl heradas como gqulvocafias ¥ objeta réntice I
Propaganda de no[ Ay Ubd suficiente evidencia que g;lga a for-
9 Lcl;ll;e a administracion de v1tgmma A prevberleﬁcio en
S S renales en el hombre, ni que sea de 1 sistema
Adismo, anemia, condiciones degenerativas de

nervi i i
V1050, quemaduras ¥ ulceraciones de la piel.

eci-
ero
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COMPLEJO VITAMINICO B

NOMENCLATURA.—EI complejo vitaminico B tien
per sido el punto de partida de los conocimientos sobre este importante ca-
itulo de las enfermgdades de la nutricién que son las avitaminosis, y de
constituir, aun hoy dia, después de 30 afios, una fuente extraordinariamen-
te fecunda de m\éeSt]lgaClon pgra bidlogos y clinicos.
En efecto, todo lo que sabemos deriva de los trabajos de odi
holandeses EIJKMAN, GRIJNS y FUNK, sobre Ia etiolJogia dellosbemrf-%lecx?i?
ellos dejaron sentado de un modo inconmovible |a revolucionaria teorl'z;
de que la enfermedad en cuestién, a pesar de presentar ciertas similitudes
con enfermedades infecciosas, era producida por “deficiencia de ciertas sus-
tancias, que llamaremos vitaminas; y hablaremos de vitamina de beri-beri

e el mérito de ha-

* y de escorbuto como de la sustancia que previene la correspondiente en-

fermedad” (FUNK, 1911). Las pruebas clinicas y la reproduccién experi-
mental de estados de avitaminosis abren desde este momento nuevas sen-
das de exploracion y estudio, cuyos resultados para el progreso de la Me-
dicina y de la Higiene podemos, desde ya, calificar de trascendentales pero
cuyo alcance futuro somos incapaces de vaticinar.

Entre los anos 1900 y 1914 'se supuso que la vitamina B, cuya carencia
producia el beri-beri en el hombre y la polineuritis en la paloma, era una
entidad simple; mas tarde, diversos autores observaron que el factor hidro- -
soluble sinénimo de vitamina B o antiberi-beri no era uniformemente sen-
sible a la accidn del calor. Una razonable duda de que el factor B no fuera
un factor simple se manifesté y luego, GOLDBERGER y TANNER (1925)
anunciaron que la pelagra era una avitaminosis que curaba con levadura
de cerveza y designaron PP al factor esencial en ella contenido. SMITI:I y
HENDRICK, sometiendo esta levadura al autoclave y destruyendo asn'el
factor termolabil (antiberi-keri) observaron la persistencia de la propie-
d?d antipelagrosa; el factor PP termoestable se ubica asi en una fraccion
diferente del complejo B. - .

A partir de este momento, aiio tras afio, se identifican nuevos factores
¥ se sintetizan muchos de ellos:

" Aislado  Sintetizado -
Tiamina .. .. .. .. 1926 1936
Acido nicotinico .. .. .. 1937-38
Riboflavina: .. .. .. .. 1936 13358
Vitamina B6 .. .. .. ..
Acido pantoténico. .. .. 1938 1940
Nomenclatura:

Vitamj 2 inglesa)
.dMina B -— Complejo B (nomenclatura ing PR AN Bl .
ltaming B] - tian}:inja i zgncu'rina — vitamina antiberiberi = vitamina

; antipolineuritica.
Vitaming B2 = I;omplejo B menos Bl (nomenc

Vitam; na G -= riboflavina. e
.AMina B4 —. f debilidad muscular. e
taming By . é:iiltgradcnﬂico __ factor crecimiento de la rata y de man

: S anr
Vitam; tencién del peso del pichon (Vitamina B3?)
Aci Mina PP - 4cido nicotinico. » i
90 pantoténico — factor dermatitis del poll@-

latura inglesa) == vitami-
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Vitamina B
I
!
—"————l———l B2
Tiamina (Bl) ———————"—"—
e e
Piridoxina (B6) == ——="""""""""""| ___ \itunina B4

Acido adenilico (B5)

Acido pantoténico— ———|———— factor gray hair
Vitamina Bl

La identificaciéon y la sintesis de la vitar_ning B1 se hizo en 1936 por
WILLENS y colaboradores. El nombfe de tiamina, propuesto por WIL-
LENS y deducido de su estructura quimica, fué apeptado por la Conferen-
cia Americana de Estandarizacion y por el Council on Pharmacy and Che-
mestry, desechando el nombre de aneurina, propuesto por JANSEN en
1926. En Europa todavia se conoce con el nombre de aneurina, pero en
América y entre nosotros ha sido substituido. Y.

La estructura de la tiamina comprende un tiazol y una pxl:lrpldlna
(GORDON SEVRINGHAUS). El desdoblamiento puede hacerse facilmen-
te en soluciones alcalinas, con pérdida de sus propiedades biolégicas. El
lactor temperatura tiene gran importancia para su estabilidad. i

Es lo mas prokable que las funciones de la tiamina en el qr}gamsmo
se deban, si no enteramente, por lo menos en parte a la formacion de un
éster fosforico, llamado cocarboxilasa. Este cuerpo actiia como un co-en-
zimo para facilitar la descarboxilacion del CO2 en ciertas circunstancias,
estando ligado al metabolismo del 4cido pirtivico, de acuerdo con la ecuacion
sigulente:

CH3-CO-COOH -|- (cocarboxilasa) - > CH3-CHO -|- CO2
Ac. piravico acetaldehido

n el metabo-

lismo de los hidratos de carbono. En ausencia de tiamina, el acido piruvlcg
se acumula en la sangre y en los tejidos. El hecho ha sido comprobafio n
stlo en la experiencia sino también en los casos clinicos de beri-beri. s
L.a tiamina se encuentra abundantemente en la levadura, en las caplai-
germinales de los granos de cereales y en los tejidos animales. Muchos an-
mentos contienen apreciables cantidades de complejo B, pero la cOncee-
tracion en uno solo de los alimentos es demasiado pequeiia para laS'nefes
51‘dades diarias de un individuo, las cuales deben ser satisfechas de fuen.do
dxferen@es. Desde que las harinas han sido muy refinadas, se ha pmdua’a-
?: zjgfl‘ a redF-CCic'm en el contenido de esta vitamina. Asi, COWGIL;-IeJé::on
- as anti vl i 2 i
los rimeros molinos moderen, oot T e o . 1o-ve E70%
dernos, 65 U. . por g, 10 du® S %y,
o 612/', del total de la vitamina contenida en el trigo. Hoy dia, €n can:lido
30{)1] g)sUmIas modernos métodos de molienda, su contenido _ha des?ir; ex-
plic:u . ~p1‘.e (IJ’SE g, 0 sea, 55% del contenido original del trigo. A;évolvef’
Pacion actual de las autoridades sanitarias para

Asi la vitamina Bl ocupa una posicién importantisima e
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or un procedimiento artificial, el contenido vitaminico al pan y a ot
alimentos. Aparte del pan, los alimentos més apropiados para ater?der i
necesidades de tiamina del organismo, son las carnes, especialmente car
de vaca, higado, carne de cerdo, las leg arne

uminosas, nueces v h
: . i inci uevos. Sobre
el contenido en esta vitamina de los principales alimentos véage la tabla
correspondiente.

La tiamina es ngstante Tresistente al calor; de allf que la coccién des-
truya sélo una cantidad minima; debe estimarse que los procedimientos
culinarios corrientes substraen sélo un 25 g 40% de la tiamina de los ali-
mentos.

UNIDAD INTERNACIONAL.—Se entiende por U. I. de vitamina B1
ala z;ctividad vitaminica de 3 gamas del preparado standard (1 mg. — 333
U. L). '

Ademas existe la unidad SHERMAN de vitamina BI, que es la cantidad
que dada diariamente a una rata, previamente colocada en avitaminosis BI,
basta para provocar un aumento de peso de 3 g. diariamente durante un
periodo experimental de 4 semanas.

REQUERIMIENTOS.—De los trabajos de COWGILL se deduce que
el requerimiento normal del adulto en esta vitamina es de 1 mg. (333 U. 1)
diariamente para prevenir las manifestaciones de déficit. Pero hay que
hacer notar que los requerimientos varian considerablemente de un indi-
viduo a otro y en un mismo individuo segiin las circunstancias. Como re-
gla generdl, la necesidad de este factor estd en funcién del valor calérico
total de la dieta. COWGILL sugiere la siguiente formula:

Requerimiento de tiamina—peso corporal x requerimiento calérico x k.

Resulta asi que un hombre pequefio que come una dieta rica para aten-
der a un esfuerzo fisico grande, requiere més vitamina que un hombre
grande con una existencia sedentaria.

‘Pero més importante todavia es el requerimiento variable de tiamina
segun la composicion cualitativa de la dieta, es decir, segun la proporeién
de grasa y carbohidratos que contenga: mientras més grasas menos unida-
des. de tiamina, mientras mas hidratos de carbono en la dieta mayor ne-
cesuigd de tiamina.

equerimiento segun diversos autores:
Council on Pharmacygand Chemestry de la A. M. A. (1939) 50 U. L. para
nifios, 200 para adultos.
COWGILL (1938) 80 U. I en nifios. .
UNSELL (1939) necesidades para nifos de acuerdo con el peso, mas que
el adulto.
%’IUNSELL (1939) 300 a 400 U. I para el adulto.
LVEHJEM (1938) 300 a 600 U. L.

COWGILL, (19: :
38) 280 U. L el hombre.
COWGILL ((1938)) 150aU20 I}J.alr.apor 100 calorias durante el embarazo y la

lactancia.
MUNSELL (1939) necesidades mayores durant

cia que fuera de estos periodos.

e el embarazo y la lactan-

-

r

__Distribucién, absorcién, climinacién,
istema nervioso.—La capaci-
tiamina es relativ'amel']te limitada, lo
en relacion con situaciones clinicas y
do establecer que el higa-

ac FISIOLOGIA DE LA TIAMINA—D;
daillon sobre el tractus intestinal, corazon ¥ S
que {i.el Organisnio, para almacenar
con Iene una trascendencia grande .
Practicas higiénicas y dietéticas. Se ha po
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do es el érgano mas rico en e§ta sustanc}a y que !l_ega a contener 10 Veces
la cantidad de tiamina del muscglo estriado. El rinon contiene mjs g me
nos la mitad y el cerebro aprox1madamentg un terglo de .la cantidad dg|
musculo, pero hay que sefialar que el corazon es casi tan rico en Vitaming
Bl como el higado. En la sangre, en el bazo y en los pulmones sélo s g,
cuentran indicios. Si se provoca una sobrecarga dg tiamina, la plétory de
vitamina en la sangre tiende a eliminarse por la orina porque esta vitam;.
na es hidrosoluble; su presencia en la orina puede ser comprobada facil-
mente y este hecho tiene también t.rascer}dencxa en la Clinica, pues per-
mite averiguar el estado de aprovisxonamlet)to‘del orgapismo en esta vi-
tamina. Una poliuria sostenida exagera las pérdidas de vitamina Bl y pue-
de conducir a un estado de carencia. Es la opinion de varios investigadores
que una excrecién diaria de menos de 12 U. I. (correspondiente a una con-
centracion media de 1 U. I. por 100 cc.) permite presumir que el contenido
de la dieta en vitamina Bl es menor que el adecuado.
En el tractus digestivo, la vitamina Bl no produce ninguna disfuncién
especial. No existe impedimento a la accién triptica y eréptica de la di-
gestion, y la anorexia, que e€s un sintoma caracteristico de deficiencia de
vitamina Bl, no tiene una explicacién suficientemente clara. Lo que se ob-
serva si claramente en los animales en carencia vitaminica o en ayuno pro-
longado, es un incremento en la amplitud, nimero e intensidad de las con-
tracciones intestinales, lo mismo que la modificacion de la respuesta a
farmacos como la atropina, la ergotina, el cloruro de bario. MOLITOR y
SAMPSON han averiguado la influencia de la vitamina Bl en la funcién
intestinal, usando el intestino del conejo suspendido en solucion de RIN-
GER: la paralisis de los movimientos provocada por la solucién de RIN-
GER con papaverina no es anulada por la tiamina. Es que la vitamina Bl,
a diferencia de otras drogas, no tiene un efecto demostrable sobre el intes-
tino del organismo normal y sus acciones se ejercen solamente en presen-
cia de un déficit vitaminico. :
Importante papel juega la acidez géstrica en la proteccién de la vitami-
na Bl. La revision de los casos de hipovitaminosis demuestra la coexisten-
cia de aclorhidria o hipoclorhidria en un buen niimero de casos. Este ha-
l’l."‘ng° tiene importancia porque demuestra cémo la vitamina Bl es p_rote:
gida por la acidez géstrica contra la destruccién que sufre en el medio al
calino de los jugos intestinales. Si este factor de proteccion falta, se facili-
ta la avitaminosis BI. ) ;
e a%?sé:bcstz::)r; por el .tUbO gastro-intestinal se hace en forma en!:te_l;aﬂgg:
seas, vémitos, hi e? & condicianes tales como o ls:' pero
i Ir{ismo Hers opcale)m(lims gravidica, diarreas, colitis ulcerosa y Otrilo’ S
pensarlo por 1o & & b gie El dntestino provee, como flora mi-
crobiana, a la sintes?md(mtos B v Ror ntermedio i S1u ingestas
S tiamins ”e ,esta vitamina. La determl’nacmn de los e
venia en este sentidoa (1“ e 'sospechar g L %lf) que la
sintesis de vitamina B.\l, 198 i il RANIT Lan pr os. Par2
que el animal se Lenefi 8 = °neldiegopor m’c.roorganlsrln s nece:
s icie con esta nueva fuente de vitamina Bl e
E?ue se haga coprofago. s .
vitamin;o?]fo;e&r%s:ma perturbaciones caracteristicas en la ca
absolutamente do infl};equ? senalar desde lpego que la V}tamlnq
do se la administry ncia sobre el corazén norn}al y sélo la eje
cardia: se £ en un estado cz'lrenmal. El fenémeno tipico €s %
en la rata con dietas apropiadas y se acompaia &

mente de una hi R
ipertrofia { s AL as sen
que el ventricular, cardiaca, siendo el tejido auricular m

rencia d€
Bl carecé
ree cuar”
|a bradi-
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-Su interyencién en el mantenimien ' ¥y
sistema nervioso es un hecho conocido :12522 l::ﬁc ondiciones normales del
el nombre de vitamina antipolineuritica, Es tambi%uo Y vali6 a la tiamina
tribuido a difundir st cmpleo en las mas variadag el factor que ha con-
S eints; resporiden especialmente bien Co;)dxcloH?s. del sindro-
vitamina Bl las polineuritis alcohélicas (que ge saper ~o T ustracion de
carencia de esta vitamina y no por accin directa de;1 I]’mdumdas’ por la
neuritis de! emba.raz(). Mayores detalles sobre el = Coho]') ¥ la poli-
del. tratamiento del beri-beri. asunto se daran al hablar

La I". Ch. IIT provee: Levadura de cerveza
la levadura de fermer'lt,ucién (S’accharomyces cc;gggg?i?cs‘;gnm)yfdcsl)' o o
desecada. .La dcsecacxgp debera practicarse en el vacio Y a una tava( s L el
La levadura se pulveriza en szguida y se pasa por un tamiz N© Zm%cratura e R
L ot 4 o]o_r aromético y do st Tijbrannss kit .Mo]v? amarillento o de
dura sclzoprqsenu}‘ ‘bilJO la forma de células aisladas o aleoln;er)'kd"xs r”'lfcmlic-opm el e
de 2 a 10 micrones de didmetro. Se valora bor procedimiento ‘[ l6p (NI OVOI(‘lca_s.
glcobl . quimico (Nitrégeno) y biolo-
orhidrato de tiamina (Vitami i i i i i
Polvo blanco cristalino, soluble uprlg?:isxgdgrl}:;ém]:if'lVI}“:{mn‘a anhberilge’rica_ S
soluble en glicerina e insoluble en éter. Yoo S BAR Y 10 de sleokicl; es
El tipo internacional de tiamina est constituido por el clorhidrato de tiamina crista

lizado y la U.I. esta representada £ g
mientos quimicos) . ‘ por 3 gamas de este clorhidrato (se valora por procedi-

}C’REPAEQAD}C))S COMERCIALES: ’ i
erevesina, Petrizzio. Levadura de cervez e {
{nblt:ltas d:; Levadura de cerveza. Mead S SEOEER, S,
evadura de cerveza, tabletas [

i o z2, tabletas. Abbott. Con 22 U.I. de EI y 12 U. Sherman de vita-

Vitamina antipolincuritica Sanitas

Vita - Sanitas. Extracto co j incipalme
te tlgmmzll._AmpoI!etas de 2 cc. con 500 U.I. de tnigfr?i:g(.lo ]
mina'ol;l:;pl:lo (;lc l{i}(:‘_minfl B. Lederle. Oral (por cucharadita: 1.5 mg. da cloruro de tia-
o del " [t; (;_r] oflavina: 15 mg. de cido nicotinico: 20 U. rata de factor BG y 20 U.
e gc'gr l}lragio_b. c:u‘)sulns (1 mg. de cloruro de tiamina; 0,25 mg. de riboflavina:
S CI}Jruroc(lleot?alrcr?itx:gwg:' 13 U. 1de Bb(i f}l. 12 U. del factor filtrado) y parentérico (3 my.

: 05 mg. de riboflavina; 10 mg. icotinico; 45 e B6

G 30TU. st i 10 mg. de dcido nicotinico; 45 U. de B§
e ?l;loiltrron_. Sanitas. Grageas con: extracto de lavadura hidrolizada 0,3 g.; Vitamina Bl

+ Vilamina B2 0,5 mg.; dcido nicotinico 5 mg.; piridoxina 05 mg.; dcido paraamino-

ben AT et ot o
. Penzolco 5 mg.; inositol 0.5 mg.; dcido pantoténico 0,1 mg.; biotina no dosificado.

Preparados con cloruro iami
3 LG de tiamina puro:
%Ie'::‘mgl 518 r Tabletas con 1 mg.

. Sanitas. sfnd 3 .
B“inn-.l’elrizlzi‘:)s, Ampolletas con 2, 10 y 30 mg. Tabletas con 1 mg.
ﬁﬂleu.nt. Bioquimico.

B:::ﬁ"““- Bayer. Tabletas con 1 mg. y ampolletas con 2 y 25 mg.
Clor on. Mf:_l‘Ck. Tabletas con 1 mg. y ampolletas con 2 y 10 mg.

10 mg uro de tiamina., Abbott. Tabletas con 0,33, 1 y 3,3 mg.; ampolletas con 1, 66 y
f,;f)";'. de tiamina. Abbott. Cada onza fliida corresponde a 2,200 U.IL

por ce rhidrato de tiamina. Squibb. Tabletas con 1,5 y 10 mg. y solucién con 100 mg.

5 Cr'r:’éh;’l:’rnto de tiamira. Parke Davis & Co. Ampolletas y solucién con 6,66; 10; 33.3
2 Dor ce, ., .
Slorhidrato ‘de (iamina. Mead. Tabletas con 075 y 3 mg.

Clohidrato ¢e finming. Smaco. Tabletas con 1 y 3 mg. y ampollctas con 3 y 10 me.

y IOC:;M;"M{) de tiamina, Upjohn. Tabletas con 03: 1; 3 ¥ 5 mg. ampolletas con 5
+ ¥ solueién con 10 y 50 mg. por cc. o
g. ghs);ﬁg;?t" de tiamina, ):'\Icrrcll. !I)‘:lblctas con 1 y 3 mg.; ampolletas con 1; 6 i 10
Z 6n con 10 y 50 mg : )
Clo y mg. por cc : oy
Iy ;:' Idrato de tiamina, Schiefflein. Tabletas con 1; 33 y.5 mg. y ampolletas con

Clorhidrayg de tiamina. Wyach, Tabletas con 1;3'y 5 mg. ¥ solucién con 50 mg. por cc.

vitamina Bl son el germen de trigo, la le-
imales, cereales de

leche, nueces.

Los
Vadyr
8rang

E (;ﬂlmentos mas ricos en ;
€ cerveza, el arroz, la carne y visceras de an l
entero y pan integral, callampas, frutas en generas,

LA TERAPIA CON VITAMI-

HIPER
Na p;. “RDOSAJE Y ACCIDENTES DE b dosaje dando 2500 U. 1. o

"—No se han observado sintomas de
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encia. La vitamina Bl ha sido administr

ad
de 500 mg. diariamente durante un m vt

€S, 5in

mas en animales de experl

individuos normales a.dosis mg. ; :
que haya aparecido ninguna ‘molestia imputable al medicamento, Se e

o ; 100 mg. por la via endovenosa en e| x
admlqlstrado lgualv;ec)r;t%gal?iiteratuga Is)e registran unos pocos casosh(:lTe
bre, smdefecgﬁi,r::;crlse como accidentes de hiperdosaje, sino Simplen’xeme
:gmlz)ufnaeﬁnifestaciones de sensibilizac_ién al prodr.llcto.lA31<,i por ejemplo, LA.
ROS, ha relatado el caso de una mujer a la cua Sle le Etl ministraban dosjg
de 26 mg. de clorhidrato de tiamina; despucs dg zla glén cllemp?, Fon renova.
das inyecciones, la enferma presentab? crisis vio eal a; de estor fl{l@os v al-
gin tiempo después tuvo otras xpgmfestacmnes ei* b_lpersensxl?x'hdad ca-
racterizadas por edema angioneurdtico de la cara y la 185, erupcion urtica-
rial, crisis de disnea y de asma. Hubo de administrarle _a reqallna para con-
trolar tales estados. Se trata, como se Ve, de un shoc;k de tipo 'anafllactlco
por el producto. SHIFF relata <_)'tro caso en que la_inyeccion intramuscu-
Jar de clorhidrato de tiamina fue seg_ulda, al cabo de 1 o 2 minutos, d_e un
colapso grave. Como en el caso anterior, pudo comprobarse que el acciden-
te se debia a una hipersensibilidad al medicamento evidenciada por la prue-

anea. _

* cét;n e;l1 uso continuado de altas dosis de tiar,nina, 40 mg. durante varias
semanas, por ejemplo, se han citado algunos sintomas de h'1perdosa]e que
en conjunto semejan a las manifestaciones del h,lpgrdosaje del extracto
tiroideo: cefaleas, irritabilidad, insomnio, pulso raplgio, temblor.y decai-
miento. Para referir tales sintomas a una intoxicacion con tiamina se ha
hecho la prueta de la suspension y la reanudaciér} del tratamiento, logran-
do suprimir o hacer reaparecer los sintomas, segun los casos.

TERAPEUTICA POR LA VITAMINA Bl EN LOS ESTADOS CA-

RENCIALES, BERI-BERL—Es tna enfermedad que existe en el Orienis
y que entre nosotros puede observarse solo en las formas atenuadas de l;
povitaminosis Bl o beri-beri seco, como también se llama. En el adu.lfgg
una enfermedad generalmente crénica, que se manifiesta por de?"l? dad,
anorexia, fatiga, dolores vagos en varias partes del cuerpo, nervios! ?1:
cefaleas; sensibilidad muscular y aceleracién cardiaca, son tambieén M Y
frecuentes. El compromiso del sistema nervioso produce a la vez sxgnoso}g
sintomas de neuritis periférica ascendente con dolores intensos en -
musculos, impotencia funcional y calambres. Habitualmente existe u{l i)
lor con el caracter de quemadura en los pies. Se comprueban pa res:
y disminucion, hasta la abolicién completa, de los reflejos tendl'noSOr- ia-
compromiso de las extremidades superiores se hace siempre mes tas tro-
mente y a medida que progresa aparecen atrofia muscular ¥ trastor{!oe ob-
ficos de la piel. Pero no sélo los nervios periféricos estan afectados; S g
serva también un compromiso del sistema nervioso vegetativo, tantomen_
patico como parasimpatico, estande este ultimo siempre mas l.ntensae tie-
te danado. Las alteraciones histolégicas de caracter degenerativo qua n
nen lugar en los nervios periféricos no son debidas exclusivamente scono
carencia de tiamina y es seguro que existen otros factores, aur d?nistra'
cidos, que la influencian. La mejoria clinica obtenida por la a~dmlde este
cién de tiamina no basta para afirmar el factor etiologico exclusiVe “ o gel
agente. Conjuntamente con las alteraciones nerviosas aparece el f:e den
beri-beri, acantonado al principio a los tobillos y gradualmentfi_as idro-
te, llegando al desarrollo de una hidropesia o anasarca con ascms ‘; ine:
torax. Estos sintomas se explican como consecuencia de una h1p0Pm 0d!
mia; pueden ser también la resultante de un edema cardiaco ot cardio'
edema primitivo del beri-beri. Muy interesantes son las alteracion®s
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vasculares que aparecen en la enfermedad: la taquicardia, uno de los si
{omas mas preccces, se acompana pronto de manifestaciones de i:s ? terr
cia cardiaca, cll§nea, clanosis, retardo de la velocidad circulatoria l:ll;:len-
de caracter anginoso, aparicion de soplos de dilatacion aumento de lo e
sion venosa, congestiones viscerales, etc, y el electroc:'xrdiograma d oo
* tra al mismo tiempo modificacioncs groseras (disminucién de la o?lrcxlme';‘-
alargamiento dpl segmento S-T y extrasistoles). El examen de la s r? .
demuestra habltualmente‘una anemia secundaria, de caracter banala é;;e
disminucién de las proteinas, generalmente por debajo del nivel c}iticcz:
para la formacion de edemas, hiperglicemia e hipercolesterolemia '
En los llamados ber’l-beri secos la enfermedad se manifiesta en ‘sus for-
mas neurolég'ica 0 cardlacz_z; faltan los edemas, los transudados en las sero-
sas y las demas manifestaciones del anasarca. Se trata solamente de una va-
riedad de la afeccion, sin diferencia alguna en el aspecto etioldgico.

CORAZON BERI-BERI.—EIl compromiso cardiovascular en el beri-
beri ha sido perfectamente conocido desde que se tiene la nocién de la afec-
cion. Lo importante es que posteriormente algunos autores, entre ellos
WAISS y WILKINS, relataron la existencia de cardiopatias debidas a la
falta de tiamina y a las cuales dieron el nombre de corazén beri-beri. Las
alteraciones naturalmente son en todo semejantes a las que se observan
en el cuadro sintomatologico del beri-beri, sélo que en este caso aparecen
aisladamente. Se registran: entre los sintomas ataques paroxisticos de dolo-
res precordiales, taquicardia, cianesis, disnea y los sintomas habituales de
la insuficiencia cardiaca de tipo congestivo; constantemente el corazon es-
tz} aumentado de tamano y no es raro que este aumento se haga despropor-
cionadamente mayor en las cavidades derechas. Los cambios electrocar-
djggréficos son marcados pero no caracteristicos. El comienzo de la afec-
cién es generalmente brusco. En todos los enfermos puede comprobarse
el antecedente de una dieta inadecuada o de la intoxicacion alcoholica. La
enfermedad parece no ser frecuente, pero tiene un interés grande, por
cuanto la correccién del trastorno se hace de un modo verdaderamente es-
pectacular por la administracion de la vitamina. WENKEBACH dice de un
modp pintoresco “que cuando se administra vitamina Bl a estos enfermos,
la hipertrofia cardiaca funde como el hielo al sol”.

POLINEURITIS ALCOHOLICA.—Las alteraciones del sistema nervio-
S0 periférico que se observan en los individuos que consumen grandes can-
tidades de alcohol, fueron rotuladas y lo son todavia como polineuritis al-
cohélica. Con ello se asignaba al alcohol la responsabilidad etiologica del
Wastorno, Hoy dia sabemos que la desnutricion causada por el reemplazo
- l°§ alimentos por el alcohol conduce a un estado carencial. Este concep-
to Ue sugerido por primera vez por SHATTURK, en 1928, y posteriormen-
¢ ha sido aceptado por todos los autores.

Profeei ¥ lo vimos, conduce a la supresion

o a‘el?tc“)f{ de la vitamina Bl y con ello se agrega

!taminosis en el alcohélico. ) EY smpotencia funs

cion 0S sintomas son los de una neuritis periferica, cotn Sen g e

ades ;.. POestesias, hiperestesias 0 anestesia comp os mas graves abar-

o e]s Inferiores las mas comprometidas; pero 1 lo: cgi realidad, la sinto-

, 7 : es. ’

matolpr.o“*so también las extremidades superior

%8ia nerviosa es idéntica a la del beri-berl:
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I EMBARAZO.—Se }?roduge como consecuencj,
1S : Smitos prolongados o incoercible

al inducido por vomi ; icé P
del ﬁiti(ffb;:;::s; agota rapidamente sus reservas de glicogeno hepatig,
mujer, ’ : ,

ma las grasas y la acidosis aparece. Esta acidosis es el exponente do Wna
que :

t CIE carb ]h []Ell,: ) 0 a 0 empo es un anismo de prot
I . s

{al a a p p mec

clon, lclln)()Ia] natulallllellte, COIltIa la apal 1cion de los Slntc]" i ec-

A iiimos, las dictas ricas en grasa tienen la py,.
B T qolf\}z(;()rm\(r)itl:n?ilr{; Bl.’ Si la condicion se prolonga, este I:ng
plec}ad d(:i eco‘nteccién deia de ser suficiente y aparecen los primeros sin-
camsmcc)l (l:plzlineuritis del embarazo. Junto con la alimentacion insufi.
t(')m'f:'deiz(liapa la hiperemesis, concurre a producir la avitaminosis e
gs:mnto de los requerim%entos propios del embarazo.

HIPERTIROIDISMO.—La tirotogicos@s, elevando cl m'eta}bolismo basal,
cleva también el requerimiento de vitamina Bl. A& se exphga' la fre;_uen.
cia con que estados, por lo menos de subvitaminosis B1 se asocian al hiper-

tiroidismo.
Por fin hay

POLINEURITIS DE

una serie de otras condicione§ clir}icas vy cuadros nosok:)-
gicos en los que estd indicado el en.lpleo de la vitamina B? ya los'qge seria
largo referirnos en detalle. Resumimos en esquema todos est.gs sin rom.e{'s.
1—Carencia de vitamina Bl por factores §1g§et1cos: beri-beri, pplmeurl is
alcohdlica, otras polineuritis de nutricion, como la de la diabetes, de

la anemia perniciosa. de los estados caquecticos. .
9__Carencia de vitamina Bl por aumento de los requerimientos: embara-
o, lactancia. ) _ 0
3.—Polzir;euritis por intoxicaciones diversas: intoxicacion ar’semcal,»n’\t.om-
cacién plimbica, intoxicacién morfinica, encefelopatias alcoholicas,
psicosis de KORSAKOW, delirium tremens, alucinosis alcohoélica. -

DIAGNOSTICO DE LA HIPOVITAMINOSIS Bl ¥ DE LOS ISTH
POS SUBCLINICOS.—Como tales estados ofrecen serias dlflcult.adesasi.
diagnéstico debido a la vaguedad de los sintomas (que se esquematlzdancar:
1.—antecedentes: dieta inadecuada, excesivo consumo gle }ndratos e' /.
bono, pobreza de vitamina B, grasas y proteinas; 2 —pérdida de 'pesc;)’ca;n-
astenia; 4—anorexia; 5.—irritabilidad y cambios de la Personahd}a ‘ofas),
sancio, molestias gastrointestinales, constipacion, diarreas. flatu i-n,{ Te-
se han propuesto pruebas de titulacién en la orina, que tampoco Zl ele-
suelto el problema. Con esto la prueba terapéutica ha pasado a ser ue tia-
mento de juicio més aceptado: si el enfermo sin mas trata"_mento qna 10
‘mina por via parenteral y sin modificacién de su dieta mejora 0 SaLley
cabe duda que se trata de una auténtica hipovitaminosis Bl. enferme’

Recientemente se ha propuesto para el diagnéstico de eSta[)ER estur
dad el estudio de la hiperglicemia provocada. LEPORE y GOL urva de
diaron esta prueba en 30 enfermos y pudieron observar aue la ¢
hiperglicemia estaba alterada en 28 de los 30 pacientes. Se trat?le 40 c&
curva baja o chata, en que la hiperglicemia maxima no c"‘cedehoras qu
o/oo por encima del nivel inicial durante un periodo de 2 a,? ino me
sigue a la inyeccién de 1 g. de glucosa por k. de peso. En el te! mlo alos 2
de estos enfermos se encontré una elevacién de apenas 14 & 0/1(;0 de 20
minutos, 5 cg. al cabo de 1 hora y una disminucién de 0,8 cg al €207 -, de
ras, terminando en un descenso de 10 cg. a las 3 horas. Hipoghicelhy */ex-
60 cg. se comprobaron con frecuencia cuando se hicieron estos tesr. de !
plicacién de estos hechos se encuentra en un impedimento 0 Tk it

V
At - ; : -encia de
ab_soxcgin de glucosa en el intestino cuando existe una carenc
mina - i
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TRATAMIEN.TO..—Las bases cientificas
ministracién de vitamina Bl son las siguient
para el adulto normal de vitamina BI son de
U. ). Cuando se satisface este requerimiento
cantidades extras de vnamma.Bl en forma
sorbe fécilmgnt_c por el tubo digestivo y el a
sino en minima cantidad, restableciendo el equilibrio por una exagerada
eliminacion . de tiamina por la orina. Ya hicimos presente anteriormente
que la capacidad de almacenamiento para la tiamina es relativamente dé-
bil y que el agotamiento por una carencia dietética absoluta se produce
bastante rapidamente, en 4 a 6 semanas.

En cualquierg de los es_tados de hipovitaminosis Bl que ya hemos se-
fialado, el tratamiento consiste en la correccién de la dieta y en la admi-
nstracion de un suplemento adecuado de, vitamina Bl. Se dara corric.te-
mente por la via oral; pero se preferira la via parenteral, subcutanea o in-
tramuscular, cada vez que haya o se sospeche una dificultad de absorcion
en el tubo digestivo (nauseas, vomitos, diarreas y aclorhidria gastrica). Las
dosis excesivamente grandes, 50 y hasta 1,000 mg. inyectadas o adminis-
tradas en periodos cortos, no tienen razén de ser y no hacen otra cosa que
desperdiciar grandemente el medicamento, exagerando su eliminacion uri-
naria. Puede decirse que una dosis de 25 mg. diaria en los casos més gra-
ves y de 10 mg. en la mayoria de los enfermos es el suplemento suficiente
para la correccion de cualquiera de los trastornos, y que estas dosis deben
ser reducidas al cabo de 5 a 7 dias a 2-5 mg. diarios cuando las condiciones
del enfermé hayan mejorado. Proceder en otra forma es por lo menos mal-
gastar el medicamento, ya que no existe por otro lado el peligro del hiper-
dosaje. Siempre, con el objeto de reducir al minimo la desperdicion del me-
dicamento en su eliminacién urinaria, conviene administrar la tiamina en
dQSis fraccionadas. Por la misma razon, la via intravenosa es la menos apro-
piada de las formas de administracién parenteral.

En’el tratamiento de la llamada polineuritis alcohélica deberan em-
plearse las dosis sefaladas mas arriba, pero es de regla recurrir en estos
casos exclusivamente a la via parenteral (subcutdnea o intramuscular),
Porque hay que contar con la existencia de una gastritis en grado mas o
menos marcado, que dificultaria el aprovechamiento de la vgtamma Bl.

Sobre la eleccién del preparado a emplear podemos decir que cuando
e l}ay urgencia en el tratamiento y sobre todo cuando se asocian a la hi-
Povitaminosis Bl otros estados carenciales del complejo B, l.a'form.a’ mas
arata y eficiente de hacer el tratamiento consiste en la administracion de
evadura de.cerveza desecada, a dosis de 40 a 60 g. por dia.

en que debe apoyarse la ad-
es: los requerimientos diarios
aproximadamente 1 mg. (333
por la dieta o se administran
de medicamentos, ésta se ab-
Imacenamiento no se produce

r Por fin, los asertos permisibles sobre el cloruro de tiamina del Coope-
fﬂ}’f Committee on Vitamines: :
3cllamma tiene la propiedad de corrfeglr
; onsenso para estimar que esta enierme
ciente apo?tae zclie fitzllrrnn;ilxlna?Hay condiciones que probablen:jentte puefler;
ser designadas como beri-beri latente. No parece prucen:s Dot ®
n;Omento englobar definitivamente aqui las condiciones anotadas en
;. nimero siguiente. i w o
2Ly tiaming debge ser estimada de valor en la pre\rengoft guff; Zicf:l);}
€ la anorexia de origen dietético en ciertos casos. Hay sabia
%as de anorexia, algunas referibles a infecciones, Otriéi iite e 4
Organicos y otras todavia a defectos dieteticos. Sl-lr;lo suponer que la
52 posible de anorexia que la dietética es permisible sup

y prevenir el beri-beri. Hay
dad es debida a un insufi-
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de ‘valor terapéutico cu_amdo la condicion por traty,

deba a una deficiencia de esta vitamina. se

3.—Tjamina tiene valor para asegurar el crecimiento normal de los lactyy,
tes y ninos. Datos de la }1tex_#atur_a permiten asegurar que el aporie

de dosis suboptimas de tiamina tienen como consecuencia’ una lim;.

tacién del crecimiento. .

4—Fl uso de la tiamina debe ser ’recomenda}do quando hay condicioneg que

interfieren en la asimilacion de la vitamina. En el estado actual no

puede asegurarse la utilidad del 'e{r’)pleo de la tiamina en otros esta.
dos que el beri-beri y en la nutricién de los nifos. Puede ser indica.
da, sin embargo, en estados taIf:s como gl vomito incoercible del em.
barazo, la alimentacion a traves de la fistula yeyunal y otras pertur-
baciones digestivas.
5—Las preparacion€s concentradas de tiamina' ofrecidas para uso clinico
deben expresar su potencia en U. 1. El término “concentrado” o un
sinénimo no puede ser reconocido si la potencia del producto no ex-
cede a 25 U. L por g..(o por cc.) o si se trata de un producto natural
ue ha sido sometido a un proceso de deshidratacion.

6.—N. N. R. acepta solamente como alimentos medicinales ricos en tiamina,
aquellos que en la cantidad consumida diariamente contienen por lo
menos 200 U. L

En el estado actual, el requerimiento diario de tiamina no pue-

de ser inferior a 50 U. L. para el nifio y 200 U. I. para el adulto.

7.—Aunque no esta establecido que la deficiencia de tiamina sea la unica
causa de condiciones tales como la neuritis alcohdlica, la neuritis
gravidica y la neuritis de la pelagra, su uso en estos estados tiene
una real utilidad. Sobre las otras neuritis no hay evidencia de su
accion.

8.—Las necesidades de tiamina aumentan consider
en que se eleva el metabolismo basal, tales como es
hipertiroidismo y gran actividad muscular.

tiamina sea

ablemente en los estgdos
tados febriles,

Acido nicotinico. Factor PP (Pelagra Preventive Factor)

El 4cido nicotinico es un cuerpo que se conoce desde hace muchos anos;

pero su importancia no fué sefialada dentro de las afecciones por carentih
sino .cuar'\do ELVEHJEM y colaboradores, en 1937, reconocieron que el ?Cl_
do nicotinico o la amida del acido nicotinico, que se encuentra en el hug
do era capaz de curar la “lengua negra” de los perros. Esta afeccion €2
se considera como el equivalente de la pelagra humana.

La pelagra, desde los trabajos de GOLDBERGER, en 1922,
con extracto hepatico, sin que el factor activo de este tratami
conocido. A partir de los trabajos mencionados pudo observarse
Justamente el 4cido nicotinico el factor responsable, y se iniciaron
sayos clinicos en 1938 con los mejores éxitos.
lucifldmecamsm'o de accién del acido nicotinico ha sido

ado en las investigaciones sobre la quimica de la a
sustancia termoestable necesaria para la fermentacién ha sido a5y e
enzimasa, para indicar su accién con el enzimo termolabil, 1a i opi
dos coenzimos, designados I y II o difosfopiridinanucleotido ¥ trifos’%
ridinanucleotido respectivamente, juegan un rol en el metabolism? o B
garbohldrgt'os en el animal, del mismo modo que son indispensa es s ac
tEx;r‘r:e(;\tacxon de los carbohidratos por las levaduras. Estas sl ande sub%”
e e un modo similar a la riboflavina, es decir, por su capaciCd® o, esté

¥ aportar un atomo de hidrégeno en ciertas circunstancias:

era tratada

ento fueré
que €

Jos e

i.

Pafdalme.q;e (Ii,a

fermentacior
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modo desempenan el papel de acarreadores
en una serie de etapas sucesivas el hidrogen
catabolito hasta el oxigeno molecular, Asj
;mportancia en las oxidaciones bioldgicas y
de defectos metqbo(lliclos en ausencia de una
nicotinico, a partir de cual los dos enzi i : ;

les'y que Su concentracion varia de acuerdo con Ia intg 93 tejidos anima-
lismo oxidativo que tiene lugar en él (GORDON SEVnI?I ad del metabo-
Ja sangre se encuentra en los glébulos rojos y su concentr NGHAUS). En
mente cons'tante, aun en los més graves estados de de?ic 10n es notable-
musculos, higado, corazon y cerebro, las concentraciones eClenc]a_. En. los
den,a caer gradualmente a medida que progresa su este;don dcamb.lo, tien-

En la Naturaleza se encuentra el acido nicotinico en los er Calendcxa.

reales, levadura de cerveza y en tejidos animales especialmcﬁxta n?s, & o=
rifiones. El acido nicotinico es uno de los product:)s mas termoezt ’tl)fl;ado y
comp!eJo B y puede llegar a esterilizirsele al autoclave sin desat e el
apreciable. De esto se desprende que el peligro de pérdida por coczrécrf 132

ode hidrégeno, transportando
es&asrios;r quemado, desde el

,compuestos son de real
es logico anticipar una serie
adecuada cantidad de acido

- los alimentos sea despreciable.

Por su estruct.ura quimica actla como un &cido débil y facilmente
i(;xl'ma sales de sodio y de potasio. En soluciones da una débil reaccién al-
ina. )

ol Uni'dad'es' y requerimie.ntos.—-No existe una unidad biologica para el
acido nicotinico. La potencia se expresa en miligramos de 4cido nicotini-
o puro.
Los requerimientos se estiman 1S 5
, por ELVEHJEM en 10 a 25 mg. or
MUNSELL en 3 a 7,5 mg. diarios. ek

PELAGRA.—E| cuadro clinico de la pelagra es caracteristico. En los
fi?es?'st'mas tipiocos se presenta en individuos con antecedentes de defectos
abscf 1cos o de altgracxones del tractus gast’rc_)mtesti'nal que perturban’]a
: reion gle los alimentos. La triada sintomatica esté formada por los sin-
omas cutaneos, los sintomas digestivos y los sintomas psiconeurologicos.

_ Sintomas cutineos.—Las lesiones cutaneas se presentan de preferen-

}Cl{a en las partes de la piel expuestas al sol y se caracterizan por eritema,
Iperqueratosis, pigmentacion y descamacion. Las localizaciones mas fre-

cuentes son el dorso de la mano, el cuello y la cara. Puede presentarse tam-
len en las extremidades inferiores.

Sintomas digestivos.—Consisten en glositis, estomatitis,. aclorhidria

};dlarx"e'as. Es muy posible que algunos de estos sintomas, especialmente
glo§1tls, sean la resultante de la conjuncion de varios factores carencia-
& (riboflavina),

Sintomas psiconeurolégicos.—Estan representados por un safals do

4s frecuente (demencia pelagrosa: amnesia,

:ouha, insomnio) y excepcionalmente por otros tipos de psicopatia. El
chmpromiso neurolégico solamente se expresa por trastornos de la mar-
a, temblores, sintomas cerekbelosos, modificaciones de los reflejos, alte-

Tacioneg Visuales, ete. el
Queci 8regado a esto hay compromiso del estado general ¥ nutr ‘Q}’ft)- en ;1-
e Cimiento, pérdida del peso y un fenémeno curioso, que consiste en la
Tia Senm-a.de un pigmento en la orina, que s¢ penso en un prmc(;g:'(i)\gzg Sde-
estePOrfn-lna; pero es mas probable que sed arorroseina o un et de‘

Cuerpo, La eliminacién del pigmento no es un hecho caracteristico de
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la pelagra, pues pucde comprobarse también en otras condiciones ¥ carece i

su comprobacion, en consecuencia, de importancia diagnéstica, e cerveza, hipado. ring
En el cuadro de la pelagra es lo mas I}chente Ver que se agregye, Ra I s g;(ll 0, rindn, germen
sintomas de otros estados carenciales, especialmente los que comprometey » carne de vaca.

fog Testarites fabtores del comPIEJO B: beri-beri, arrlboflavinosis, avitam. A(ii%(;ox;;cotli)lligg :gﬁté?lcl‘; Slt;lr I]{)I)n.’1 Acidga35-piridincarboxilico; Vitamina PP: Vitamina
! 3 ipelagrosa. De cnos 985 e @ : Vitamina
Nnos:s BG, ete. . ?:Il,],ﬁ, inodoro y de sabor ligeramente amargo. Egesglculg;’emcoumco' polva Glaned exlye

Fuentes dc.obtcnc‘ién.__Levadura d
de trigo, arroz, jugo de tomate, arvejas,

i or el momento, procedimientos especificos de diagnget;  ilmente soluble en agua caliente, dificilment ) o ©0 unas 150 partes de agua,
o existch, B ,}P la titulacion del aci _gno'sqc(, ra'(;.:ilmente acida al rojo de Congo. Se valora no(;- Sonole en éter. Su_ solucién acuosa es
de la pelagra. Los esfuerzos hec hos para la titulacion del acido nicotiniey o Mina PP “18". Acido nicotinico. Tubletaspconplr(())(;:cr:lmmmo giHSIe,
en la sangre estan en estudio. El nivel sanguineo, para el individuo san, Cotina. Sanitas. Acido nicotinico. Tabletas con 50 mgg'
! :

se dice que es de 0,15 mg. por 100 cc. de sangre total. Acido nicotinico. Organa. Tabletas con 50 mg. y am

i g Abbott. Tabletas de 50 y 100 mg,
. ' o 3 & Upjohn. Tabletas con 20: 50: 100 y 500 mg.
TRATAMIENTO.—E! tratamiento consiste c¢n la administracién ge S ; Merrell, Tabistos con’ oy’ 12y, 20 ¥ 100 me.

polletas con 100 mg.

by, < Ra b i . 0 A . 3 4 Merrell. Tablztas con 50 2
4cido nicotinico, de la amida del acido nicotinico o del nicotinato de sodio, ] - Nicotamid, Bioquimico. Nicotinamida. Ampolias con 100 mg
Las vias de administracién son las vias oral y parenteral. Ordinariamente Qe s nnids. Sreon,. [uepolietas oon 30 mg. 5
p 2 % < 7 i aco. Tabletas y ampolleta
la via oral, cuando no.exxsten impedimentos d‘e la absoxuop del medica- o Merrel. Tabletas con 50 mg_s con 50 mg.
mento, s un modo eficaz y seguro de tratamiento. La dosis media para - Nicamin. Monoetanolamida del 4cido nicotinico. Cada ampolleta de 2 ce. represen-

cualquiera de los tres productos es de 500 mg. diarios, en varias dosis; pe- ta 50 mg. de acido nicotinico

ro hemos llegado a dar hasta 1,000 mg. en:los casos mas graves. Si existen

v 2P : ; : Asertos perm:isibles.
nauseas o vomitos o cuando la diarrea es profusa, es preferible recurrir .

en el comienzo del tratamiento a la via parenteral (subcuténea o intrave- 1—El acido nicotinico (amida) es reconocido como especifico solamente

nosa); la.amida del acido nicotinico (nicotinamida) a dosis de 100 a 200 en el tratamiento de la pelagra. Su administracién en dosis apropia-

mg. por inyeccién es la preparacién mas adecuada. g das lleva a la desaparicién de tgdas l'as lesiones caracteristicas de la
Los sintomas regresan rapidamente con este tratamiento; el cuadro” - enfermedad, del tractus gastro-intestinal, de la piel, etc., reduce a la

mental se despeja de un modo espectacular, muchas veces dentro de algu- ' normal el contenido de porfirina de la orina y ejerce una profunda

nas horas y habitualmente dentro de 2 a 3 dias. Las lesiones cutaneas re- mejoria en los sintomas mentales cuando éstos son el resultado del

gresan también con la misma rapidez y se observa la formacion de una piel : aporte de una cantidad inadecuada de acido nicotinico. El 4cido ni-

nueva y las escamas se desprenden de la piel antes alterada. El apetito _ Cgtlmco carece de 1r_1fluenc1a sobre la polineuritis, frecuente'mente

mejora también rapidamente y pronto se establece la sensacion de bienes- observada en los pacientes pela.ag‘r'qsosc.l Enl'todo tcaso s Mt

tar general. Los sintomas de neuritis, lo mismo que.la queilitis y la quel- %Lirardex? Ia dieta. la adminisiragion e slimentos Ticoy e Witamina

losis, requieren la administracion de la vitamina correspondiente, tiamina : 0 dar tiamina.

o riboflavina o, lo que es todavia més ecémodo y facil, una dosis apropiada 2—No hay suficiente evidencia que garantice el uso del acido nicotinico

de levadura de cerveza. \ " con propésitos profilacticos, ni que deba ser empleado como com-
Las dosis iniciales de 300 a 500 mg. deben mantenerse por 5 a 6 dias, plemento de la dieta ordinaria’'a dosis profilacticas; la cantidad que

después de lo cual se reducen a un promedio de 100 mg. diario y se rceurre, ’ debe existir en una dieta bien equilibrada es desconocida.

-una vez que los sintomas gastrointestinales hayan cedido, a la via oral. L2

dosis total media para el control de la enfermedad en un plazo de 15 i3 ; oy

esde3adg. ; 4 Riboflavina. Vitamina B2. Vitamina G. Lactoflavina
Complemento de este tratamicnto es la regulaciéon de la dieta en to; ‘

dos sus componentes, sin descuidar los requerimientos vitaminicos de 10_ " Este. pigmento amarillo, flourescente, hidrosoluble y termoestable, se

;ig:xqsl factores, aun cuando no haya evidencia clinica de otros estados €3 encuentra en el suero de la leche y ocupé ya la atencion de los quimicos ha-
ciales.

¢e 60 afos. Naturalmente ni en esa época, ni en las que siguieron, ninguna

relacion pud srsele con una vitamina de tanta importancia. Es por
Se ha aconsei o . o &nlos cas0s a pudo suponers e co ; = fhivs hin eiexhplo ANk
de porfirinurias IJiadg también su en’}p'leo, fuera de la p elagllaée la cianoss czt?i también que se ha dicho que la riboflavina CO?:telnl?e’rmedagi 3 Lix)e i
gadas a otras condiciones y para el contro € Un remedio descubierto antes de conocerse : ok
provocada por la sulfonamidoterapia. En 1932, EWARBURG y CHRISTIAN describen un enzxr:‘no amarillo
g E o sportar oxigeno
Incidentes—El tnico ine 5 liga doa [,3 gUe actia como un sistema ox1dp-reductor, ]capaezng: et,:a]r;spmés evoh.gxcio-
. dministraciér{_de étclindlgonxircxgtcilsinte que 'ptuede sen:atla’rasse0 giol::gci on perife nag;zsente en todas las células vivas, o por 10 Im
: ! co consiste en una v uce :
Tica que tiene lugar particularmente en 1 : 11 ue se pro ‘ ‘ i
X I la cara y. cuello y g +tensas 4 . .
15 a 60 minutos después de su administracion. Se acompana dé m.te] La EXTRACCIO Ha sido aislado en los mas variados productos vege
sensaci ; B2k fa piet t ; N.—Ha sido aislac ifiones, orina, malta, pas-
reacciéznes iie calor y parcstesias en las regiones afectadas de ?; eP rave tales Y animales: clara de huevo, higado, leche, rmggadves o flenen
es f = : , e 0s, ye ’ L n
dad. El incidléi?z’ desaparece dentro de 15 a 20 minutos ¥ N9 itclotinico. La apsl'ibcma de huevos, retinas de peces, etc. Lars‘ fr?uv e airden
o i e sefialado no se produce sino con el acido ?li ue tiend? 1 Coando complicados métodos extractivos S?KUHN)-
& onnilnges 0 nicotinico es de ordinario bien tolerada. De alll 4 0 mg. en Ia albtimina de 33,000 huevos

¢la exclusivamenté cuando se usa la via endovenosa:




— 618 ~-

El mismo autor y otros alcanzan la sintesis de la riboflaving 5 parti
3 : i ir
de la d-ribosa. Partiendo de 2 g. de esta sustancia ha llegado a obteney 9
de riboflavina. El obstaculo ahora estriba en la obtencion de esta d-pipgg.
que se prepara de la d-arabinosa y ésta a su vez de la sal calcica de| écida(;
d-glucurénico. 2 k. de esta sal dan 53 g. de d-ribosa.

La riboflavina es una sal tipicamente h1dro§o_lub1e e insoluble en sol-
ventes grasos ordinarios. Es bastante.e.s’tab!e en ac;dos minerales, Pero sen.
sible a los alcalis. Sufre descomposicion irreversible por la accién ge Ia
luz y rayos ultravioleta. En soluciones-alcalinas forma lumiflavina, ¥ en
soluciones neutras o acidas, lumicromo. Las flavinas representan un sis.
tema oxido-reductor sumamente estable. “El rol de la riboflavina comqg
componente de un enzimo de oxidacion, cuya presencia se supone en to.
das las células vivas, explica algunas de las observaciones que parecieron
tan engafiosas hasta hace unos pocos afos. Animales en dietas deficientes
en riboflavina subsistian siempre en una condiciéon mucho mas critica que
lo que los signos okservados hacian pensar. Estando al borde del colapso
fatal, la muerte parecia todavia muy distante. Esta condicién parece ser
un corolario obligado de la asfixia celular ocasionada por la falta de cata-
lizador de la oxidaciéon”.-Nos ha parecido que estas palabras de L. E.
BOOHER subrayan mejor que ningun otro documento la importancia de
esta vitamina en el proceso de la respiracion tisular.

Cuando GOLDBERGER y LILLIE estudiaron la pelagra experimen-
tal en ratas obtuvieron una tipica avitaminosis. Entre los sintomas indu-
cidos aparecieron oftalmia y dermatitis en sitios siempre definidos. El fac-
tor PP ejercia una accién de proteccion indudable, pero incompleta sopre
estos estados, y, por otro lado, las flavinas, sin accion sobre la pelagra, in-
fluenciaban también de un modo indudable algunos de los sintomas del
cuadro. Se trataba, pues, por lo menos de dos avitaminosis diferentes.

Poco después, en 1937, SEBRELL, HUNT y ONSTOTT, confirmaron
que la riboflavina carecia de efecto terapéutico en la “lengua negra” d¢
los perros y DANN demostré la misma ineficacia en la pelagra humana.

Pero hasta ese momento nada se sabia de las manifestaciones que la
carengia de riboflavina provoca en el hombre. -

Solo en Diciembre de 1938, SEBRELL y BUTLER publicaron una no-
ta preliminar sokre el asunto. De 18 mujeres en dieta carenciada, 10 des-
arrolla_ron los sintomas siguientes: 4reas de maceracion de los angulos de
los labios, a lo que dieron el nombre de queilosis; la mucosa labial se pre-
sentaba roja, delgada y brillante, con aspecto denudado. Hapia tambien
seborreg del ala de la nariz, alrededor de los ojos y a veces en las orejas:
Las ll)emfnt?s curaron con riboflavina cristalizada. e,
dos copreriormente, en 1940, SYDENSTRICKER y colaboradores hatl
i e suc_ac~1ones sobre las maqlfestacmnes oculares de la arribotla 4

Jetos. Se establece alli que el signo mas precoz y constante

lczsirrlboflavinosis es la inyeccién circuncorneal, que se encontré en
S. .

. RIBOFLAV_INA EN LOS ALIMENTOS. REQUERIMIENTOS.-—L;JS
alimentos mas ricos en riboflavina son la leche, los huevos, higados: car
y levadura. ) :

El requerimiento diario aproximado para el adulto se estima en L

5
a3 mg., o sea, 600 3 1.200 unid 1 umdad
. ' . ades de BOURQUIN-SHERMAN (

Bourquin-Sherman — 25 a 35 microgamaS).Q

_SINTOMATOLOGIA . : ; o s ouaden 88
parse en la forma Siguien.t e:LOS sintomas de arriboflavinosis pu

Yocadas por la ingestion de alimentos.
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A) Sintomas oculares: epifora-fotofobia,
£ Inyeccion limbar, circun
queratitis ulcerosa,
conjuntivitis sobreagregada.
B) Sintomas bucales: queilosis,
glositis,
] infeccion sobreagregada.
C) Sintomas cutaneos: eritema de los parpados,
seborrea nasogeniana o generalizada.
D) Estadp general: anflaquecimiento,
inapetencia,
adinamia.

1] Smtqmas ocu!ares.—Fotofobla y epifora son molestias frecuentes,
pero no obligadas de las alteraciones que describimos a continuacién.

El ojo se presenta inyectado. En los casos tipicos, pero de intensidad
moderada, €sta inyeccion se acantona en el angulo externo del o0jo com-
prometiendo el plexo limbar. Se trata de una marafia de pequefios vasos
entrelazados que progresan desde este angulo hasta la cérnea, terminando
bruscamente en el limite corneal. Un grado mas avanzado lo constituye
la inyeccion circuncorneal total y aun la penetracion de los vasos dentro
de la cornea.

La explicacion que BESSEY y WOLBACH han dado del fenémeno pa-
rece la mas légica. Hemos visto ya que la riboflavina.es indispensable al
proceso respiratorio de todas las células vivas y sabemos también que la cér-
nea respira a través de su capa epitelial. Ahora bien, el transporte de oxi-
geno desde el aire a las capas mas profundas de la cérnea depende de la
capacidad de las células interpuestas para transportarlo. Esto depende de

corneal, total y aun corneal,

" su abastecimiento en rikboflavina; si éste falla, se produce la asfixia cor-

neal, siendo la vascularizacion observada un proceso compensatorio para
procurar un abastecimiento de O2 sanguineo a las células amenazadas de
asfixia. ) )

-"El otro sintoma ocular igualmente constante es la existencia de una
queratitis con ulceraciones puntiformes o de mayor tamano, c%lsemmadas
al azar y visibles generalmente a ojo desnudo como despulimiento o nu-
bécula en la cornea. El examen instrumental demuestra fehacientemente
la existencia de una queratitis ulcerosa. Por ultimo y cgmodhech% sobre-

. . . 4 3 > -
saliente sefialamos la extraordinariamente rdpida regrgm;)n e am ]as m(z)l
nifestaciones oculares, vascularizacion y gueratitis, bajo la accion ce unos
pocos mg. del medicamento. SR

Eventualmente una infeccion banal (conjuntivitis) puede agregarse
en los casos mas intensos.
2. Sintomas bucales.—Unicamente e
res bien definidos. Se trata de una altera :
U y f Iy 1Su-
te en su borde muco-cuténeo y de localizacion Prefegeer;tc‘;;z d?seior;ail:e
Tas (queilosis angular). El epitelio se presenta Sec?;diadas y e
{EIucieme, rojo, brillante, como denudado. Flsurallest;n e T
ocalizacién casi exclusiva en los angulos, comP

$0s intensos, el labio se presenta edematoso. nifiestan que las mayores

on respecto a la glositis, l0s enfe.rmosdm;lzl lengua, Esta se pone do-
Molestias que padecen son las que derivan de uemadura. En los peores
Orosa y provoca sensacion de ardor, herida 0 4 .

oria solo son pro-
5 . pero en la may s
$as0s estas molestias son permanentes; P calientes, salados, aci-

mente inculpados. La de-
cuenxgztituye un formidable obs-

| sintoma queilosis ofrece caracte-
cion trofica del labio, precisamen-

%S v bebidas alcohélicas son los mas fre
Blucion puede llegar a ser tan dolorosa que €O
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taculo a la alimentacién. Debemos hacer notar aqui que estos sintomas
son siempre precoces y parccen preceder’ por algin tiempo a Ia aparicigy,
os demas. - - mhe
& lIfa inspeccion muestra una lengua de color rojo palido, fljambuesa 0
rojo vivo, reluciente, depapilada y fisurada ;uperflcxal 0 profundament,
en los bordes. Este tipo de glositis no perm_ltfa en modo alguno ung dife-
renciacion con la glositis de la anemia-perniciosa, sprue o Pelagra. No vi-
mos nunca la descripcién que se ha heg:ho de la lengua arriboflavinicy Co-
mo “una lengua limpia, color rojo purpura y frecuentemente fisurada;
las papilas son anchas y aplanadas, en forma de hongos, dando al érgano
una textura toscamente granular”. Los caracteres de la glositis arribofla-
vinica son para nosotros absolutamente inespec@icos y su diagnéstico sélo
puede ser planteado en presencia de otras manifestaciones de esta avita.
minosis, queilosis en particular.

La accién del medicamento se manifiesta al cabo de pocos dias por una
notable atenuacién de las molestias dolorosas para la alimentacién y los
enfermos llegan a ingerir alimentos o bebidas que hasta entonces les esta-
ban vedados. Los cambios objetivos se operan mucho mas lentamente y,
en todo caso, son ampliamente precedidos por la cicatrizacion de la quei-
losis.

3. Sintomas cutaneos.—En la piel de la cara se observan también algu-,
nos cambios. Hemos notado la presencia de un eritema de discreta tonali-
dad ubicado en los parpados y que se extiende en ocasiones al dorso de la
nariz y mejillas. La piel se presenta al mismo tiempo adelgazada y que-
bradiza, y no ¢s raro observar una pequefia descamacién. Algo mas tipico
parece ser una exagerada seborrea que se Jlocaliza en el ala de la nariz y

sobre todo el surco nasogeniano; en los casos intensos la piel aparece eri- A

zada por los moldes de los comedones que emergen de cada poro.

El eritema pelagroso no sufre ninguna regresién por la influencia del
tratamiento riboflavinico; en cambio, las manifestaciones descritas des-
aparecen.al cabo de breve tiempo. '

4. Compromiso del estado general—Estos enfermos ofrecen un pobre

e;tado nutritivo; casi todos ellos consumen dietas absolutamente insufi-
cientes o padecen de afecciones gastrointestinales que dificultan la absor-
cion. Bajo la influencia del tratamiento, la curva de peso se modifica en el
sentido de un ascenso, que fué en un grupo de enfermos de 3 k. por sema:
na y por cada 12 mg. de riboflavina inyectados, como promedio. Otras mo-
lestias que se atentian o desaparecen totalmente a medida que la curd
progresa, son la adinamia y la fatigabilidad al menor esfuerzo.

DIAGNOSTICO.

: S —Es facil de hacer en la mayoria de los casos. El tri-
pode sintomatico so

bre el cual se asienta con base firme el diagndstico -
forman: a) las manifestaciones oculares de queratitis ulcerosa o Pu"tifor-
me con hiperemia limbar; b) queilosis angular. y c) glositis. Si a ello 52
agrega el antecedente de una dieta pobre o desequilibrada durante algt
nos meses o en su defecto, trastornos gastrointestinales persistentes; €
diagnéstico puede decirse que no ofrece dudas.

Debe tenerse presente que la arriboflavinosis existe no raras Vece
como enfermedad primaria en individuos con un aceptable estado nutr*
tivo y con manifestaciones incompletas y aun monosintomaticas de <
carencia. Tales casos ofrecen 16gicas dudas y el diagnéstico, en ultimo s
mino, se rechaza o acepta sélo después de hecha la prueba terapeuticd:

TRATAMIENTO.—Consist VIS .
la regularizacién de 1a it e en la administraciéon de ribo
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La riboflavina se administra por vi .
de riboflavina cristalizada contiengn 1 r:g(,)r:rl, )2, (I;)carirétieral. Las soluciones
sa o subcutaneamente en dosis variables de 1 al0 ;ng ’;}l'_eg;all: mtliaveno-
sis diaria media en nuestros casos fué de 3 mg. Las cioI;is tot loras;l, i
completa regresion de las manifestaciones arriboflavinicas osaciles, aStatla
90 y 62 mg. cn un promedio de 13 dias. 4 PN

La solucion inyectable debe ser tenid
su inactivacion. Las vias subcuténea e i
niente de ser mcdianamente dolorosas; la
lerada, pero.el medicamento en parte se
minacion por la orina. Cuando. hay neces
rible fraccionarlas en varias inyecciones.

El retroceso de los sintomas bajo la accién del medicamento se hace
tan rapidamente que ya a las 48 horas se observan modificaciones segu-
ras. Estas tienen lugar, en primer término, a nivel de-las lesiones oculares,
para no-referirnos sino a los cambios objetivos, ya que es posible, y mas
aun, frecuente, que anticipandose a ellos el enfermo fefiera: modificacio-
nes de su estado general, sensacién de bienestar y sobre todo atenuacion
de las molestias dolorosas de la boca.

A las 48 horas la inyeccion conjuntival comienza a palidecer y las ul-
ceras corneales entran en cicatrizacion. La mejoria progresa visiblemente
de dia en dia, y es lo corriente alcanzar la completa normalizacién del ojo
en un plazo medio de 7 dias.

A poco de iniciarse los cambios oculares, empiezan a regresar las ma-
nifestaciones cutancas y labiales. En tltimo término lo hace la glesitis.

a al abrigo de la luz para evitar
ntfamuscular tienen el inconve-
via endovenosa es muy bien to-
malgasta debido a la rapida eli-
idad de dar dosis altas es prefe-'

Incidentes.—Fué una sorpresa para nosotros, debemos confesarlo, el
observar unes pocos curiosos accidentes por el emp!go de la rlboflavmfl.
Pensamos, en cfecto, que la ribof'avina, como vi.taml_na que es, 1o tenia
por qué producirlos. Es bien sabido que la hipervitaminosis o sobre-dosaje
de vitaminas en la clinica es excepcional, y que en las experiencias en anl-
males es preciso exceder en forma astronémica la dos's util de Vif‘Zlmll":x
D para comprobar después de varios meses .alguna‘s calc1[1c:z}czones hete-
rotépicas en los rifiones y en la aorta. Pues bien, bajo la accion de‘ peque-
fas dosis de riboflavina (1-2 mg.), nos fué dado opservar una mth?dﬂgm'
vacién de los sintomas oculares en 4 casos. El primero d.e.estosfacm enttes
ocurrié en un muchacho hospitalizado en nuestro servicio, y .uetrondealn
@ntensas la fotofobia, epifora e inyeccion conjuntival al dia s;g}:x;gg lea i Z
Inyeccion . de riboflavina que el paciente hubo de pc;r{nanec(e) tenJia 'u‘rib}:)-
por algiin tiempo. Se comprobé después que el enfermo n o b
flavinosis, y 1o mismo sucedi con los otros 3 enfermos que presen

i - untivitis the. no
mismo accidente. Se trataba en todos ellos de querato Con-Jobada o A
diagnosticada hasta entonces, pero suficientemente compl 2

entre riboflavina y tuberculosis. Ellas cxisten en xc? : cuftivos el i
nicado por KRAUSS y KOREFF, entre nosotros, Qe o8 v pigmento ama-
¢epas de bacilos de Koch dan lugar a la .formac';onl algunas cepas como
T e, g Ee ks pccqliarldad o O'c;eentiﬁca con la vitami-
S€ erey6 en un principio, eSpeCll'°596plcar.nente s ;ncnto amarillo tubercu-
2. La identidad biolégica entre riboflavina ¥ pig

jos americanos.
; 0 . ente por trabajo ana
10so ha sido también probada rementema misgla respuesta ponderal so-

H R. ST . VES obtienen la misma FesB e i
ze ratasil;:lEcTarBénIZEaEA§\I?i?amina B con la ach}zfglde riboflavina o de pig
mento amarillo extraido de cultivos de b. de 3
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Los hechos sefialados son interesantes y permiten plantear vayiag hi.
pétesis sobre el mecanismo de tales accidentes. Por el momento nos gy,
tentaremos con senalar los hechos solan}e_nte, ya que los trak?aj,os desting.
dos al esclarecimiento de! Rroblema estan en .m'a}'cha ¥ Serviran para ¢,.
municar en un futuro proximo resultadog 'defmltlvos.

Por ahora, y para terminar, nos permitiremos subray’ar solamente que:
1.9, los accidentes sefialados, si bien fueron intensos y aun Vloler_xto§, care.
cieron, sin embargo, de gravedad; 2.% no se presentaron sino en individygs
con lesiones tuberculosas del ojo; y 3.?, en la’ arrxt?oflav1n051s, el medicg.
mento, aun en grandes dosis, no produjo Jamas accidentes. :

Su funcién consiste en su intervencion en los procesos de oxidacién
de las células. La deficiencia en la rata cop@uqe a un }*(::tardo en gl aumen-
to del peso, alopecia, denominada dermatitis inespecifica, queratitis Y ca
tarata. En el perro ademés se observa un cuadro de colapso, caracteriza-
do por descenso de la temperatura y del ritmo respiratorio, por cambios
variables en los latidos cardiacos y modlf'lc_:a.mones degenerativas en los
nervios. En los pollos se produce una par_allsls aguc_la,. neuromalacxg y la’
paralisis llamada “curled tued” de los pollitos al nacimiento.

La unidad Bourquin-Sherman es la medida de la respuesta de creci-
miento obtenido exclusivamente por la riboflavina. La cantidad que da(!n
en el alimento diariamente en una rata standard previamente en carencia
y de acuerdo con una técnica establecida, provoca un aumento de peso 'de
3 g.ipor semana en un periodo de 4 a 5 semanas. Una unidad Bourquin-
Sherman es aproximadamente igual a 2,5 gamas.

Preparados:
Riboflavina, Sanitas. 6,7-dimetil-9-(d-1-ribityl)-iso-alloxazina. Ampolletas con 1 mg.
y tabletas con 1 mg. o
Vitamina B2. Organa. Comprimidos con 2 mg_ y ampolletas con 0,5 y 2,5 mg.
Riboflavina., Abbott. Capsulas con 1 mg.
o Merck. Ampolletas con 1 y 10 mg.
3 Smith-Dorsey. Tabletas con 3 mg.
o Smaco. Tabletas y Ampolletas con 1 mg.
) I. V. C. Tabletas con 1 mg.
- Merrell. Tabletas con 1 mg.
o Roche. Ampolletas con 1 mg.

Piridoxina. Vitamina B6

Es el nombre que se da a la fraccién del complejo vitaminico 5 cuyz
falta produce una caracteristica dermatitis en la rata. Su e,.ustenclaf l;
sospechada en 1934. Los estudios que se siguieron llevaron finalmente
conocimiento de su accion. Fué aislada en forma pura en 1938 y en
fué sintetizada. 1 sstribucion

En la Naturaleza la piridoxina se encuentra en la misma dIStrlbugl e-
en que se hallan los demas elementos del complejo B. Ademas es de € Po
cial interés su existencia en el aceite de higado de bacalao. Los pescsa y
son a este respecto una fuente de piridoxina tan rica como la levaduseﬂ'
el germen de trigo. La piridoxina se ha demostrado como un factor 2
cial de nutricién en los pollos, pichones, ratas, perros y en el hombrm.eta'
modo de accién no esta esclarecido, pero parece tomar parte en e
bolismo de las grasas.

Los datos experimentales que hasta el momento se tienen
rencia inducida de piridoxina son los siguientes: producci()n e PO
atrofia muscular en g rata; ademas una dermatitis simétrica qu€ iinila
duce en las patas, orejas ¥ nariz. Las zonas de dermatitis se queral nor-
¥ descaman. Este tipo de dermatitis florida ha sido designado con €

obre 1a ¢
(Sie focos de

— (Pl —

re de acrodinia y por ello es que e] factor é desi

Alg’l,m tiempo como vitamina antiacmdini‘a. Lalzsalft?s ?if)ssligsnatg(r)ng}l'rante 8
ratas, producgn espasmos, convulsiones, temblores Yy aun ,la le? eg b
efectos han Sld,o expllpado§, al menos parcialmente por sus rr:]ue; S
Ja piridina. Asi, la plrldox'ma (vitaming B6), como ’derivado de a;clor}e%_con
podria tener los mismos éfectos que ésta, e Ta snnties

i s decir, semejante a | ii

a coniina
con la sola excepcion de que no produce una paralisis de] ganglio. El com-
puesto puede intervenir en la accién de] enzimo respiratorio contenido en

la estructura piridina del metabolismo de] musculo. La piridina, cuando
se inyecta en los perros, se convierte en un derivado metilado,

CARENCIA CLINICA.—Se sefialan
raciones: nerviosidad extrema, insomnio, irritabilidad, dolor abdominal y
trastornos de la marcha, todas las cuales desaparecen en forma teatral por
la administracion intra\7eno§a de piridoxina. Estos hechos han sido confir-
mados por otros autores y desde entonces SPIES y colaboradores han tra-
tado 20 pacientes en condiciones similares obteniendo buenos resultados.
Refieren los autores que dentro del plazo de una hora después de una in-
yeccién intravenosa de piridoxina la excrecién urinaria de este cuerpo en
personas normales es de 7,9% y en pacientes con pelagra de 8,6%. La ab-
sorcion de la piridoxina por el tubo digestivo depende de la dieta, ya que
los pacientes con carencia clinica no eliminan este material. La queilosis,

en el hombre las siguientes alte-

* que se estima como una deficiencia de riboflavina, ha sido curada por

SMITH y MARTIN con clorhidrato de piridoxina sintética. Estos autores
relatan varios casos de queilosis tipica de arriboflavinosis, que respondie-
ron rapidamente a la administracién de piridoxina, pero en otros casos fué
necesario recurrir a la combinacién de vitaminas tales como la riboflavi-
na y el 4cido nicotinico. La conclusién de los autores es la siguiente: 1.—
Una deficiencia primaria y especifica de riboflavina es la responsable, so-
la o indirectamente. 2.—A ‘una deficiencia primaria y especifica de ribofla-
vina seria debida la queilosis y la piridoxina actuaria indirectameqte. 3.7
Tanto la riboflavina como la piridoxina serian necesarias para la integri-
dad del labio en la unién de la piel con la mucosa y la deficiencia de estos
dos factores precipitaria la lesion. y

Se ha establecido que la _anemia hipocroma de los perros no mejora
con la administracién de hierro y si con piridoxina. La pxrxd.oxma ha sido
€nsayada también en este sentido en el hombre: en tres pacientes con pe-
lagra y anemia microcitica y en 2 pacientes con anemia perniciosa, se ad-
n}inistraron 50 a 100 mg. de piridoxina por la via intravenosa cflura{me 10
dias. Todos experimentaron un bienestar y un aumento de sus uex;gs etn
as primeras 48 hoi‘as; al cabo del séptimo dia una pequena pero evidente
Feticulogitosis se comprobd, sin exceder del 5%.

Uno de los hechos mas interesantes relacionados conPla II::;lSi?IXIggfaSL ?3
due corresponde al tratamiento de la enfermedad de Par ‘

. inistré 50
s : 2lisi itante a los cuales admin
Teuni6 15 enfermos con paralisis ag fa por medio o diariamente.

5,00 mg. de piridoxina por via intravenosa iy bietivamente y otros 2 tu-
< estos 15 pacientes 4 mejoraron subjetiva y 0 Js > sficos de la-adminis-
Vieron mejoria solamente subjetiva. Los efe_cto‘c’.,e'\n(;3 la rigidez y al au-
tracign de piridoxina se limitaron a la disminucion eiaasimilar ol
Mento de |5 fuerza; el temblor no varié. Una e).(perle?gyecciones repetidas
erm()s de parkins(;nismo ha referidO‘ZE,LIGSv C;Jnm oco tuvo manifesta-
£ 50 2 100 mg. no obtuvo ninguna mejoria, pero ta 1}3 Ry Sy i)
clones secundarias desagradables. Cree el autor que .

¢ Valor en el tratamiento del parkinsonismo.
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" i nalado por VILTER, ep |
atil del producto ha sido senal: ] » €0 Un g,
e ef?fiio l;t)l(ljucid}; por el arsénico. En casos semejantes Jos mejores
oy plot]a::if: rsle obpfuvieron con la asociacion de piridoxina y alfa-tocofero,
resu

i i ' seudohipertréfica ha sido ensayada por AN.
En la dxitr_gf;:igusﬁﬁlzrcﬁsos obtuvo considerable mejoria de |, afec.
T.(’)POL la pb.l‘l 6 eféCtos secundarios con las dOS.lS empleadas. Posteriop.
S O SeEombinado de vitamina E y vitamma. B6 en las distrofiag
e usoen la esclerosis lateral amiotréfica' ha sido ensayado por FE.
musculares y laboradores, partiendo de la nocion c_ie que estas afeccioneg
it C(c)j ades carenc’iales. El tratamiento se hizo dandg dos_c‘uchara-
iy enfer'r{le dae germen de trigo por dia y una tableta de diez miligramog
(il acc:il ealfa-tocoferol, o bien una a dos capsulas de Tocofgs:lex, conte-
’d? afielte di una 40 miligramos de alfa-tocoferol y 10 a 30 miligramos de
nllenl izlr(;io de piridoxina, una vez por dia y, por fin, 100 a 200_ mll}gramos
3: ra}fa-tocoferol una a dos veces por semana.dc?n estla expexl';et::;? :;ize
inguna influencia en el curso de la esclerosis amio-
?rz:')f(;lg:e;;n:i%ol: lcxi'ligslt'lros;ia muscular progresiva. Los pacicntes no obtuvieron
cambip alguno en su condicion.

Acido pantoténico

\

El acido pantoténico fué conocido como un factor a;i(l)derrg;tlggédsﬂ
pollo y separado posteriormente del factor f11trable,. En 1 = ST s
‘estructura y fué cristalizado y aun obtenido por sm.tesxs. dri s(i)sstema e
de experiencia la carencia de este factor prOd}{CE lesiones : ed las endocri-
vioso central, de la piel y posiblemente también de las glan tu : na carac-
nas. En el pollo, con dietas de carencia se produce rapidamen ‘]3 u dell pla)
teristica dermatitis, con lesiones de los parpados, de los anglll Qs Sdulaide
de las piernas y patas. Algunos investigadores SR e rT}terada y
los animales con deficiencia en acido pantoténico se gnquentrg al estruc-
concluyen que este factor es necesario para el mantenimiento de la
tura normal de la médula espinal . I calor

El 4cido vantoténico es destruido por-los élcalis fuertes y por:uccién.
Seco, pero es resistente a los factores corrientes de oxidacion y re les son
WAISMAN hace notar que el higado y los rifiones de varios anllm%el cer-
las fuentes mas ricas de acido pantoténico y que el tejido muscu ?gminuye
do, ternero y cordero es pobre. La coccién de los alimentos di veza €S

en cierto grado el contenido en esta vitamina. La levadura de cerla leche
también una magnifica fuente, lo mismo que las yemas de huevo,b 2 dosis
seca y descremada y la alfalfa. SPIES ha administrado en el, homeVenosa,
hasta de 100 mg. de pantotenato de sodio y de calcio por la via enc ot ..
sin obtener reacciones desagradables. Es curioso anotar que com os auto-
cuencia de la inyeceion intravenosa de 4cido pantoténico los mlsr,“a en la
res han podido comprobar un aumento de 20-30% de riboflavin _
sangre. nocidos:

Los requerimientos de este factor son por el rhomento desizni 0
Se ha determinado solamente en 18 individuos normal_es el C%’}a e 2.200
la sangre en 4cido pantoténico, lo que ha arrojado una cifra medi
microgamas por ce. 1

Los estudios sobre el acido pantoténico estan comenzando
mento solo puede decirse que se trata de una sustancia esencia
tricién del hombre Y de los animales de experiencia.

. Por el mﬁ:
1 para Jan

g

" do, en 1932, simultineamente en Hungria y en

- tobla

'ln = Y .
i los py otectores, ejerza una funcién d

=1 625 F

Otros factores se encuentran adem
ligado a la lipasa de la leche, que hy sid
te, la biotina o vitaming H, ligada 4 [
“egg white injury”.

:s.en estudio; citambos g] inositol,
Sintetizado tampian recientemen-
eslones de [g rata, conocidas como

VITAMINA C. ACIDO ASCORBICO ACIDO CEVIT
. “VITAMICO.
ANTIESCORBUTICA ; VITAMINA_

GENERALIDADES.—I,5 carencia de esta vitamina hidrosoluble pro-
duce el escorbuto, enfermedad que s conocida desde antiguo y que s £
ducia con frecuencxa en las tripulaciones de | q € pro-

medad.

El descubrimiento del principio activo se hizg 180 afios después, cuan-

el sin Estados Unidos, se obtuvo
el acido ascérbico de Ia corteza suprarrenal de ciertos animales.
no. Se

! . Inestable,
siendo su inestabilidad especialmente marcada en solucioncs alcalinas. En

soluciones acidas, el acido ascorbico no se oxida.

E] hombre obtiene la vitamina C exclusivamente de fuentes externas,
Algunos animales poseen Ia facultad de sintetizar este cuerpo. .

I rol mas importante de esta vitamina esta relacionado con el man-
tenimiento de |a nutricion del tejido conectivo y de las sustancias inter-
celulares: en animales con escorbuto experimental los fibroblastos son in-
capaces de formar fibras colagenas y se produce un debilitamiento de to-

as las paredes capilares del organismo, posiblemente por la falta de una
Sustancig intercelular, indispensable a la estructura vascular.

. Enlos huesos de los animales en crecimicnto y del nifio, a ni\.'el de las
nserciones muysculares especialmente, se producen con frecuencia ruptu-
Yas vasculares con desprendimiento del periostio y formacién de hemato-
Mmas Subperisticos. La lesion interfiere en el crecimiento.del hueso y de-
terming yp defecto permanente del esqueleto. El tejido o0seo del diente
también go afecta: se produce reabsorcion de la dentina, atrofia de los odon-
Stos y tendencia a la formacién de caries dentarias. Al m1§rflo'txem-
PO reaceionan |as encias;] pero lo hacen solamente cuando hay pleTzas ggp-
larias, T encia se presenta hinchada, congestionada y san.grantel.. e leg
95 capilares cutaneos presentan alteraciones en la carencia d.c' \lltflmlmzé -
e fomprueban elementos hemorragicos, espe‘malm.ente amf\e 3@2 rede
dor qo] lolicuio piloso, de preferencia en las extl‘em’d??est“:-eilIi?lltcr'viene
i ms S€guro que en la detcrminacion df IO;I:Sdgsé(r’]-"zm‘:gs" 0
€canj re los sistem L v

fensiblog as{gs f(clei é};ﬁghzcscg);oﬁz; cion y reduccion en el medio chu.éz r:?: rri (())S
uﬁl,- .08 agentes’ oxidantes destruyen la ?Ct“;m:agef?uﬁstt()oscon o
Ulmjcog Y es probable que el acido ascozb}l)cr(();micién ot s it v
10 aeedrbico actlie como un aca-
» aunque no seguro, que el acl(!o fl.:_tfnsblco actd
e hidrégeno en las oxidaciones biologicas. .

o Posib]e
eadoy g
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El resumen de los datos gxperimentales .sobre de[icie‘ncia de Vitamin,
C da lo siguiente: 1—Infecciéon y hemorragia de las encias, cambiog el
fundos en la estructura del diente, desde el odontoblast_b activo hasta Iy i
lula osteoblastica activa. 2.—Disminuclon de la sustancia intercelular, gq o
que resultan las hemorragias. 3.—Resistencia .d’lsmmmda' a la infeccigp en
general. 4—Mayor suscep,tibil‘idad a la infeccion producida por ciertos i
ganismos patogenos; la vitamina C desempena un rol protector para cie.
tas infecciones especificas. 5.—Degeneracion de la. medula y anemia pro.
gresiva. 6.—Atrofia general de los musculos estx:xado§Y de los tejidos d
todo el organismo, incluyendo entre ellos el corazon, higado, bazo, Tifiones,
suprarrenales y glandulas salivales. 7.—La vitamina C aumenta la resisten.
cia a las reinyecciones de tuberculina.

FUENTES DE OBTENCION. REQUERIMIENTOS.—EI limén ha sido
reconocido desde hace mucho tiempo como una de las fuentes mas ricas en
esta vitamina. Hay otros alimentos que también la contienen (véase la ta-
bla). Entre éstos figuran el tomate, las fresas frescas. Las carnes contie-
nen cantidades escasisimas de acido ascorbico. La riqueza en acido ascor-
bico de un alimento depende de su riqueza primaria y del modo de prepa-
racion, va que se trata de un cuerpo sumamente labil. Se ha dicho ya que
la acidez del medio ejerce un efecto de proteccion y que, en cambio, la al-
calinizacién lo destruye. La coccién de los alimentos en medios alcalinos
les hace perder casi totalmente su potencia antiescorbutica. La tempera-
iura también tiene importancia: estos alimentos deben ser mantenidos en
refrigeracion hasta el momento del consumo. Al hervir los alimentos por
algtin tiempo, la pérdida de su contenido en acido ascoérbico es completa.
En cambio, el calentamiento en ausencia de aire no produce pérdidas. Como
el cobre ejerce una accién catalitica de oxidacién del acido ascérbico, hay
que evitar a toda costa el contacto con este metal en la preparacion de los
alimentos. ]

La leche es un alimento de importancia en el aprovisionamiento de
esta vitamina. La leche contiene, por término medio, 25 a 30 mg. Por litro,
es decir, 500 a 600 U. I. La pasteurizacién hace perder aproximadamente
la mitad de este contenido. g

El jugo de naranjas contiene 30 a 60 mg. de acido ascorbico por
v se estima, en consecuencia, que el jugo de una naranja administra
riamente, satisface ampliamente el requerimiento minimo del adult?-
se aplica igualmente al limén y a la toronja (grape-fruit). o

. El requerimiento 6ptimo para el adulto ha sido estimado Por. d“'er;ﬁ.

m.ctodos en 50 a 75 mg. diarios (1.000 a 1.500 U. L.). EI requeri!mento s
nimo es de 25 mg., por debajo de los cuales aparecen ya los primeros itan
tomas de un discreto escorbuto. Los nifios menores de un afio n€¢
unos 10 mg., siendo la cantidad optima unas 3 veces esta cifra.

100 cc.
do dia
Esto

; 5 ¥ 5 mg
La U. L para la vitamina C es la actividad antiescorbufica de 0,05

de dcido 1-ascérbico.

|-

ABSORCION Y ELIMINACION.—La vitamina C se absorbe PX. ¢ es
mente por el intestino delgado. Mucha importancia tienen las cel t
de la secrecién del jugo gastrico: la aclorhidria conduce fACilmETC e
oxxdacwn‘ ¥ destruccion de la vitamina y se ha comprobado q 0105 w
les sanguineos de 4cido ascorbico son habitualmente muy bajos er}é
dividuos que presentan aclorhidria. En estos casos, la administrac?

[

‘
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cutdnea de acido ascorbico es mucho m
Una vez que la vitamina C se ha absorbido,

posible que esto no suceda, dada la necesi
Ja vitamina en todos los animales que no

La vitamina C se elimina por la orina. Cuando se dan d i
de esta vitamina y se hacen las mediciones de las cantidadeg;ran es dg;ls
se considera que hay saturacién de log tejidos cuando se nivel ex.l:re;a as,
tion con la eliminacién urinaria de este cuerpo. an la inges-

dad de una continua ingestion de
son capaces de sintetizarla,

TOLERANCIA.—Debido a la ripida eliminacién de los excesos de vi-
tamina C cuando se administra en grandes dosis, el margen de seguridad
resulta enorme. Asi, 1 g. diario, es decir 20.000 U. I. de acido ascorbico se

han dado por las vias oral y parenteral, durante meses, sin comprobar efec-
to secundario alguno.

ESCORBUTO. Enfermedad de MOELLER-BARLOW o escorbuto in-
fantil—El escorbuto, en el momento actual, indudablemente se observa
con mas frecuencia en el nifio que en el adulto y esto es debido a la alimen-
tacion artificial y a la labilidad de la vitamina frente a los agentes de pre-
paracion. )

Los hechos mas caracteristicos de la enfermedad de MOELLER-BAR-
LQW son: a) La actitud del nifio, con sus extremidades inferiores en fle-
xion, abduccién y rotacion externa, Es una inmovilizaciéon dolorosa pro-
ducida por las hemorragias subperiésticas que tienen lugar en los huesos
de estas extremidades. b) También se producen infiltrados sanguineos en
los miseulos y en las estructuras periarticulares. ¢) Las encias se presen-
tan hinchadas, sangrantes y llegan a cubrir los dientes. d) El examen de la
Sangre demuestra en estes casos la ausencia casi completa de acido ascor-
bico; hay una anemia secundaria. e) En general, hay hemorragias en casi
todas las membranas mucosas (incluso hematuria).

En el adulto, Ia hemorragia subperidstica no se produce; pero son fre-
cuentes las manifestaciones cutaneas, purpuras que se localizan preferen- -
temente alrededor del foliculo piloso. Hay dolores musculares y muchas
Veces diarreas sanguinolentas. Las encias, lo mismo que en el nifio, san-

? 'an y estan hinchadas. Los niveles de acido ascorbico sanguineo son ba-
0S% =

ENFERMEDADES HEMORRAGIPARAS.—A base de los espléndidos
:;esultados obtenidos en las manifestaciones hcmorrégic'zis del es:ox‘b};{t’o con
empleo de la vitamina C, ha sido ensayada esta vitamina tambien cfi
gtras afecciones hemorragiparas, tales como el purpura de SCHOENLEIN,
¢ HENOCH, Ja hemofilia y la enfermedad de WERLHOF. Despucs de va-
tos afios de experiencia, la impresion recogida es que la vitamina C carece
absolutamente ge eficacia en estos tipos de alteraciones vasculares, en los
tuales tampoeg se ha podido comprobar un estado de deficiencia, ni siquie-

Ta subelinj Daa
Ubelinica, de esta vitamina.

nto parecido al anterior, es

CARIES D —_Por un razonamie S
decir, por los efEcNtTAcliu?s. itPrcr):i‘na C en el mantenimiento de la nutricion
de |55 S | escorbuto. se ha supuesto

Cncias y | ificac dentarias de

Y las modificaciones den LA g ats de un

que [54 caries dentari dan, en cierto modo, ser la resultante de ‘u‘

&stadg > dentarias puedan, di ;-experimentales a este res-
carencial de esta vitamina. Los estudios
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pecto son bien poco concluyentes; p((:aro estﬁﬁll}é{ﬁllee‘qeﬁ 12}c Presenciy g,
cantidades apropiadas dc_e vitamina C cons dg - e er'x o de variab|e
importancia en la integrlqad de los proceso(si 1 fund’nod) ;na“,tem{nien.
{0 de la estructura dentaria. Del mismo mo 0,l a g 6n de la vitaming ¢
en el mantenimiento de las condlcxopes norm]a is e las encias hace de elly
un elemento de interés en las a[eccxones' de la boca. :
Con relacion a una afeccion determinada, %ES,SElY 1y WOLtB ACH hap
comprobado modificaciones de la‘ pulpa denttal.la y ‘(e a de?tma, lo mis.
mo que de los tejidos paradentarios. Los au me; ?mccx; C?U.e hay dosltlpos
de I"iorrca, una que se presenta como una eniermeda d_mﬂamatorxa 19_
cal v otra que se presenta como un proceso SlStemathO‘ ifuso, de atrofia
del alvéolo. Esta ltima forma de piorrea es la que se presenta en el escor-
buto infantil y es igual a la que se encuentra en los cuyes en carencia ex-
perimental. En un limitado numero de pacientes con c]ste l;lpo de piorrea,
los autores han notado la correlacion que 'exlste -ex}_txe los ;gos valores de
4cido ascorbico en la sangre y la rarefaccwp del.t_ejldo ose;). r.ecén que uga
escasa ingestion de vitamina C es factor importante en la produccion de
esta piorrea generalizada.

‘}XNEMIAS Y VITAMINA C.—En la avitaminosis C gxper'lmental es
frecuente observar la coexistencia de una anemia, dato de interes qu?sp%rr-‘
mite asignar a la vitamina C un efecto especifico en la hemator;oytesr c %!
la Clinica, la anemia del escorbuto aparece solamente como un atl: 0 i
{ribuyente, que viene a sumarse tanto a las hemorragias como adalcscor-
cia de otros factores en la dieta. La-anemia es una complicacion del &

buto mas frecuente en el adulto que en el nifio.

LEUCEMIAS Y VITAMINA C.—STEPHUN y HAWLEY hacen gloﬁif
que el contenido en vitamina C de los leucocitos es mucl}o mayorg\;:s e
plasma y de los eritrocitos y han anotado al mismo tiempo va stos o
altos de 4cido ascorbico en la sangre total de los leucemicos. Por ? ot
tivos es que la vitamina C se emplea corrientemente ¢n gstas ate
aun cuando clinicamente no existe una prueba de su eficacia.

. A-
PIGMENTACION DE LA PIEL Y OTRAS AFECCIONIE%NCdee-
NEAS.—La pigmentacién de la piel en la enfermedad de ADD ina ¥
be probablemente a una perturbacion del metabolismo
ce asigna al acido ascorbico una intervencién en este proceso,
mento que esta sustancia se encuentra en la corteza suprarrena- ntaciones:
nica se ha ensayado la vitamina C para controlar estas pxgmeue jeron
Aparte de las informaciones de SCHROEDER y EINHAU,SEB’ qi('m
300 mg. durante 14 dias a sus enfermos, notando una ‘dxsmmucne Aiv0s:
pigmentacion de la cara, en general, los resultados obtemc!os Sol?cido ascor”
En la psoriasis se han empleado también grandes dosis d? a NER i€
bico y se han referido algunos éxitos. Se sefala por ABT Y. s prodUJ“
la administracion de 450 mg. diarios por via oral durante unr r.nn(’jes dos
una notoria despigmentacién; hacen notar ademés que 1as glae pard P
mucho mayores que los requerimientos normales, pueden ySAEs
ducir estos efectos terapéuticos. it
: JaRve
ENFERMEDADES INFECCIOSAS Y VITAMINA C-’C‘(’i’:soinfecc“’c
mina C se ha estado aconsejando en casi todas las enfc!’mcdaos datos, q\a.
sas, se hace necesario plantear el problema y exponer algu; inrnb““dzl
refieren las relaciones de esta vitamina con los procesos 2 :
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Una de las primeras obse).‘vamopes a este respecto es [g que se refj
alteraciones de las respuestas inmunologicag cuando se ad e reliere a las
tidades insuficientes de dcido ascorbico. Asi, en Ia ex )ela' ministran can-
. . i y rlence ~ =5
mina reduce e inhibe la susceptibilidad de |a piel a l; Scxggiil_"]{(fsia vita-
rimental con Neoarsfenamina y estd en el animo de todos los 1(.111 ad expe-
una dieta con alto contenido en esta vitaming es de utilidad a t :11lc§)s I('lu'c
duo que se encucntra en tratamiento intensivo con arsénico, lo I(')ni(? o
Jo es en el tratamiento de la dermatitis arsenical. D ’ W
BN e ha habido referenc enical. De todos los centros
cientificos’ ha habido relerencias de que la vitamina C disminuye 1a sus
ceptibilidad que en la Clinica se observa con los arseni afis ol
3 s de i 2 lcales y el aumento
de la tolerancia a ellos despues de una Terapéutica por acido ascérbico, Un
hecho semejante se ha observado en los fenémenos toxicos producidos. por
el benceno, los cuales parecen ser debidos a una hipovitaminosi )
) povitaminosis C. A pe-
sar de esto, _YAN NIEKERK no ha podido establecer que la vitamina C
tenga una c}g{lon' prtotcclora en el cuy para el shoqk an;:filéctico por el suero
* de cabalIt_). ecientemente se ha atribuido a la vitamina C intervencion en
el con_tem_do en comp.lemento de la sangre; cuando se colocan animales de
experiencia en una dle@a d.e esgprbuto, el titulo de complemento desciende
paralelamente con la disminucién de los valores de acido ascorbico y estos
valores se elevan cuando la vitamina} C se incorpora nuevamente a la die-
ta. Parece proqule, en consecuencia, que la vitamina C, especialmente
cuando se administra por la via intravenosa, sea capaz de proteger al orga-
nismo contra ciertas influencias medicamentosas, tales como los arseno-
benzoles y estimule la produccion de anticuerpos y quizas proteja el orga-
nismo contra la anafilaxia experimental.

Sobre sus relaciones con las enfermedades infecciosas propiamente ta-
les, la primera nocién deriva de la disminucion de la resistencia de. todos
los organismos que se encuentran en estado de carencia de vitamina C, al
mismo tiempo que existe la evidencia que en el curso de algunas enferme-
dades infecciosas hay una mayor demanda de esta vitamina. Se ha heche
particular mencion de la tuberculosis y de la osteo-mielitis, .cnffzrmc"c'la(lcs
en las cuales diversos autores han podido comprobar una disminucion de
los niveles sanguineos de acido ascorbico. ) f,

Reciéntemente SWEANY y colaboradores han estudiado, en un prolijo
trabajo, los efectos de la vitamina C en el estado de salud y en algunas en-
fermedades, especialmente en la tuberculosis. ’ e

Los autores pudieron comprobar que en casos precoces y mor c(;;l (310'
mente avanzados de tuberculosis existe solamente unlé)cc?’ueno ugn: H-
déficit de vitamina C, después de someterlo por 10 'i,sﬂ\?cs o

asica con 31 mg. de acido ascorbico por dia. En casos mas gf i 1* Ao
Mayor carenci -« pronorcional a la gravedad de la entermedad y a
; arencia, que es proporciona tamiento en vitamina C es
a ingestion de vitamina C. La rapidez del agotamuens dividuos normales
ambién t raves que en los individuos ales.
mucho mayor en los casos § s hl el tratas

Es evid itamina C no es un agente especitico .

. ldente que la vitamina ; L debe olvidar-
Miento de pj dades infecciosas; pero no o ion
so. o C€ Ninguna de las enfermeda tor vitaminico tiene en la dieta
» Sin embargo, la importancia que este factor fermos febriles y la
€ estos enf -al la de todos los enler :
Deceds eniermos y en genera en o del rcquerimicnto por una
m3 sidad que existe de compensar el aume
S amplia ingestién. :

seo MFIODO DE DIAGNOSTICO—L-Viamina & 50 o e s
,eo' i la cantidad de vitampa i Sz'lt %nina C inferiores a
’e,;‘scclones quimicas correspondientcs. Va]o‘reseg'gér‘ilsibnormal de esta vi-
tamf:,a?_’ao mg.% en el plasma indican ura ing
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iminacio inaria. Consiste en determi
2.—Prueba-de la eh'm%nacmn & idad de vitamina C m‘mar POr me.
dio de la titulacién quimica, la cantida mina C excretada pop |,
orina vy la respuesta que se obtiene con una o varias dosis masivag de vity.

mina C pura. ) ; 3
3 _Prueba de la resistencia capilar. Consiste en emplear la pruehy, de

RUMPEL-LEED. La prucba no es muy segura y hay dudas que seq espe.
cifica de la hipovitaminosis C.

TRATAMIENTO DEL ESCORl}UTO Y DEMAS ICSTADOS DE CA.
RENCIA DE VlTAMINA.C.—Partler}do de la nocion del requerimienty
diario del individuo normal en vitamina C, esto es, 25 a 100 mg., la dosis
terapéutica apropiada debe encontrarse amph.z_:lmente por encima d? estas
cifras. En los casos de carencia grave, los tejidos absorben con avidez el
4cido ascorbico de la sangre. Pero una dosis simple demasiado alta tiene
el inconveniente de perderse por la orina en fuerte proporcion. Esto obl}.
ga, como bien se comprende, al fraccionamiento de las dosis. La posologia
media que se recomienda fluctia entre 20Q a 500 mg., admlmstra(:los duran-
te las comidas y siempre que e}gist.a un cierto margen de segupdad §obrg
la integridad de la funcién gastrica. Cada vez que existe una dispepsia hi-
poécida o una aclorhidria completa, aun cuando no existan vomitos ni dia-
rreas, el aprovechamiento de la vitamina por la via oral es aleatorio; se
produce la oxidacién y el deterioro del producto. Como se trata de una vi-
tamina hidrosoluble, es facil su administracién por las vias parenterales,
subcutanea, intramuscular y aun intravenosa. Las dosis en estos casos pue-
den ser de 100 a 500 mg. por dosis, advirtiendo nuevamente que dosxs'n_l:-
yores ticnen la desventaja de elevar excesivamente lq'cantldad de acl‘o
ascorbico circulante y exceder el umbral de eliminacion x‘cz.aal para esta
sustancia, con la consiguiente pérdida de vitamina por la orina.
Se ha dicho que no existen efectos toxicos de hiperdosaje y-
cuencia, en los casos mas serios no hay motivo para detener la posolo
las cifras anotadas. .
Para los casos de avitaminosis subclinica o pequenas hipovita
basta probablemente con satisfacer el aporte con la dieta, en cantida
50 a 100 mg. por dia.

¢ : sitami-

Los resultados que se obtienen en los casos de escorbuto ¥ a‘arecen

nosis graves, son realmente espectaculares. Las hemorragias destntomaS
réapidamente, las encias recuperan su aspecto normal y todos los

propios de la enfermedad regresan.

en conse-
gia en

minosis,
des de

. it-
Asertos permisibles para el 4cido ascorbico /(del Cooperative i
tee on Vitamines): 4rbico:
Asertos definitivos sobre el valor terapéutico del acido asco’ mpliss
1.—S0lo se permiten en relacién con el escorbuto, hasta que mas au utili-
informaciones clinicas y experimentales hayan sustentado s
dad en otros estados. : ion del €
2—El &cido ascérbico es aceptable para la prevencién y cor rc.eccﬂ?,n expe
corbuto. Este efecto ha sido establecido por la investigacio
' rimental y clinica. lor ter®
3—Puede ser permisible, bajo ciertas condiciones, asegurar el vante. a
péutico del 4cido ascérbico en el escorbuto incipiente ¥ 1ate mbarg®

. . ] . e i
evidencias clinicas convincentes de que esto ocurre. Slgatos rad”
hay que hacer notar bien la necesidad de basarlo en ]osble en 182"

)

10gicos, en ‘el estudio de los huesos largos y en lo posi

4—Caries dentarias, piorreas, infecciones de las eneci

* lacion de la cantidad necesaria p
5—A menos que se tengan mas elementos de conviceién

— (e

suficiencia para excretar un i Opti A0
iy a cantidad 6ptima e acido ascérbico
as, anorexia, anemia,
cacion de una caren-
rdo con la investigacién clinica
oncomitantes de una deficiencia
permisible aceptar el valor tera-
Ba en estas condiciones sintoma-
nitivamente que ellas son la con-
una cantidad subéptima de 4cido
ferencia patoldgica para la asimi-
ara la preservacion de la salud.

C que los que actual-
mente existen, no puede reconocerse un efecto antiinfeccioso del aci-
do ascorbico. Las infecciones secundarias son trastornos caracteris-
ticos de la desnutricién, particularmente en todas las enfermedades
por carencias vitaminicas. No se ha establecido que el acido ascor-
bico tenga un efecto terapéutico que influencie directamente las in-
fecciones asociadas del escorbuto.

desnutricion, por si solas no son suficiente indi
cia de acido ascorbico; pero, de acye
y experimental, pueden ser signos ¢
en este sentido. Ademas puede ser
péutico que el acido ascorbico’ ten
ticas solo cuando se establece defi
secuencia de una deficiencia o de
ascorbico y cuando hay una inter

. 6—A causa de que el acido ascorbico es un factor dietético esencial, su ad-

ministracion parenteral en forma concentrada es de utilidad en con-
diciones en las cuales hay dificultades para introducirlo por la via
oral y para utilizar los alimentos corrientes. El acido ascérbico se
acepta como un constituyente dietético esencial en el alimento del
niflo, pero no puede ser aceptado para uso terapéutico excepto en
las condiciones arriba mencionadas. Generalmente se le administra
en forma de jugos que contienen acido ascorbico. Puede ser admi-
nistrado por via parenteral en formas concentradas, como ascorba-
to de sodio, cuando hay vomitos, diarreas y otras condiciones que
impidan la absorcion de las cantidades tomadas per os.

7—El 4cido ascorbico que se ofrece para empleos clinicos debe expresar

su potencia en U. I. La U. I de 4cido ascorbico, que antes se dcfir.ufn'
como la actividad vitaminica de 0,1 cc. de jugo de limon, se FIefmc
ahora como la actividad vitaminica de 0,05 mg. de &cido ascorbico.
Esta es la cantidad de acido ascorbico que habitualmente se encuen-
tra en 0,1 cc. de jugo de limon.

8—En la opinién del Cooperative Committee on Vitamines, aceptada por el

9

~Un pronunciamiento razonable y general sobre los

Council de la A. M. A. la afirmacién de' que un allment.ct).tlcno val((lu-
por su contenido en acido ascorbico solo P};fdeU p§r ’5“ "Slz Cu;‘:élg
provee una cantidad diaria de por lo menos 250 U. I. de acido a
b‘ o ds
o asertos permisibles
, . 3 . 1d - 3 1 N de
para el acido ascorbico seria el siguiente: unal carelgx;iélgs (;)1())512;11 e
acido ascorbico debe ser administrada en‘toctlas ajdo ey
lor terapéutico en la prevencion del escozb'u.cf]) agscérl}ico se pueden
Mmaciones sobre el valor terapéutico del acio an medio correctivo
aceptar cuando el agente sea prescrito como U i

i | pl'CSCnCia
i cla demostrable 0 a X
S 1 eSCOlbutoy debldo a la ausen " I . l la l

de cantidades sub6ptimas en la dieta y en 105 €807 /o M e una
nitivamente sabido que hay interferencia 'c;bico en sintomas tales
cantidad 6éptima. La utilidad del amdoda_s::mllo anorexia, anemia.
¢omo pérdida de peso, detencion del des ‘nervioso central y con-
mfecciones, sintomas referibles al 51stem;l a menos que tales esta-
iciones hemorragicas, no puede aceptarse,
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dos sean definitivamente referibles a una deficienciy demOStrabl
ik roan .
de acido ascorbico.

7@

El equivalente de &cido ascorbl’co o la po"cepma en términos de U. |
debe establecerse en toda dosificacion para el _ac1do ascorbico. El 4cid, o
corbico se descompone facilmente en presencia de algunas sustancias; ¢
consceuencia, debe tenerse cuidado de administrarlo (también el jugg g,
naranjas) en mezelas o procedimientos que pueden inactivarlo.

Preparaciones.—La F. Ch. III provee: y 3 " o

Acido ascérbico (acido ascérbico levogiro, vitamina C, dcido cevitimico, Cevitin Ce.
bi6n, Ascorbil, Cantén): El producto oficinal debe contener 99 %% de dcido ascérbico.
La U.l. de vitamina C estd rapresentada por 0,05 mg. de acido ascorbico. El acido g
corbico o vitamina C (vitamina antiescorbitica) es la lactona del acido pentahidroxi-2-3.
4-5-G-hexeno-2-carbénico-1. Se prepara por extraccion de numerosos vegetales frescos
(piment6n, naranja, limén, aji, etc.) o por sintesis. Cristales finos incoloros, ligeramente
amarillos e inodores. Es soluble en 4 partes de agua a 45% en 0,8 partes de agua hirviente,
soluble en alcohol y acetona. 7

Preparados comerciales: -+ et 2

Ascorbil. Sanitas. Ampolleias ¥ comprimidos con 25 y 100 mg.

Mina C. 18. Tablatas con 50 mg. s

Cebién. Merck. Tabletas con 50 mg. y cmpolletas con 50, 100 y 500 mg.

Cantan. Bayer. Tabletas con 50 mg. Ampolletas con 50 y 500 mg.

Cenolate. Abbott. Tabletas con 25 mg. y ampolletas con 100 mg.

Acido ascorbico. Upjohn. Tabletas con 15, 25, 50 y 100 mg.

Acido ascérbico. Merrell. Tabletas con 25 mg.

Acido ascérbico. N. D. Co. Tabletas con 25 mg.

Acido ascorbico. Smaco. Tabletas con 25 y 50 mg.

Acido ascérbico. Breon Co. Tabletas con 25 y 100 mg.

Acido ascérbico. Int. Vit. Corp. Tabletas con 50 y 100 mg.

Acido aseorbico. Mead. Tabletas con 100 mg.

Acido ascérbico. Lederle. Tabletas con 25 y 50 mg.

Acido ascorbico. Squibb. Tabletas con 25 y 50 mg.

Acido cevitamico. Parke Davis & Co. Tabletas con 25 mg.

VITAMINA D

No fué sino en 1921 que MELLAMBY reconoci6 que el raquitismo erd
una enfermedad por carencia, y esto sucedi6 4 anos después que HESS ha-
bia demostrado el valor profilactico del aceite de higado de bacalap en estd
enfermedad. Pero el raquitismo puede prevenirse y curarse no solo por 12
administracién de aceite de higado de bacalao sino que, habiendo actual-
mente diversos procedimientos, éstos pueden catalogarse en dos grupo™
uno consiste en la irradiacion de la piel con rayos ultravioleta y el Otiros’
en la administracién de vitamina D en cualesquiera de sus formas., 05 (l)a
procedimientos dan el mismo resultado: en el caso de la irradiacion de i
piel, una sustancia grasa contenida en ella, el 7_dihidrocolesterol © pro\‘i-
tamina D, es activado por los rayos ultravioleta y convertido en la Vltar:ie
na misma. Si se da a ingerir la vitamina D, se la da preformada fuera
organismo, siendo los resultados iguales.

. x y 05

La vitamina D deriva del ergosterol, el que a su vez s€ obtien¢ rd;:nlos.
mas diversos elementos de la Naturaleza. En la actualidad hay mUChlliS\vidad
por lo menos unos 10 cuerpos quimicos- diferentes, que poseen a¢ ina D
vitaminica antirraquitica. De ellos los mas importantes son la Ylta“} a b
el calciferol o vitamina D2 y el dihidrocolesterol activado 0 vitamina, <
Los 'dgs ultimos poseen precursores inactivos, en los cuales la athVl ergos”
taminica se obtiene por procedimientos quimicos o fisicos. Asl, Ze él, 8¢
terol activado con luz ultiravioleta, sea en el organismo O e rol @
convierte en calciferol (viosterol o vitamina D2). El dihidr0C91estecti\'id3,d
vado también por la exposicién a los rayos ultravioleta, adquiere 2 adem®
antirraquitica y se denomina vitamina D3. La tltima se encué tra
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en el aceite del higado de pescados, en |
es muy problabéemfnte el principal ele
acion. El Calciferol, en cambio, apart, e :
:iiada, tiene importancia porque. ha}:ce Ifogii)lseu 15}??5 nela en la levadura irra-
mentos ¥ mgdxcamentos de alta concentracién en \gztlzlx:xfllr?n f)rtlfICIal'de g
por consiglu(;ente,blz_l fprma medicamentosa. i bt
B o iiruviclets s s allcoontincie s et Steetenllg infadi,

| y e A en relacion con su tenor en vi-
tamina D, se llego a precisar que la mayor conversion de la provitami
en vitamina antirraquitica se obtiene cuando la longitud de ong (;” g'mkllna
rayos se encuentra entre 2.300 a 3.050 A, siendo’'su maximo en laos ; 8(1)?) ?XS
Naturalmente que tales rayos ocupan el espacio invisible del espectro '
la banda de energia de conversion se encuentra en la region Iixltx'avizlg;e
Queremos hacer notar que la activacion del ergosterol es mas eficaz cuan-'
do se encuentra en soluciones y en capas delgadas y lo es menos cuando se
irradia la sustancia solida. En la activacion del dihidrocolesterol de la piel
debido a la escasa penetracion de estos mismos rayos, la conversion I;élo’
se hace en las capas superficiales; el producto es luego absorbido y penetra
en los tejidos profundos. La conversion del Ergosterol a Calciferol nunca
abarea la totalidad de la provitamina y en las mejores condiciones sélo al-
canza el 50%. Si la irradiacion excede ciertos limites, lo mismo que si el
ergosterol se disuelve en alcohol, el Calciferol se descompone en un nuevo
cuerpo, que ha sido llamado “sustancia 248 o Toxisterol”. El nombre indi-
ca que la sustancia ofrece efectos toxicos y es indudable que los efectos
secundarios a la administracion de vitamina D en forma de Ergosterol irra-
diado en los primeros ensayos clinicos, fueron debidos a la presencia de
este producto de sobreirradiacién. El Toxisterol no se forma cuando la irra-
diacion se hace en un solvente como el éter. '

Iz.xns 8rasas animales, en los huevos y
ento antirraquitico de la alimen-

ACCIONES DE LA VITAMINA D.—El conocimiento acabado sobre
las diversas acciones que la vitamina D ejerce en el organismo aun no exis-
te. En términos generales, el rol principal de esta sustancia deriva de su
efecto en la absorcion del calcio y del fosforo por el tractus intestinal. Hay
suficientes elementos de juicio que permiten declarar que primariamente
actlia favoreciendo la absorcion de calcio y que la absorcion de foésforo
aparece como un efecto secundario. Este proceso tiene lugar casi exclusi-
vamente en el intestino delgado. Es indispensable la presencia de bilis para
que la vitamina D atraviese la mucosa intestinal, del mismo modo que en
el caso de cualquiera otra vitamina liposoluble. ] Y

Este efecto de la vitamina D, favoreciendo y promqwendo la absorcion

e calcio por las células, debe ser una accion celular directa, porque cuan-
do se administra la misma vitamina por la via parenteral se obtienen efec-
tos semejantes.

a vitamina D no se oxida facil

tiVO es 3 . = N
es pricticamente despreciable y LR v 2
¢on a otra vitamina liposoll)uble mas importante, que es la vitamina A. Fué

Justamente esta estabili ioina D Ja que permitié su descubri-
i abilidad de la vitamina T

miento, al tratar el aceite de higado de bacalao por medio del c.al'or ¥ deDl
Oxigeno, que destruyen la vitamina A Y frente a los cuales la v1t‘t{mna'
Permanece intacta. Lia vitamina D es también mas estable que la vitamina

Y que el cloruro de tiamina. o e
4a vitamina D no s6lo promueve la absorcion del calcu()l a ml;/.ul d{.l in-
testing delgado, sino que ejerce también un efecto profundoi sobre e me-
tabolisiro gomen . Cionle’ ALBRIGHT y SULKOWITZ inyectaron oma-
105 por yia intravenosa a un paciente que sufria de un raquitismo rebelde,

mente. Su deterioro en el tubo diges-
en esto hay una notoria diferencia
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observaron un aumento considerable de la absorcion y de la exereci
naria del fésforo; pero los niveles de fésforo inorganico en el sye
guinco permanecieron invariables. Lo mas importante cte e15t0 e gy
nivel del fésforo inorganico en !a sangre permanece 1nva11ap_e, COmo s on
presencia de una carencia-de vitamina D el organismo hul?lera verdido of
poder de retener el fésforo inorganico en las concentraciones normales
Piensan los autores que la vitamina D actua d1rectqmente sobre. el rifign
estimulando la excrecion de fpsfa‘to§ y que aparentemente su influencj
reguladora en la sangre es debida mas bien a un control de la absorcigy y
de la excrecion.

Conviene senalar aqui que otras sqstancias ejerccn efectos semejantes
sobre el metabolismo del calcio y del fésforo. Asi 1_‘e_cordarerr_ms los efectos
del A. T. 10 (pag. 518) y de la parathormona. El dlhldrotaqulste_rol {avore-
ce la absorcion intestinal de calcio del mismo modo que la vitamina D,
disminuye asimismo la excrecién de calcio por las heces, eleva la calce-
mia, disminuye lentamente la elimmaglor} de fosforo por la_s, depo‘sm.ones
y eleva la fosfaturia. El extracto paratiroideo pro_duce; también una h}per—
fosfaturia que se acompafa de una hiperfosfatemia, hipercalcemia e hiper-
calciuria. Las diferencias que existen entre esta§ diversas sustancias se-
rian que la vitamina D facilita la absorcién intestinal en grado mayor que
el dihidrotaquisterol, y que disminuye la eliminacion dc_§a1c1o por Iqs he-
ces. Para sintetizar estas diferencias nos valemos de l'a'tormula siguiente:
la vitamina D produce un balance positivo de calcio y fosforo; la parathor-
mona produce un balance negativo de calcio' y el A. T. 10, un balance ne-
gativo de fosforo. 7

Recientemente, MC LEAN ha ensayado clinicamente estos ’diversps
esteroles activados'en el tratamiento de la insuficiencia paratoroidea, sin
haber obtenido una satisfactoria evidencia de que los efectos terapéuticos
del dihidrotaquisterol sean superiores a los de la vitamina D, cuando.esctla
ultima se da en dosis comparables. Coloca al dihidrotaquiste}*ol, de acuerdo
con los estudios de BEANS, en la cadena de transformaciones que, P“':
tiendo del ergosterol, termina en el toxisterol, segiin la progresion: erg{qs
terol-—>. lumisterol-—> taquisterol—> calciferol—> toxistero} y, por ‘;’a'
suprasterol 1 y 2. Para este autor, el efecto del dihidrotaqm::terol en %
absorcién de caleio (por el hecho de que tal sustancia es mas eficaz cuuil:icu
se da en combinaci6n con calcio), es debido a una actividad antirraqu "
residual. La vitamina D, lo mismo que el dihidrotaquisterol y el extmctodg ;
ratirofdeo, aunque en orden ascendente, determina un evidente aumento s,
excrecion de fosfatos por el rifién, cuyo mecanismo ha sido recientemente et
tudiado. El descenso de la calcemia en el hipoparatiroidismo se acomp

7 uero
constantemente de un aumento de la concentracion de fosfatos en el s
sanguineo. . :

. 1 r—

Resumiendo la informacién de MC LEAN podria decirse qué ha};lﬂso_
to nimero de sustancias que, derivando de la activacion del ergoster sufi
seen el efecto de elevar la calcemia cuando se administran en d‘?Slsc.s:
cientemente altas y que este efecto es el resultado de dos mecanlsmla ab-
mov}l}zacién del calcio de los huesos, por un lado y el aumento de Jcemia
sorcion de calcio en el tubo digestivo, por otro. El efecto sobre 13 €37, ;.
es igualmente evidente para calciferol y A. T. 10. Cuando ambos ste'tativa‘
nistran en dosis comparativas, sus efectos son cualitativa y cuanl s
mente similares, por no decir idénticos. cion €?

Otra accién muy importante de la vitamina D es su interver a8
el dc'esar'rollo del animal joven. EI desarrollo esquelético se altera ‘?{‘en afir-
taminosis D, pero también hay datos experimentales que peE

on urj.
T0 san.

-

so de calcificacion de las epifisis de |
forma por el recmplazo de las células degenerativas del capts

blastos. Un enzimo, la fosfatasa toma parte en o feném:;éll;grzgaogl:;fgg-
te hidrolizando los fosfatos sanguineos y provocando asi un aumento de la
concenh;xcwn loczlll il’el ion PO4---. En ausencia de vitamina D, la forma
cion de hueso en la linea epifisiaria no se produce S a-
patolégicos caracteristicos. Sobre est p Y aparecen los cambios

€ asunto existen todavia mucl

erist chos pun-
tos obscuros, que impiden comprender en toda sy magnitud tan interes[z)mte
fenomeno.

FUENTES DE OBTENCION. REQUERIMIENTOS.—La vitamina D
se epcuentra en unos pocos a]lmen?os todos de origen animal. Se trata ex-
clusivamente de pescados y de aceites de los mismos. Entre ellos hay que
anotar la sardina, el salmon, el arenque, el albacora, el bacalao, el alibut; el
contenido de los huevos es variable y depende de la época del afo: la p’os-
tura de Verano entrega huevos con actividad antirraquitica aproximada-
mente igual al doble de la de Invierno: 390 U. I. por 100 g., contra 140, se-
gun DE VANEY. DRAKE establece que se necesitan por lo menos 5 yemas
de huevo para proporcionar el equivalente en vitamina D de una cuchara-
dita de aceite de higado de bacalao. Las grasas animales tienen también
alguna actividad antirraquitica, pero por ser baja, no pueden ser conside-
radas como fuentes de utilidad practica. Se estima que la mantequilla, por
ejemplo, contiene solamente 80 U. L. por 100 g., siendo asi su potencia cien
veces inferior a la del aceite de higado de bacalao. La cantidad contenida
en la leche es despreciable. En la dieta corriente existe, pues, un déficit
de vitamina D, desde el ‘momento en que las carnes, aun incluyendo las
grasas y las visceras, las frutas, el azlcar, las verduras y los cerealgs con-
tienen solamente indicios. Muy razonable nos parece la conclgsmn de
PARK, cuando dice que “aunque ocasionalmente la dieta proporciona can-
tidades apreciables de vitamina D, en la generglldad de las veces no pro-
porciona virtualmente nada”. La tnica actitud logica es considerar una die-
ta corriente como completamente desprovista de esta vitamina.

Unidad internacional de vitamina D. Es 4l-a act'ividad' de ;. mg.ogg laarsr(])z-1
lucién standard internacional de ergosterol irradiado (igual a 0,02 g

de vitamina D cristalizada).

La dificultad para precisar los requerimientos, dSObiZ(}ig%?eege aﬁﬂtﬁi’:
deriva del hecho de que éste obtiene una parte nol E?S'g entre los requeri-
na D por la irradiacion de la piel; ademys ha)l] rgiztcalloPor ejemplo, si este
Mientos de vitamina D y el cuociente Ca/P de Ia D o yefirtro v aliSKa
Cuociente es 1,2/1, el requerimiento de v1tarr_11m2;] Foods de la A. M. A, ha
a medida que crece este cuociente. El g(;)()u%m Io para cualquier individuo,
aceptado un requerimiento diario d'(;ra corr;esr;on a6 al requerimi(énto mi-

L in randes y en
Nimo y no indica en modo alguno el apor te °Pl‘)‘t';‘,§’i'dfn£$gsy§ lo diji?lnos,
adultos, la mayor parte de la vitamina Deso leta: péro en recién nacidos
Por la exposicion de la piel a los rayos ultravio el B O ite, vitntia
Y nifios pequefios es necesario un constante S}lplf]inima diaria para el re-
en los alimentos, siendo probablemente la dOSISI‘ ara los nifios durante el
¢ién nacido de 600 a 800 U. L, de 800 a 1200 U- £ F
Primer afio; de 300 a 400 U. 1. para los ad

s 00 U. L. durante la
olescentes, de 8 ;
. necesita suplemen-
actancia. | nifio alimentado a pecho habitualmente 1o
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tos artificiales de vitamina I_)’, va que su madre se los procura, obteniéy i
Jos ella misma de la exposicion al sol. El adulto tampoco necesita up apor-
te vitaminico suplementario, por motivos semejantes.

HIPERVITAMINOSIS D.—Numerosos documentos asignan a las gran-
des dosis de vitamina D un efecto toxico, tapto en e] animal de eXperien.
cia como en el hombre. Los sintomas’ del hiperdosaje son: nauseas ¥ v6-
mitos, aumento de la excrecion ureica y pérdida de peso; hay, al migy,
tiempo, hipercalcemia, lo que conduce secundariamente a calcificaciones
aberrantes, que se presentan preferenterqgnte en los gx:andes Vasos (aorty
en particular), en el miocardio y en los rifiones. Es posible que muchos de
estos efectos sean debidos a la presencia de toxisterol. Se cita un caso de
muerte, en un hombre que tomo 2.300.000 U. I. por dia, lo que corresponde
a 18.000 U. L por k. Esta muerte fué atribuida al hiperdosaje, pero resulta
que de otros 20 pacientes que habian consumido 15.000 U. I. por k. de peso
corporal, solamente 4 ofrecieron sintomas de intoxicacion. Muy altas dosis
se emplean en el tratamiento del raquitismo sin inconvenientes de ninguna
especie, pero hay que hacer notar que el nifio normal no tolera estas, mis-
mas altas dosis tan facilmente como el raquitico. En algunas afecciones cu-
taneas, como en la psoriasis, por ejemplo, se han administrado 400.000 U. I
diarias durante algin tiempo. La mayoria de los enfermos soporté en muy
buenas condiciones estas dosis y s6lo unos pocos mostraron pequefios sin-
tomas de hiperdosaje. En el pénfigo vulgar, dosis mayores, hasta de 1 mi-
1l6n U. I. diariamente, también han sido toleradas. -

RAQUITISMO.—EI cuadro clinico del raquitismo se caracteriza por
la tumefaccion de las zonas de crecimiento de los huesos largos, de lo cual
resultan, en los casos graves, deformaciones permanentes y alteraciones
caracteristicas en la radiografia, que se compruekan con especial intensidad
en las mufecas, rodillas, caderas: la linea de calcificaciéon de la diafisis, de
regular y lisa que es normalmente, se hace irregular. Bajo una apropiada
e intensa terapia, la irregularidad de la linea de calcificacion -desaparece
en un plazo relativamente breve (10 dias aproximadamente), al mismo
tiempo se puede demostrar la presencia de nuevos dep6sitos de calcio qué
progresan gradualmente hasta dar a la estructura del hueso un aspecto
normal. Este witimo efecto se obtiene naturalmente en un plazo mayor (g
neralmente de varios meses). Cuando las perturbaciones del raquitismo s€
establecen, el crecimiento ¢seo se detiene o retarda. Los cambios que tie-
nen lugar en la costilla y en la articulacién condro-costal provocan defor-
maclones que constituyen el llamado rosario raquitico de HARRISON;
los huesos largos, sobre todo aquellos que sustentan el peso del cuerpo; $¢
arquean y se deforngan intensamente, lo que determina una disminucion
de la estatura. El craneo-tabes es igualmente caracteristico de este estado.

Los examenes de laboratorio demuestran una disminucion de la calcem?

_a valores hasta de 5-6 mg¥’ (si %); el grado
de hipocalcemia esta o0 normal de 9 a 11 mg.- %)

) esta en relacién dire del raquitismo-
El fosforo sanguineo desciende de cifrc;;1 (cl:gn4 i‘isg::g c'e?iaiue es lo normas
a 2,5-3 mg. La fosfatasa sanguinea, a la cual’ya nos hemos referido, esta
generalmente elevada en el suero sanguineo. Esta puede titularse expre-
sando su concentracién en |a llamada unidad BODANSKY; normalmente

la sangre del adulto conti ; in e C
unidades por 100 cc. B & tnidades v 1a del niflo, j

,Se agregan a este cuadro la an
tonia muscular y la disergia.

TRATAMIENTO. Tratamient i iti En la I
id ot 0 preve 1{1smo.— -
daccién de este capitulo hemos segu?dovml::;vged:;rg:q; espléndido traba

st ipo-
emia, el mal estado de nutricion, la hip
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:» de E- PARK, The Therapy of Rickets, i ;
]l(())s auspicios del Comité de revisién de [a };‘U%lcédo e

Las diversas fuentes de vitamina D

del raquitismo son: que se emplean en el tratamiento

1. Aceite de higado de bacalao.—De acuerdo e o
de higado de bacalao dpbe contener por lo menog %rf‘) IT.aIFI‘ Cpf)lr IcIcI’ gé:c&l&?
chas las marcas de aceite de higado de bacalao que tienen un titulo supe-
rior. Interesa saber que una cucharadita del aceite oficinal aporta 400 U. I
La vitamina D del aceite de higado de bacalao es principalmente 7-dihidr;)s-.
terol activado. El aceite de higado de bacalao es eficaz en el raquitismo
en la tetania infantil y también en la osteomalacia. Tiene el gran interés
de suministrar al rpismo tiempo vitamina A, aproximadamente unas 600
U. I. por cc. y sus unicos inconvenientes consisten en el gusto desagrada-
ble y en la baja concentracion vitaminica; en la practica no se pueden ad-
ministrar mas de 3.000 U. I. de vitamina D con este medicamento.

En realidad, el aceite de higado de bacalao es ampliamente suficiente
para prevenir y curar el raquitismo en la mayoria de los casos. El gusto
desagradable hace dificil su administracion en nifios mayores. Dicen los
pediatras, que es facil conseguir que lo tomen los nifios pequenos, especial-
mente si se comienza a darlo en los primeros meses y si su administracion
no es interrumpida. Generalmente cuando se acuerda un descanso, espe-
cialmente en la época de calor, se hace dificil volver a darlo. Entre los pe-
ligros del aceite de higado de bacalao se citan las neumonias por aspiracion
en los nrematuros. En la época de calor, puede conducir a algunos trastor-
nos digestivos.

El mejor modo de administrarlo es por cucharadas mezclado con jugo
de naranjas. Se consigue hacer tolerar asi dosis simples hasta de 20 cc.

2. Viostero! en aceite.—Es el ergosterol activado por la irradiacion ul-
travioleta y- disuelto en aceite de maiz o cualquier otro aceite. .La”F. Ch. III,
asi como la F. E. U. XI, exigen que 1 g. de “Viosterol en aceite” contenga
por lo menos 10.000 U. I. de vitamina D. Una gota de Viosterol contiene
aproximadamente 220 U. I El Viosterol tiene, pues, una actividad 100 ve-
ces superior a la del aceite de higado de bacalao. Esta alta concentracion
le confiere notorias ventajas. : =

El Viosterol no tiene gusto y, en consecuencia, no hay dificultades en
su administracién. Se da mezclado con jugo de naranjas o dePOSH‘ﬂ?d\?dl-
fectamente las gotas en la cavidad buca]hNo es laﬁ(::rslf;g]aigle agregar el Vios-
erol al alimen orque el aceite se adhiere al ute i )

La desveentt;j’apde1qVioster01 con respecto al aceite de higado de bacalao

€S su ausencia de vitamina A. i il
Se fabrica por dos procedimientos diferentes: a) bpor u;rzldﬁzlttz;zlocgz
1ayos ultravioleta (procedimiento de STEENBoglél)js"’bl\} P MOORE). Am-
ombardeo con electrones de baja velocidad (KNUDSZR ¥ biologicamente
205 procedimientos conducen a un prepadado quinuca ¥

1déntj
A osterol y otras fuentes na-

3. Acei s .ado concentrados con Viost ; a3
turales de \Eietsar:l]‘ivnge;ﬁill‘ﬂ’] aceite de higado de A];lzlut t?zfczcl(l):os l(:)cel;z:)blzcsn;glllo
te'mas rico en vitamina A que el acei.te de hl%vad(\)lioiterol o .lweitc e

Veces mas potente en vitamina D. Si se ag_recqn D a la del Viosterol en
ut, es posiple elevar la concentracion en vn?mloradinariamenlc rico en vi-
aceite y de este modo obtener un producto s

i ibut se ha es-
taminas A y D. EI contenido en vitamina A del acmtfri?acmpi“)llablll) :le] 118(;080
tandarizadd en50000 U. 1. por cc. y el contemdo en
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U. I. (lo mismo que el_Viosterol en aceite) . Se administra en igual formg
que el Viosterol en aceite. p

4. Aceites de pescados natumlmt}nte conqentrados en vitaming Di—1g
concentracién vitaminica de los aceites de diferentes pescados varis con-
siderablemente. Unos son muy ricos en vitamina A y otros lo son ep, Vita.
mina D. El mas rico en vitamina D es el de_.Percomorf. Para fines tera-
péuticos, los fabricantes mezclan aceites dge‘ mferer}tes especies de tal ma-
nera que el producto tenga una concentracion en vitamina D igual a I3 ge|
Viosterol en aceite, es decir, 10.000 U. I. por cc. y una concentracién en Vi-
tamina A de 60.000 U. I. por cc. Estos aceites de pescadgs tienen el mérity
de proporcionar las vitaminas A y D en alta concentracion, lo que permite
su dosificacion en gotas. Se administran en‘la misma forma que el Vigs.
terol en aceite.

5. Leches con vitamina D.—La vitamina D puede ser agregada a la le-
che de tres maneras diferentes. La primera consiste en la irradiacién con
rayos ultravioleta; la segunda, en la alimentazién de la vaca con levadura
irradiada y, por fin, la tercera, en agregar concentragios de vitaminaD a la
leche. » ‘

a) Leche irradiada. Laactivacion tiene lugar por exposicion a rayos
ultravioleta de fuentes artificiales. La irradiacion debe ser llevada a cabo
de tal manera que se estandarice su tenor vitaminico en 135 U. I. por litro.
Los esfuerzos hechos para alcanzar mas altas concentraciones han fracasa-
do, a causa de la aparicién de un gusto desagradable. Es lo mas probable
que en estos casos la vitamina D que se produce sea el 7-dihidrosterol acti-
vado. La leche irradiada se expende en forma fresca, evaporada o deseca-
da. Esta Gltima se estandariza de manera que su.potencia sea de 135 U. L
cuando se reconstituya un litro de leche. 2

b) Leche materializada. Se obtiene alimentando la vaca con levadura
irradiada y se estandariza en 430 U. L por litro. La forma de vitamina D
que se encuentra en ella es el Viosterol.

¢) Leche reforzada. Se obtiene agregando vitamina D en forma dﬁ con-
centraciones derivadas de aceite de higado de bacalao o de otros aceites de
pescados o Lien de Viosterol. La leche reforzada esta estandarizada en 400
U. I por litro.

Cuando la vitamina D fué descubierta, se comparé la actividad anti-
rraquitica de estas diversas formas medicamentosas y pudo observarse gué
unidad por unidad, resultaba mas eficaz el aceite de higado de bacalao qué
el Viosterol mismo. HESS, LEWIS y colaboradores anunciaron entonces
que la actividad del aceite de higado de bacalao y del Viosterol eran dife-
rentes y que 1 U. I. de aceite de higado de bacalao ejerce un efecto de
U. I de Viosterol. Algin tiempo después, otros autores informaron que @
leche materializada, unidad por unidad, era més eficaz en la cura del I
quitismo que el aceite de higado de bacalao y que el Viosterol. Los e‘}\};o_
nentes dg eficacia de les 3 cuerpos eran: 1 : 1,25 : 5,2. Los hechos sena z;-
dos son indudables, pero con fines practicos, dice PARK, hay que corlzi_
derar que la vitamina D en el Viosterol es igual a la vitamina D en el 4 e
te de hlgadp de bacalao; si el Viosterol es inferior al aceite de higado vi-
bacalao, unidad por unidad, las diferencias no pueden ser grandes: La e-
tamina D en la leche es mas eficaz y aun cuando hay evidencia qué laue_
che irradiada es supcrior, también, en la practica, los 3 tipos de leche PU*
;‘ien considerarse como iguales. La leche con vitamina D, teniendo u-napge-
vecl:lci!rae?e.qoo U. L por litro, puede aportar suficiente vitamina D palt?'la en

raquitismo en la mayoria de los nifios de término. Se excep por

lelbl{xeo caso la leche irradiada, cuya potencia es solamente de 135 U. L

I
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.Como se usa la vitamina D par ;

iC ; a prevenir e] r,
infantil? El periodo de mayor susceptibilidad a] rlaqa
Jos primeros meses .de l;.1 vida y es importante, en
trar una dosis dedw;.]a‘mma D a todos los nifiog al fi
Si se elige aceite de higado de bacalag conviene admini
mienzo de la tercera semana o cuando més, en la cuargtrsaerrlnoasgsie bl
dosis de medlg cucharadita, 175 U. L' La dosis debe ser aumenta‘dao;l 3::
cucharadita, 350 U. L, en pocos dias. En el curso de las semanas siguientes
debe ser aumentada a 2 cucharaditas, 700 U. 1. .

: B Pero e
3 cucharaditas, I.QOO U. L, si por cualquiera razén e] nir'mS ;:::geszfagf“ciixl
larmente susceptible al raquitismo. Lag dosis de 700 a 1.000 U, I. deben

manltjenlerse durante todo el primer afio. En e] segundo ano se necesitan
700 U. L

Si sobrevienen dificultades en la administracién del aceite de higado
de bacalao, es aconsejable abandonarlo y preferir otras preparaciones de
vitamina D. Estas dificultades sobrevienen generalmente en el segundo
afio y se observan habitualmente después de haber interrumpido su ad-
ministracion por algin tiempo. :

Por el peligro de la neumonia lipoidica, se hace necesario suprimir el
aceite cuando hay vomitos frecuentes.

Para los nifios prematuros, la concentracién del aceite de higado de ba-

quitismo y la tetania
uitismo corresponde a

. calao es insuficiente y ademas hay el riesgo de la aspiracién. Se prefieren

entonces el aceite concentrado de higado de pescados, el Viosterol en aceite
o el aceite enriquecido en Viosterol o irradiado, que se administran exacta-
mente en la misma forma que el aceite de higado de bacalao, comenzando
en la tercera o cuarta semana, alcanzando una dosis de 350 U. I. en una se-
mana y llegando al final de la quinta o de la sexta semana a 700 U. L.; seglin
las circunstancias, la dosis de vitamina D debe mantenerse en esta cantidad
0 aumentarse. Asi debe continuarse la profilaxis durante todo el primer
afo y descender a 700 U. I. en el segundo.
Se pregunta siempre si es aconsejable dar aceite de higado de bacalao
u otra preparacién antirraquitica durante el Verano, desde el momento que
la exposicién a los rayos solares puede por si sola ser suficiente para pre-
venir el raquitismo. La respuesta, para PARK, es la siguiente: si se esta
seguro que la exposicion al sol es adecuada, la administracion de _Vltm:nma
deja de ser necesaria. Sin embargo, es una buena practica continuar ad-
ministrando vitamina D durante esta estacién, porque la SUSDERSIORL t:?m-
poral puede dificultar la renovacién de esta Terapéutica en el préximo
Invierno.
Si se emplea alguna de las leches acti ;
I‘unerimientgs friztlagm'nicos del nifio, sino por la cantidad de le(fhe qufudr(i:
e tomar. Puede o no ser suficiente para prevenir el .,.aqums'mo,fa};ndasaes
do la potencia en vitamina D de las formas matcrlall‘zadalS : rfﬁooé is mas
suficiente para prevenir el raquitismo en 151 mayoria d? gian o i)repara-
Seguro suplementarlas con una dosis de 350 U. I-‘ erée ‘l’; iy
Clones de vitamina D, durante los 6 primeros n.;esCS to al raquitismo'y a
El nifo prematuro esta especialmente predispues

7 isfacto-
i 1 LaS ech i asos no alcanlan a ser Sthle
]’ 1a. l es actl\'adas en estos cas

by mentadas con d ?
las. D suple der como si estas leches no

Vitaming D g te. Se aconseja proce 5.000 a 10.000
ntuvieran ?/(i:t:r;riz:ufulgnLa dosis de vitamina D gae S:ftfc;} :Z{cbe elegirse

- L ¥ aun mas por dia. Si se emplean dosis e t;é meas%ados o Viosterol en
alguno de log concentrados de aceite de higado 1 lla?acalao que habria que
Aceite, porque la cantidad de aceite de higado de

4T seria demasiado grande.

vadas, la dosis se fija, no por los
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Tratamiento curativo del raquitismo.—Las dosis anotadas comg efica.
ces para prevenir el raquitismo son ‘t’ambxeln aptéls para curar la enfeyy,e,
dad, pero naturalmente asl la curacion se hace ema@ado Ic'ent_;amente‘ Es
mejor, en consecuencia, usar dosis mayores para controlar rapidamente i
afeccion. Las leches con vxtgmma D no son suflcnentes._ Si se emplea aceite
de higado de bacalao, la dosis curativa en los casos corrientes de raquitismo
es de 1.000 U. L. por dia. Esta dOSIS,_ en la forma de aceite de 'h.lgado de baca.
lao, de aceites concentrados o de Viosterol, controla un raquitismo avanzado
en un periodo de 3 a 4 semanas en la gran mayoria de los casos. Si se em.
plean dosis mayores de 1.000 U. I, es pgefenble recurrir a las preparacio-
nes concentradas de vitamina D. En nifios prematuros, es a veces necesa-
rio dar 10.000-20.000 U. I. para terminar con la enfermedad en corto tiem-
po, y en nifos mayores, en los cuales el raquitismo resulta refractario a
estas'dosis, podran elevarse hasta 60.000 U. I. por dia y atin mas. En todo
caso, cuando el raquitismo no se detiene, lo que se determina por medio
de repetidos examenes radiolégicos y por las mediciones del Ca y del P en
el suero sanguineo, las dosis de vitamina D deben reducirse a los niveles

de simple proteccion.

Tratamiento del raquitismo rebelde.—E] raquitismo refractario o re-
belde se observa mas comunmente en ninos sobre 3 anos de edad (raqui-
tismo -tardio). Las manifestaciones clinicas, serologicas y metabodlicas son
las de la enfermedad corriente, pero las deformidades pueden ser algo dis-
tintas. El diagnéstico de raquitismo refractario se hace solamente por el
ensayo y el fracaso de la terapia con vitamina D a las dosis necesarias. En
estos casos debe averiguarse si se trata de una variedad endogena, no re-
lacionada con una deficiencia vitaminica, tal como ha sido descrita por di-
versos autores. Estas formas endégenas se acompanan de glucosuria e hipo-
glicemia (diabetes renal), acidosis (debida a un acido no definido), retar-
do del desarrollo y raquitismo osteoplastico, que se caracteriza por cifras
extraordinariamente bajas de P organico en el suero. Otro tipo obscuro ¥
mal definido de raquitismo enddgeno es el que se refiere a trastornos del
metabolismo de la cistina y retardo del crecimiento, y, por ultimo, el ra-
quitismo renal, con islotes de fibrosis renal. Estos tipos de raquitismo en-
dogeno no son influenciados por la vitamina D y mas atn, en el caso de
raquitismo renal, ésta puede ser peligrosa.
" Elmémados estos casos se haqe el di.agnéstico de r.aquitisr‘r}o refrsﬁts?;
? o re ‘elde'. El secreto terapéutico reside en la admlmstracxon_de S
g;“;;lord"}al‘;iamente grandes de vitamina D. En un nifio de 16 anos (ca
ado por ALBRIGHT) fué necesario elevar la dosis de vitamina

1.100.000 U. T., 150.000 U. 1. diarias le VitamEs e
) it as, para obtener una curacion nit
Cuando se dan dosis tan enormes, la primera indicacién de la ac‘ti)\:gi;_

del procedimiento se evidencia en el metabolismo del Ca y del P. E
rcrfxss Sa/P se hace positivo y la pérdida de calcio por las deposicio
g .,-‘Cdgrandemente. Este cambio en la excrecién tiene lugar sin
acion demostrable en el nivel de P del suero sanguineo.

nes dis-
mo! ifl‘

e n
dos.l“g 1937, BRAULKE ide la administracién de una sola vez de un?n?crs)-
- is e‘vl_lamlr}z} D, que se designé como Vitaminstosz (golpe vitam!
-2 administracion parenteral de 500.000 a 1,000,000 U. I a los nifios
. Yaquitismo, incluyendo los prematuros, produce una rapida curacion ad0
glex:(einma completa de signos de toxicidad. Este método ha sido enS?g' 1
it entonces vastamente en la prevencién del raquitismo de 108 o pro
08 ¥ en el tratamiento en general del raquitismo. Actualmente €

cedimiento se hace por via oral, administrando 600.000 U. L.

\
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Criterio para apreciar la curacign,— :
Caydel Pen ’el.sucro sanguineo y Ia rad%o(:gngjaorse.s Ila C_ieterminaci(m del
mal y el P orgénico sc eleva a 5 mg.% o mas . Sl el nivel
to curativo ha sido 1zslcanzado. En les casos
medias de vitamina D, la elevacion de] P (e c
nos 10 d'x’as. Si se dan dosis mayores, natu:‘lz?ll:gesnftrezilaci)r;zfdal?" mas o me-
tiene més precozmente, al quinto a sexto dia del tratamior g - OO

Los indices radiologicos de curacién (depdsitos de Cen 0'1 y
dades de los huesos largos) aparecen alrededor de Jog 20 dfes. peon o rE o
tamientos a grandes dosis, esto puede observarse Yolal @ gcsi,rﬁerg'con tra-
al quinto y sexto dia. La normalizacion radiologica complet D8 y aro
neralmente de varios meses. pleta requiere ge-

Luz ultravisleta.—Los rayos ultravioleta que son activos en la cur
cién del raquitismo, deben tener una longitud de onda que se ha preci;::
do en 313 a 230 milimicrones. Como fuentes pueden aprovecharse la luz
solar y los rayos ultravioleta de fuentes artificiales, ’ )

En las zonas templadas durante el Verano, la luz solar es suficiente
para proteger a los ninos contra el raquitismo. Los ninos, cada vez que sea
posible, q]eb_en ser colocados al aire libre, para aprovechar la luz solar, aun-
que sea indirectamente. En el Invierno, la irradiacién es insuficiente para
el propésito de la prevencion. Es preferible considerar que la irradiacion
de Invierno esta completamente desprovista de rayos antirraquiticos y pro-
cedGr_a su reemplazo por otro procedimiento. La luz solar del Verano, en
cambice, es capaz de curar el raquitismo. Grandes zonas del cuerpo pue-
den exponerse por partes sin peligro. La exposicion de solo una pequeiia
parte del cuerpo por corto espacio de tiempo es suficiente en general para
producir un efecto_antirraquitico si el sol en ese memento posee una bue-
ha cantidad de rayos uliravioleta. En la época del calor, se pueden expo-
ner grandes superficies sin peligro. Es importante recordar que en dias nu-
bl_ados, la exposicién al aire libre es tan eficaz como el rayo directo del sol.
Nlpguna irradiacion ejerce efecto antirraquitico al ser hecha detras de vi-
d_“OS, los que suprimen toda Ia radiacién cuya longitud de onda es infe-
Tlor a 315 milimicrones. La irradiacion ultravioleta aumenta al ser refle-
Jada por algunos factores de superficie, tales como el agua, la arena y la
aieve. También influye la altura, porque siendo menor la capa de absor-
¢lon atmosférica, la incidencia de rayos ultravioleta aumenta, va que las
Particulas de polvo v de humo en el aire absorben estos rayos. La ropa ab-
Sorbe también completamente Ia radiacion del sol.

~a técnica de la helicterapia es la siguiente: al principlo se exponen
as piernas; pero en Primavera y en Otofo se protegen los pies con calce-

tines. 1,5 primera sesion debe ser de 10 minutos y debe ser tomada como
idual. En ca-

na prucha preliminar para avaluar la susceptibilidad individual. I
& Mafana siguiente, el tratamiento debe ser prolongado por 5 minutos,
asta que el nifio Sea‘exl)ucst() por una hora ¥ media dlanamen.te._E.n dlasf

?“e”}a“"OS, los brazos son tratados en la misma forma, a[~pr;nmcl())!r:op?l

“Q;mnut(,s, aumentando iguaimente esta_exposlm_gx').\:]e.“;mdcplczlégr ks

Nog 4 t Permita, se expone el tronco, cuidando esta vez un gorro. Tgual-

meny los pies. La cabeza debe estar siempre protegida con un & n gene

nltne ¢ cubriran los ojos. Hay que recordar que 11?5' lerlwlz)!x?ebncs)gn pecro& hay
AS susceptibles a los rayos ultravlolet?li((llgfl especial pueden produ-

QXQGD >

P i 5 sensib

ir a la regla. En los casos de A iras plieden ser’preve-
te de vaselina en la cara-

sSe

Nidgg duemaduras v bulas de la cara. Las quemd

No Qspor a aplicacion de una delgada capa de accl de un hora por dia. En
Necesario prolongar la exposicion mas alla de
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; énoca del calor, periodos mas largos estan contraingj

%r::heclla{d’éf;ml)ae(;p Srefefible proceder en las primeras horas de [y m:g(iﬁz

no entre las 11 y 15 horas, cuando el calor es mayor. El tratamient, i
p be producir ni palidez ni aumento de la temperatura rectal.
de eLg; resultados son notables:Elgg )eplflSIS se osifican l‘apidamente, i

i ete. ete. (H :

sanglti;r;ecf)u zéﬁigsnsiiiﬁciales dc(a luz ultravio[eta estén'constituidas POr [ag
Iémparhs de cuarzo con vapores de _mercull“lio y las lamparas de arco. L5
ldmpara de cuarzo da rayos infrarrojos (529%) comparables a lo_s: de la ra.
diacién solar, un porcentaje de rayos visibles mucho menor (33%) Y rayos
ultravioleta de longitud de onda de 310 a 250 mlllr.r110}ones; el 28% de
energia total liberada por estas lamparas es luz ultravioleta. Las lamparas
de arco varian en la calidad de su emision segun que contengan d1Ve1-§05
metales, estroncio, niquel, cobalto; la radiacion es rica en rayos ultravip.
leta (320 y 230 milimicrones) si hay hierro en la lampara.

El tratamiento se hace en la forma SIgulente:' la lampara se coloca a
una distancia de 80 centimetros del cuerpo descgblerto y se hace }a eXpo-
sicién de las partes anterior y posterior alternatlvamgnte. Las sesiones, al
principio, son de un minuto y se aumentan en un minuto cada vez, hasta
un total de 30 minutos. Las aplicaciones se hacen dia por medio o dl_arla-
mente, durante por lo menos un mes: Al final dg este pel‘{odp, las sesiones
deben ser reducidas a 2 a 3 minutos dia por medio y substituirse por algin

tamiento. ) .
otroéro::nz:) proteccién contra las quemaduras deben cubrirse los ojos con
anteojos. 2

El interés de la ldmpara de cuarzo en el tratamiento del raquitismo de]s)-
cansa en aquellos casos en que la absorcién intestinal de la vitamina <
se hace en mala forma (afecciones biliares, etc.). También pued.e‘estlman
se como un método de colaboracién en el tratamiento del raquitismo co
la vitamina D.

2 ) ittee
Asertos permisibles para la vitamina D (del Cooperative Coramitt
on Vitamines):

- . il

1—La vitamina D es especifica del tratamiento del raquitismo rlln]??,t,a:
de la espasmofilia y de la osteomalacia, enfermedades que soLa vita-
nifestacion de un metabolismo anormal de calcio y fosfori' de estas
mina D es 1itil tanto en la prevenciéon como en el tratamien oenal yla
enfermedades. Complicaciones tales como la insuficiencia JeSta ala
mala funcién glandular, pueden impedir la normal reSpecialmente
terapia con vitamina D. Durante infecciones agudas, efgp 7, a causd
del tractus intestinal, la vitamina D puede resultar ineflcaz
de su pobre absorcién. ) , alosdeld

2—La exposicién directa de la piel a los rayos ultravioleta }'%, de vit&
luz solar o de fuentes artificiales, determina la formacio a afirmd
mina D en el organismo (el Council no puede reconocegﬁcos de
cién de que la vitamina D tenga todos los efectos ben
exposicion a la luz solar) . By

3.—Hay evidencias clinicas que justifican la afirmacion de qh:iientes 3
na D juega un rol importante en la formacién de 10s o no g
el mantenimiento de la normal estructura del diente; pegnina e
tiza Ia afirmacién de que una adecuada ingestién de v1ctias adecuad®®
gure una normal estructura del diente y que cantidade o

4.—Endf vitamina D prevengan las caries dentarias strado que la °°1rfgdo

10s animales de experimentacion se ha demo mo res¥ 0

clon de una inadecuada ingestién de vitamina D da co'o y u
una mis econémica utilizacién del calcio y del fosfor

e la vitam”

r

de 666 U.1, g

Es
Eetales :
: i I. En la Naturaleza

sg Por DRUMMOND e identificada como un tocofero

tivo
obtj

%1 'a de 2500
ez é)erdmaria (la luz ultravioleta lo destruye
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rreccion de los efectos indeseables deb; Lo .
[ salcio y 6sforo en la diety, C}f:lgg; :rtl::xac ila;elcziwlon inapropia-
ciones en su aplicacion al hombre ng se refieren sj e estas oberya_
mina D tiene una favorable inflyen e bn?a que la vita-
y del fosforo. abolismo del calcio
5—Los requerimientos de vitamina D
fancia. Mas alla de la infancia, el exacto re

cia en

parece que los requerimientos ¢
estén aumentados. *

6—No hay evidencia clinica que garantice |5 afin
masivas de vitamina D sean de algln benef;
cas, en las enfermedades alérgicas y en la

macién de que las dosis
1clo en las artritis croni-
psoriasis.

PREPARADOS: De la F. Ch. III: Aceite de higado de bacalao, (pie

Ergosterol irradiado (vitamina D, Calciferol, vitamina anlirrgzluirz?cbz;)l;miljs‘ un csterol
liposoluble que se encuentra en cantidad notable, junto con la vitamina A, en el residuo
insaponificable del aceite de higado de bacalao y de otros peces y que ticne una accion
fijadora del calcio y del fosforo. Sz prepara, sometiendo el ergosterol en solucién alcohd-
lica o etérea a una irradiacion ultravioleta conveniente ¥ a una purificacién posterior para
eliminar los isémeros inactivos o téxicos. Polvo blanco, cristalino, alterable al aire, a la
luz y al calor. Es insoluble cn agua y en alcohol de 70% soluble en 40 partes de alcohol de
90°, mis soluble en el alcohol de 95° y en las sustancias grasas.

Ergosterol irradiado (solucién oleosa):

Ergosterol irradiado .. .. .. .. o0 wi s weiedl 20,000 U.I.
Aceite'de olivas .. .. . soiile il C.s. p.

Vitamina A y ergosterol irradiado. (pag. 602).

Adergol. (pag. 602).

Radsterin. Sanitas. Calciferol. Solucién oleosa con 20.000 U.1I. por ce., 700 U.I. por gota

Radsterin concentrado. Sanitas. Calciferol. Solucién oleosa con 120.000 U.I. por cc.

Adelame. (pag. 602) .

Vigantel. Merck. Ergosterina irradiada. Solucién oleosa con 0.3 mg. ros ce, (1 mg.=
40.000 U.I.} y graseas con 0,06 mg. , .

Drisdol. Winthrop. Ergostatetrano (vitamina D2). Solucién en propilenglicol: 0,20 mg.
por cc.

Ostelin. Glaxo. Simple: 5.000 U.I. por cc. Fotenciado: 120.000 U.I. por cec. Tabletas
con 500 y 50.000 U.I.

Viosterol en aceite. Abbott. Mead, Merrill, Parke Davis & Co. Solucién oleosa con
10.000 U.1. por cc.

Calciferol. B, W. Tabletas con 0,1 y 0.35 mg. il
3 oogndioslol. B. D. H. Solucién con 3.000; 100.000 y 200.000 U.I. por cc. Tabletas con
-000 U.1.

1 ec,

Calcio coloidal con Ostelin. Glaxo. Calcio coloidal con 5.000 U.I. de vitamina D por

ampolleta,

Dical-D, pastillas. Abbott. Cada pastiliu contiene 1 g. d2 fosfato dicdlcico y no menos

e vitamina D

VITAMINA E.—FACTOR ANTIESTERILIDAD. ALFA-TOCCFEROL

Hace ya unos 15 afios que diversos investigadores comenzaron a sos-

Pechar Ia existencia de un factor vitaminico cuya carencia provzctib;ugﬁ;
t°m§JS de la nutricién y de la reproduccion, sospechas que P;Oel S
hirmadas por los trabajos de EVANS, quien lo designo co

e vltamina,E
' entra en algunos aceites ve-

it ot Lposclribile il PEetR del trigo, del cual fué aisla-

especialmente en el aceite de germen

de los cuales el mas ac-

iva N encontrado 3 tocoferoles, alfa, beta y gama, que se emplea y que se

: 1nico
¢ el primero, el alfa-tocoferol, que es el ini
i actualmente cn forma smtctlc_a- i resistente a la tempera-

€ Presenta como un aceite amaf‘”‘-’{: vlicc;éoaestruve); resistente a la
en seco (la cocciéon ordinaria n en la exposicion prolongﬂqitl)i
3 xidantes, aceites
ompone rapidamente en presencia de agentes 0 )
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rancios y tricloruro de hierro. Hastfl el lmomento ‘ha Sldf?_i_mPOSible
lizarlo, pero se ha logrado transformarlo en iuex;}:os”custalmos
tos), de los cuales puede obtenerse nue\xar??11 e (f al a-locofgrg)l actiyg,

La potencia del aceite de germen de lxlg(? 1m:ulnuye ripidamenty
]a' temperatura ordinaria en conta_ctg con el acllle,8 1)‘01 0 que conviene gy,
servarlo en heladera y no usarlo si tiene mas ¢ 6 semanas de preparagig,

Se encuentra la vitamina E en la Naturaleza en el germen et trigg
en los cereales de grano ente;o. en algunos aceites voget;}}es (melaza, o
vas, linaza, palmas), en la hoja fr.esca de la lecllqga, .a"somad,a a sustanciag
antioxidantes que retardan o previenen su autoox;dacxon O enranciamienty,
Dichas sustancias son mas abun.dantes en el aceite de germen'dc_g trigo y
previenen no solo el enranciamiento de algunas grasas muy labiles, sin
que también contribuyen a conservar la actw}dau de _Ios tocoferolgs. Enla
préctica se aprovecha esta propiedad del aceite del germen de trigo pary
impedir el enranciamiento del aceite de higado d‘o bacalao, de la mante.
quilla, del tocino, ete., agregandolo a estos alimentos.

Cristy.
(a!Ofana.

AVITAMINOSIS E EXPERIMENTAL.—En el macho se 'prodl:lce una
degeneracion del epitelio germinal que conduce a una esterilidad irrever-
sible. Se aprecia una liquefaccion de 1;} cromatina, primero en el esperma-
tozoide, luego en las espermatides y finalmente en las células menos ma-
duras. La actividad espermatogénica cesa muy pronto de aparecidas las
primeras lesiones, hecho que difiere de los efectos observados.en la avita-
minosis A, en que la espermatogénesis contintia a despecho de una consi-
derable diminucion del epitelio germinal. :

En la hembra se produce la interruncion del embarazo: los embriones
mueren y son absorbidos, pero la fertilidad no se dana, por lo menos de un
modo permanente. : s

. Esta diferencia puede ser explicada porque en el macho las lesxoneiec_
producen en tejidos propios del animal, mientras que en la hembra a
tan soélo al embrién. :

Ademés se observan diversas lesiones neuromusculares: en los ft’gl;oof
se produce una encéfalomalacia; en los patos, en los cuyes y en la ra £
ven se presenta una distrofia muscular, cuya interpretacion es n:lu};sm
ficil; se sabe con seguridad que la vitamina E es capaz de preveni

Y «distro-
lesiones; pero PAPPENHEIMER logra prevenir la aparicion de la- distro

; itami-
fia muscular en la rata joven sometida a una dieta carenciada e]n Z;tcaz?gn
na E por la seccién de los nervios periféricos; del mismo n.mdo’L\a;EJHEM
del tendén de Aquiles impide la distrofia del gastrognemio; E: E sola
obtiene la distrofia muscular en perros en carencia de vitamina or ges
mente si los arimales sufren un agotamiento por ejercicio fisico, P
tacion o por lactancia. {an en 12

Para explicar las alteraciones neuromusculares que se presetlt’e'idos el
carencia de la vitamina E, se ha sugerido que el contacto de lofy r]1 ejerce’
los &cidos grasos autoxidables y los productos que de ellos delll\ zrlne:rTos. in-
ria este efecto. Pero, al parecer, en la degeneracion muscular a rtenecien”
tervienen dos factores: la vitaming F y un factor hidrosoluble petros. la p¥
te al complejo B, que para algunos seria la vitamina B4, para otros
ridoxina. . .

cono®

LA AVITAMINOSIS E EN CLINICA —Por el momento o= $ge 12
con seguridad la existencia de Ja avitaminosis E en el llombr . ta blen‘.
‘mienda su empleo en el aborto habitual y en la placenta previd }menstrua‘
a titulo de ensayo, en la esterilidad de la mujer, en desordenes T ybs
les diversos, en el prurito vaginal, en la toxemia gravidica ¥ €
clones de la lactancia. ’ §

c= 645 —

Recientcmente el Council on Pharmacy ang Cheme
ha resumido la experiencia que al respecto se tiene :111 fztx?',og;ziasiA ull\é[ntA :
1—No pucde aceplarse, por falta de suficiente evidencia clinicagr Ie
jerna B (acsile de germen de trigo) sea de utilidnd e ol i
miento de desox"depes menstruales, hipo o agalactia y 1'uri(i ratas
_nal post-menopausico._ VRS0 Ve R
9—Del mismo modo tampoco puede ace
tamina E tenga utilidad en el tra
patico, porque con frecuencia el
mente preciso, porque las dosis e
y porque en muchas de las prepa
su actividad.
3.—Sin embargo, los resultados publicados son suficientemente alentado-
res para justificar una mayor experiencia clinica, siempre que en ta-
les experimentos solo se empleen preparaciones de conocida activi-
dad y siempre que se haga un diagnéstico seguro y un control clini-
co adecuado.

pta{‘se por el momento que la vi-
tqu_er)to del aborto habitual idio-
diagnéstico no ha sido suficiente-
mpleadas han sido muy variables
raclones usadas puede dudarse de

También ha sido empleada la vitamina E en diversas afecciones neuro-
musculares. BICKNELL, WECHSLER, SPIES, obtienen con ella resulta-
dos satisfactorios en la esclerosis lateral amiotréfica y en distrofias mus-
culares progresivas; pero SHELDEN y otros no observan efecto alguno
en numerosos casos de esta especie tratados durante 3 a 6 meses con acei-
te de germen de trigo y alfa-tocoferol sintético. VILTER relata la remision
espectacular de una neuritis arsenical periférica, tratada con alfa-tocofe-
rol y piridoxina simultaneamente.

UNIDADES DE VITAMINA E.—No existiendo U. I, se emplean por
el momento las siguientes: '

1—Unidad de EVANS-BURR: Corresponde a la cantidad minima de
vitamina E que administrada de una sola vez a una rata en régimen ca-
renciado, impide la absorcion del embrién y hace posible el desarrollo nor-
mal de la préfiez con parto de término de una cria normal. e '

2—~Unidad de PACINI-LIN: Corresponde a la cantidad diaria de vi-
tamina E que es necesario administrar a una rata hembra sometida a una
dieta carenciada, para obtener una gestacion normal y el nacimiento de una
Crla sana y viable. ] :

La un}i,dad EVANS-BURR corresponde aproximadamente a 13 .l‘lnlda-.
des PACINI-LIN, pero ninguna de las dos unidades puede expr.esalje l’c‘l”‘
& momento en mg. de alfa-tocoferol; se sabe solamente que alrededor de

mg. bastan para asegurar un embarazo en la rata.

REQUERIMIENTO DE VITAMINA E.—Es desconocido.

VIAS DE ADMINISTRACION Y DOSIS—EI aceite jedtty de i
80 Se administra por la via oral y las soluciones aceitosas de atrz‘llmuscular
g arse per 0s o inyectarse por las i O osis medias diarias las
i3 Posologia es empirica y se aconsejan como Cos: it
Slguienteg. 0,4 cc. (20 gotas) de aceite de germen de trigo 0 U,

alfé"t"COferol durante 10 a 15 dias.

ales de laboratorio toleran
o administrados por la via

varjo CLERANCIA. TOXICIDAD.—Los anim
< sin presentar sintomas de

Ora] ..8Yamos de alfa-tocoferol por k. de pes

into] N una sola dosis o en forma fraccionada,
Olerancia.

/
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<

j de recibir dosis digy;
SHUTE ha comprobado que la mujer pue ‘ s dlarigs
a 6 cucharaditas de aceite de germen de trigo durante variog meseg,dgi:
que aparezcan sintomas secundarios. ’ .
En 5 casos se ha descrito un rash eutaneo producido por e| alfa-togy.
ferol. Las manifestaciones de irritacion del tractus gastro-intesting) i

raras. ; i )
- Este compuesto parece carécer de accion cancerigena.

PREPARADOS COMERCIALES: : ' :

Aceite de germen de trigo: Abbott. Aceite en frasco gotario y capsulas con 4 gotas
cnd;;\lclm,;: de germen de trigo. Lilly. Aceite con 2 U. Evans-Burr por ce.

Fertilol. Vitamines Ltd. Capsulas con 6 gotas de aceite de germen de trigo.

Evidin, Glaxo. Aceite de german de trigo concentrado. Capsulas en que cada ung

i 5.8, . . )
cquxéglec;og. B;’yer. Vitamina E natural y concentrada con fosfatidos y el complejo vita.

i »getal. Tabletas con 1 U. Evans-Burr. )
m(nlgr(;ggrg:}l_vgizi?as. Alfa-tocoferol sintético. Ampolletas con 5 mg. y frascos gotarios,

en qu2 20 gotas corresponden a 1 mg.

VITAMINA K. VITAMINA ANTIHEMCRRAGICA

Los trabajos de DAM (1929) condujeron incidentalmente al descubri-
miento de este factor. Estudiando el metabolismo de los colesteroles, ob-
servo el autor que con dietas especiales, los pollos presentaban una ten-
dencia hemorragica, generalmente mortal, lo que permitia suponer la exis-
tencia de un factor antihemorragico. Comprob6 también que la sangre de
los pollos no coagulaba in vitro. El factor dietético asi evidenciado fué lle-
mado K (Koagulation). 1 ‘ e

El defecto de coagulacion que se producia era debido a una falta :
protrombina, trastorno que pronto desaparecia por la aom:n.!strac(:izon y
una dieta normal o por la adicién, a la alimentacxo'n, glo harinas de p
cados. En cambio, no era corregido por el acido ascorbico. 1 .

ALMQUIST y colaboradores (1935) obtuvieron un extracto activo
la alfalfa.

En 1939 se compieta el estudio quimico de la sustancia: MC KEE g‘c‘gg
aislar la vitamina K1 de la alfalfa, comprobando sus intimas re]aclmniinada
el clorofilo y la vitamina E, y la vitamina K2, quimicamente l‘el acde pes-
con los aceites de pescados, de la harina putrefaciente de muscu 0l P oo
cado; ALMQUIST comprobé que el “phthiocol”, producido por elemenw
tuberculoso humano, es la 2-metil-3-hidroxi-1,4-naftaquinona, €
muy similar a la vitamina K. 3 /

Finalmente se logr6 la sintesis de esta vitamina.

y ellas
Estructura quimica.—En la actualidad se preparan Va“as’ctogssil on
derivadas de la 2-metil-1,4-naftaquinona, estructura que el ol nombre
Pharmacy and Chemestry de la A. M. A. acordé designar con @
de mendanione (vitamina K1). ; - icamente dl
La forma hidrosoluble de vitamina K corresponde quimica
clorhidrato de 4-amino-2-metil-1-naftol. uimicame?”
Otro compuesto de la misma serie es la vitamina K2 que d
te se identifica como la 2-etil-3-fitil-1,4-naftaquinona. |
luz
Propiedades fisicas.—Es un factor liposoluble, reSiStente, w8
calor, a los acidos, pero alcali-labil.

e
. . lacio®
FARMACOLOGIA—En ausencia de vitamina K, 12 CO28%0 ot
la sangre se altera. EI clsico esquema de MORAWITZ e}'an del io7 ©
lacién en la forma siguiente: 1.—protrombina, bajo la acclo

"Pocos gy
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cio y de la tromboguinasa, se convierte
resencia de trombmz;), forma fibrina .

Tanto la protrombina como el fibring o

0 . )

vamente por 1o menos en su mayor parte, gn el iﬁg[;l;loodu; iln(; S}]on 0 exclusi-

suficiencia hepatica grave involucre un defecto de Ia coagy] i e e e

to que algunos investigadores (DRINKER) gulacién. Es cier-

By su g
uede formarse también en | médula ¢se bonen que la protrombina

% > a; pero cuantitativa
comparacion con el higado esta fuente de produccién tiene escas?ei?xirg:

El rol exacto de la estructura de n : 3
completamente escla;gcido; pero es in%%ggg]l:Ogsee:uestfeggoc?so no esta
saria para la formacion de protrombina, posiblemente gomont(jlr? es ntgce-
yente de su misma molécula. Por esto, la medida de Ia tasa s C(?nts itu-
bina en la sangre venosa constituye, en [ Clinica, un indicadoy = el
de las deficiencias de esta vitamina. 4 ador magnifico

Toxicidad.—Hasta el momento no se han descrito fenémenos téxi
por la administracién de grandes dosis de vitamina K en el hombre (]:E?zf
las ratas ha solido producir, a dosis enormes, una anemia hemolitica,

AVITAMINOSIS K EN CLINICA.—A diferencia de lo que sucede con
las restanjces v1t.am1nas, para ésta no se conoce, por el momento, un estado
de carencia debido a factores puramente dietéticos. La explicacion que se
ha ’dado de este hecho es la siguiente: la flora microbiana del intestino
seria capaz. de sintetizar este cuerpo siempre que disponga de los precur-
sores quimicos aportados por la dieta. Sin embargo, es dificil determinar
hasta donde esta fuente natural de obtencién de la vitamina sea de utili-
dad, ya que el proceso tiene lugar en un segmento intestinal (ciego y co-
lon) en el cual Ia funcién de absorcién es muy limitada. En la experimen-
taqlon, el animal debe hacerse copréfago para utilizar la vitamina sin-
tetizada en el intestino.

o e g .
n trombing; 2.~f1bronogeno, en

La}s causas que, al menos en teoria, conducen a una deficiencia de pro-
trombina en el hombre son las siguientes:
l—Inadecuada cantidad de vitamina K o de su precursor en la dieta.

- 2—Perturbaciones en la absorcién intestinal, por:

a) Ausencia de bilis en el intestino.
b) defectos de la absorcion (diarreas, por ejemplo). '
-~Lesiones graves de la célula hepatica, que impiden la formacién de pro-
_trombina, aun en presencia de vitamina K.
4'“HIPOIDI‘O’El‘ombinemia del recién nacido.

1. INADECUADA CANTIDAD DE VITAMINA O DE SU PRECUR-
SQR EN LA DIETA.—Se ha dicho que en la préctica no existe una avita-
Minosis X determinada solamente por escaso aporte dietético. _

Las Principales fuentes de vitamina K en la Naturaleza son: las hojas
Verdes de [ag plantas en crecimiento (alfalfa, espinaca, coliflor), el trigo, la
avena, la yema de huevo, el aceite de soya. La actividad en vitamina K

de Versos alimentos aumenta por efectos bagterianos: ciertos pescados,
L Putrefaccién, aumentan su tenor en vitamina K.

A8 FERTURBACIONES EN LA ABSORCION Icll\;'érrﬁiglel:!ﬁgl&)e At

12 de bilj i ino.—Esta condicion se en ra en la i
lc)})Stmcﬁ"a ): SefxnI: : ;?sttfxsltz:nboiliar.SComo se trata de una v1targunrac ilégosolu-
& la Presencia de sales biliares es indispensable para su abso .

i eposito que solo suple por
dizg (s g Eeilsmo ool sdif £EEE dng.,cesidades en vitamina K,

4as (aproxi dos semanas) las necesl 4 :
el gehgro de%azxﬁ?;iizgi’;g por hipoprotrombinemia aumenta a medida
S¢ prolonga Ia obstruccion biliar.
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La administracion de vitamina K, siempre que no exista yny lesig
grave de la célula hepética, da un resultado eSpC_ctacl}];}y_ n
Todo enfermo que va a ser operado por una ictericia obstructiyy debe
someferse a un tratamiento previo con v1t.amm_a K‘y la mteryencién debe
‘postergarse hasta que los plveleg de protlombma’ sean superiores 3| 00,
No es raro observar que m_medlatameme después de la."mel“’encién, ei
tiempo de protrombina descienda r'xuevam_ente'y. se haga mdl?pensable, &
consecuencia, prolongar el tratatr{lento _v1tam1mco en el periodo Postope.
ratorio. Esta indicaciéon es especialmente valedera cuando subsiste yp,
{istula biliar. b ; iy

b) Defectos de absorcién.—Este factor es mas teorico que real. Se sy.
pone que diarreas profusas y Qrolopgac}as, al perturbar la absorcién intes.
tinal, pueden provocar una avitaminosis IS

3 LESIONES GRAVES DE LA CELULA HEPATICA, QUE IMPL
DEN LA FORMACION DE PROTROMBINA AUN EN PRESENCIA DE
VITAMINA. K.—En cste caso, disponiendo el organismo de vitamina K,
por el grave dano hepatico no se forma la protrombin.a vy la consecuencia
es que e! cuadro hemorrégico, con tiempo de protrombina prolongado, sub-
siste, a despecho de la administracion parenteral del factor vitaminico.

ANDRUS, a base de estos hechos, ha ideado un procedimiento para
avaluar la funcion hepatica: si un enfermo con hipoprotrombinemia no res-
ponde satisfactoriamente a la administracién de vitamina K, puedg con-
cluirse que existe muy probablemente una afeccién organica del parenqui-
ma hepatico. )

Del mismo modo, el efecto de la administracion parenteral de vita-
mina K puede servir para formular el pronéstico de una ictericia: es po-
sible que una ictcricia obstructiva se acompanie de fenomenos hemorra-
gicos, e incluso de trastornos psiquicos y neurologicos (corsccutivos a pe:
*quefias hemorragias encéfalo-medulares) pér una avitamirosis K; pero
estos mismos sintomas pueden delatar clinicamente una grave lesion he-
patica e incluso la atrofia amarilla aguda del higado, porque la célula he-
patica no esta en condiciones de metabolizar la vitamina K hacia protrom-
bina. El diagnéstico diferencial lo da la influencia de la administracion df
vitamina K sobre el tiempo de protrombina, que tiende a normalizars
mientras la lesion hepética no sea grave.

Mientras el nivel de protrombina se encuentra bajo el nivel critico, li
operacion no debe practicarse, si no hay indicacion perentoria. En'tonce)
el tratamiento sera el de la lesién hepatica (ver capitulo correspondlent%.'
El control de las hemorragias se logra habitualmente solo por tr.ansquI'e
nes de sangre fresca (en la sangre conservada, la protrombina se destru:vn :
rz}pxda y totalmente), que muchas veces es necesario repetir con fy,e'cue
cla para mantener el nivel de protrombina por encima del nivel c;1t1co. .

4. HIPOPROTROMBINEMIA DEL RECIEN NACIDO.—S¢ 2 (io
mostrado que en el recién nacido se produce un descenso del nivet de gste
{rombina en las horas que sigucn al nacimiento y se ha culpado 2 "
fendmeno de las hemorragias del recién nacido (umbitlical, gaStf'fHd las
nal, gerebral, de las capsulas suprarrenales, etc.) y de la agravacio
que ticnen un origen traumatico. : adre:

Hasta el momento del parto, el feto recibe protrombina de l2 "llstaﬂ‘
pero en las 24 horas que siguen al nacimiento, por tratarse de ung g jveles
¢la que se consume ncrmalmente, su concentracion desciende 2 uede

A de

iti o § . sto P
criticos (valores de 5% no son excepcionales en esta ¢época)- E

; a

ser debido a un defectucso aprovisi ; fotati a ausenc .
o . 4 ovislonamii ietético y @ 1o

bilis en el intestino. Pro 2 ento d Y % sneadelaP

nto se produce una elevacién espontanea
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{rombina y al cabo de una semana alcanz
dos normales en ’el adult.cl), La reelevacis
depende de la alimentacion del nifio: mi
el pecho, mas }'upldumer}tc desaparece
mente este fenomeno esta condicionado
la flora saprofitica, hecho que depende t
que recibe el nino.

Al . »

DIAGNOS’llCO.‘—.Son las circunstancias particulares-que acompafian
a un cuadro hemorragico, las que permiten sospechar una hipoprotrom-
binemia. Estas circunstancias, en la préctica, son las siguientes: ictericia
obstructiva prolongada, fistula biliar; insuficiencia hepatica grave y hemo-
rragias en el reci¢n nacido.

El diagnostico se confirma por la prueba del “tiempo de protrombi-
na”, cuya técnica es la siguiente:

Reactivos:

a los valores que son considera-
n de los valores de protrombina
entras mas precozmente se le da
la hlpqprotrombinemia. Segura-
por la invasién del,intestino por
ambién de la alimentacién misma

1.=Solucién de oxalato de sodio: disolver 1,34 g. de oxalato de sodio puro y anhidro
en 100 cc. de agua destilada.
2.—Solucién de cloruro de calcio: disolver 1,11 g. de cloruro de calcio quimicamente
puro y anhidro en 100 cc. d2 agua destilada.
3.—Solucién de tromboplastina: mezclar 0,3 g. de cerebro desecado de conejo con 5 cc.
de solucion isotonica de NaCl, adicionada de 0,1 cc. de la solucién de oxalato deo
sodio; calentar a 45° durante 10 minutos; centrifugar durante 10 minutos a poca
velocidad, para obtener una emulsién lechosa, sin particulas visibles en suspension.
Fara deshidratar ¢l cerebro de conejo se procedz en la siguiente forma: des-
pués de resecar cuidadosamente los vasos sanguineos al levantar la piamadre, s
tritura el carebro en un mortero; se extrae con acetona; se volatiliza la acetona y
disuelve hasta obtcner un polvo granular. El producto se scca a 37° y se colo
en un tubo cerrado cn un refrigerador. Mantiene su actividad durante una semana.
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?églni::z:clar 0,4 a 0,5 cc. de sangre obtenida por puncién venosa con 0,5 ce. de 8
" cion de oxalato de sodio; centrifugar. .

— . de plasma con 0,1 cc. de la solucién de_ tromboplastina.
%_;ngﬁ-ze(g:: g:":lpifi(x::mentz 0,1 cc. de la solucién de cloruro de’ calcio. 3
.4-__delerminar exactamente el tiempo en aue se forma el codgulo después de e dicidn

" del cloruro de calcio.

Fl plasma normal coagula en 12 a 13 segundos. Al disminuir [ pro-
trombina, el tiempo de coagu}a_cxon se alarga. Con ayuda del esquema ad-
junto se puede determinar fagllmente la protrorpbma de la sangre, cono.
ciendo el tiempo de coagulacién. Por ejemplo: si la coagg’lacmn se produ-
ce a los 40 segundos, la cantidad de protrombina es de 9%. ¢

Las cifras que en condiciones normales se obtienen con este método
cscilan entre 100 y 80%. 3 '

La reduccién de la protrombina a 15 a 20% se estima como el nive|
critico, por debajo del cual se producen las hemorragias.

REQUERIMIENTOS DE .VITAMINA K.—No ha sido posible determi-
narlos, porque, como es muy probable, ademas del aporte dietético, la vita-
mina K es suministrada por la flora intestinal.

UNIDADES DE VITAMINA K.—Diversas unidades han sido pro-
uestas.
; Unidad cuantitativa de vitamina K de DAM (1938): es la cantidad de
vitamina K que, dada diariamente por 3 dias sucesivos y por g. de peso
de pollo en avitaminosis K, normaliza la coagulacion de la sangre. "
Unidad de ALMQUIST: es la cantidad diaria minima que bajo condi-
ciones de deplecién de vitamina K reduce el tiempo de coagulacién de la
sangre del pollo a 2 minutos en un periodo determinado de tiempo.
Unidad de THAYRER Y DOISY: es la cantidad de vitamina K que
produce un tiempo de coagulacién de 10 minutos o menos, en un 50% 0
mas de los pollos que han sido alimentados durante 14 dias con una dieta
desprovista de vitamina K. .
La tendencia en el momento actual es desechar las unidades biolog-
cas y medir la potencia de los preparados de vitamina K en mg. de MQIll'
danione, porque los preparados extractivos han sido reemplazados tota"
mente por la vitamina sintética, por razones econémicas. 1 mg. de Menda-
nione equivale a 20.000-40.000 unidades DAM.

TRATAMIENTO.—La vitamina K se puede administrar por las V&
oral y parenteral. . intes-
Via oral.—Si la avitaminosis'K es debida a la falta de bilis en el mt;le
tino, (ictericia obstructiva, fistula biliar, recién nacido), €s ind‘SPensaor_
a'd’ministrarla conjuntamente con sales biliares, para favorecer su abShi-
cion. En los demas casos puede darse sola. La forma hidrosoluble (e fa
drato de 4-amino-2-metil-1-naftol) puede administrarse también por 12
oral en estos casos, sin ser necesaria la asociacién con sales biliares- ol
. Via parenteral—Se da la vitamina sola. Pueden emplearse ]as'ntra-
ciones oleosas (las mas usadas) a inyectar en forma subcuténea © *
muscular, o la forma hidrosoluble para la via endovenosa.
: Por la r?ay(;r sefl;uridad que ofrece para la absorcion de e
a via parenteral, se la prefiere en gener la via oral. on
DOSIS.—Las dosis E:’orriéntes psra cnf;lguiera de estos pl'ePa“"dos 5
de 2 a 4 mg. al dia. via i
Segiin ANDRUS, una dosis simple de 2 mg. inyectada POY li a48?
tramuscular eleva el nivel de protrombina desde valores ct‘l'cl,COe e mal”

o ; S A
509, efecto que comienza a evidenciarse ya a las 8 horas y qué s
tenerse por una semana, .

ste cuerP
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Si las respuestas al tratamiento no son satisfact
la existencia de una alteracion de la cély] i
sis en estos casos ¢n general no mejora |
merosas observaciones en que, por cie
grandes cantidades de vitamina K no |
rragico.

) El enfermo que va a ser operado por una ictericia obstructiva recibi-
ra 2-4 mg. de vitamina .K'al dia durante los 2-4 dias que preceden a la i
tervencion y se la continta administrando en [os dias siguientes d ber-
do con las condiciones del recién operado. Y i

La hipoprotrombinemia de la insuficienci
unico tratamiento la transfusién sanguinea.

Para la profilaxis de la hipoprotrombinemia del recién nacido se pro-
cede administrando a la madre, 24 horas antes del parto, 2-4 mg. de vitz?mi-
na K. Por otro lado, toda hemorragia que presente el recién nacido justifica
la administracion de la vitamina para cohibirla. Se piensa que incluso las
hemorragias craneanas por traumatismos obstétricos evolucionan en mejor
forma con este tratamiento, ya que la rapida hemostasia limita el proceso,
mejorando su pronostico. Tendria, sobre la transfusién sanguinea, la ven-
taja de no aumentar el volumen de sangre circulante, ni elevar la presion
sanguinea, fenémenos que transitoriamente pueden favorecer la hemorra-
gia. Del mismo modo, cualquiera intervencion quirirgica que tenga que
hacerse en el recién nacido (durante los 10 primeros dias) debe ser prece-
dida por la administracion de vitamina K.

Las dosis que se usan en el recién nacido son de 1-2 mg. por la via pa-
renteral.

sf; ias debe pensarse en
a hepatica. El aumento de las do-
0s res:ultados, como lo revelan nu-
rto 'sin peligro para el enfermo,
ograron mejorar el cuadro hemo-

a hepatica grave tiene como

Aunque en rigor la administracion de vitamina K solo estd indicada
en las hemorragias por hipoprotrombinemia que coexisten con funcién
hepética normal, tinicas formas en que deben esperarse buenos resultados,
hay otras circunstancias que justifican su empleo, sin tener el derecho de
cifrar grandes esperanzas en esta terapéutica. Estos casos son:

a) Afecciones hepaticas (ictericia hépato-celular, ci'rrosis) con o sin
manifestaciones hemorragicas.—En estos enfermos, las cifras de protrom-
bina suelen estar bajas, como consecuencia de la incapacidad de la célula
hepatica para atender a su formacién. En teoria puede aceptarse que cuan-
do la lesién de la célula hepatica se acompaqa_gie una ictericia mtensaf ],a
falta de bilis en el intestino agrava esta condicion por defect‘o de la absor-
cién intestinal de la vitamina correspondiente; pero, por otro lado, }a ad-
ministracién de vitamina K da resultados poco satisfactorios, pues a ap-
titud de la célula hepatica para sintetizar la pgo@rombmah nc; meommi(:ﬁ
Una sobrecarga de vitamina K. Los resultados clinicos s_onl asta fo 1;1]0 e
to dudosos. No hay objecién alguna que hacer a su empbe°, Pse s idmi-
rabajos experimentales hechos en perros tienden a prooar AKE & % 0L
histracién de vitamina K en la intoxicacion cloroforr?lglae:Je b e e
Protectora, que se expresa, en comparacion ¢ov g eno'spintensa y una
Intensidad de la ictericia, una hiPOPI'C‘t"Ol'nl:’memla m

i ; : ESSA).
mortalidad méas baja (DONOSO y CAN nereaticos.—En todos es-

’ a
b) Enfermedad celiaca, sprue, trastornos Ir)asas y es légico pensar que
5 cuadros existe una deficiente abSere deé; tecimiento de vitamina K
el trastorno puede comprometer. tambien el al asdo la vitamina K en estas
el organismo. A titulo de ensayo se ha empr Seea “n definitiva.
alecciones; por el momento, nada }?uede decl _Suelen acompainarse de he-
¢).Hipertensién arterial, nefritis, uremia: ente la literatura registra
Morragias de la piel y de las mucosas. Ultimam
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3 casos que presentaban pirpuras, epistaxis y PIiOIOI}gacxpn del tiempq g,
protrombina, en los cuales se empleo con éxito la vitamina K: |a5 hems.
lores de protrombina se normalizaron. Unga ey ol

rragias cesaron y los valore : ¢
riencia tan exigua no permite hacer 'dgducmones. de ninguna especie,
d) Hemofilia, plrpura trombopénico, anemia aplastica, leticemiys

Aunque el defecto de la coagulacién de la hemofilia Se parece al de [g ¢,
rencia de vitamina K de las aves, los ensayos experimentales y clinicos
hechos en esta enfermedad y en las demas que encabezan este Parrafy.
han fracasado totalmente (CHENEY). ).
PREPARADOS COMERCIALES:
Katin., Sanitas. 2-metil-3-fitil-1.4-naftaquinona. Ampolletas con 5 mg. v cépsulas cop

1 mg. mas 20 cg. de &cidos biliares.
Mina K. 18. Tabletas con ! mg. .
Vitamina K. Organa. Ampolletas con 2 mg. y granulado con colato de sodio.

Kavitin. Bioquimice. Tabletas con 1 mg.

Klotogen, Abbott Tapsulas con 1000 U. Dam. :
Klotogen y Bilien. Abbott. Capsulas con 1000 U. Dam mds 30 cg. de salss biliares. -

Quigo-Tremhin. Lederle. Caépsulas con 1 mg.

RESUMEN

La mayoria de las causas que conducen a las avitaminosis provocan
estados de carencias multiples, que obligan a su correccion por el empleo
conjunto de los diversos factores incriminados. En la Clinica es lo méas
frecuente observar estas asociaciones y asi senalamos que la avitaminosis
A, por ejemplo, no se presenta sino excepcionalmente al estado puro y
cuando esto sucede por lo menos existe también un estado subclinico de
otras carencias, que la completa correcciéon de un cuadro de pelagra re-
quiere evidentemente el empleo adecuado del acido nicotinico, pero que
resulta siempre muy eficaz la adicién de los diversos medicamentos que
contienen los demas componentes del complejo B, que de acuerdo también
con las cualidades fisicas de las vitaminas (hidrosoluble, liposoluble) y la
labilidad mayor o menor a los factores de oxidacién, las perturbaciones que
en tal desorden se originan en el tubo gastto-intestinal, agravan las avi-
taminosis de acuerdo con estas caracteristicas. Esto es lo que ha llevado
a la elaboracién de productos de combinacién de diversas vitaminas y al
problema de los alimentos enriquecidos en vitaminas.

A continuacién damos una lista de productos de esta especie. (La ta-
bla del contenido vitaminico de los diversos alimentos se encuentra al final
del Tratado).

Priovit. Bayer. Complejo de vitaminas hidrosolubles. Grageas .ontienen vita
g ! . 5 que contie
na Bl 0,5 mg; vitamina B2 0,25 mg.; Cantan 25 mg.; factor PI;; 5 mg.
ﬁll;gol. Parke Davis & Co. Céapsulds con vitaminas A, Bl, B2 y D.
2 (;)1 C Parke Dav)s & Co. Igpal que el anterior mas vitamina C. B4, BY
Ene ‘l)’nl; )ex. Parke Davis & Co. Cépsulas, Complejo vitaminico B (B1, B2, B3, B%
ABD Capsulas. Abbott, it. A; it. Bl; man de Vit
B2; 900 U.1. de vit. D. 6200 U.L. vit. A; 30 U.I. de vit. B1; 10 U. Sher 1.;B?
Vita-kaps. Abbott. itami . Bl 7 ; ; D 900 Ui
20 0 Sheaps. Abbott. Con Vitamina A 6200 U.1.; B1 75 U.L; C 10 mg:i D 9 e
Penta-kaps. Abbott. Vitamina A 6200 U.I.; Bl 75 mg: C 10 mg.; D 900 U.L; Ao
U. Sherman. s S ) C 40
Nestrovit. Hoffmann Laroche, Tabletas con vitamina A 5000 U.I.: Bl I(TSCU:J]O UL

g%bb%.sfo U.I. Emulsion: por cucharadita, A 5000 U.I.; Bl 83,5 U. I

mi-

CAPITULD xy

THATAMIENTO DE ALGUNAS ENFERMEDADES BEL METABOLISHO
GOTA. DIATESIS yRricy

se caracteriza clinicamente por ata
por depésitos de mohourato de S0

E S
acido Il;ri'ff ?51’1’{‘31?(11\;21;‘¥f fﬁg?:éco DE LA GOTA.—L, cantidad de
8 Mg.%; aun cuando se supriman de Ia diets (o101, "Ormal oscila entre 3
urico, las modificaciones d eixursores del 4cido

- Al revés, es posi-

g tion (&) ”Idll(]l}_‘s canti ades de ment d t 5 de / 'l
ble la mges C 8 a. d atl ntos l)l oductor €S de acic (0]
urico sin que aumente ]a uricemia

X cepta que el 4cido tirico se o

Inas o del acido nuqcleico (queoplgécclz 32105011115:
pec(t]iv:llmcnte), que forma
eos de las c¢é
Slgulente manera: 1.—La nuckzoprotefﬂaele'.:lslac‘?c;clljcl;l?I"l‘I(?'.S
una proteina y acido nucleico. 2.—E| 4cido nucleicous:_f
eotidos, cuerpos que estin formados por 4cido fosféri-
tadenina o guanina) o pirimidica (citosina o timina) y

Parte de los alimentos 4 ;
0 vegetales de I ntos y en especial de los niel

Por la digestion en
transforma en nucl
€0, una base purica

Nucleoproteina

P » < A1 v .
roteina Acido nucleico

v
Nucleotido

Acido fosférico < - Nucl\é i
// f
oAl
//
Hidy M 4| $
( en?ég de carbono Base purica Base pirimidica
a o hexosa) (adenina, guanina) (citosina, timina)
\‘/ .
Hipoxantina
v .
Xantina ‘

v
Acido urico
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’ .
un hidrato de carbono, que puede ser una Pent?sa ‘(;1 es de origen yg,
(de origen animal). 3.—EI nucleotido es desdoblado a
tal) o una hexosa (de un nucleosido, sustancia que st constityidy
A e“béc‘dgéﬁ’sjgrﬁioa{ase plrica o pirimidica con pentosa o hexosa, f 5
’}:511 C::cllel:sﬁdo, en su metabolismo, da lugar a unél bise ll:urlca,o,l"rimfdica
hidrato de carbono (pentosa o hexosa). 5—La base purica (aden;.
ok ina) es convertida sucesivamente en hlpoxgntlna, Xantina y ej.
gﬁ %rgi‘c]cinEn cambio, la base pirimidica parece sufrir un desdoblamientg
mas completo. [
Tk ]Sases puricas y ‘el épido urico son cor{xpues_tos clcl._nucleo pl’xri_co:
el 4cido trico es la trioxipurina, la adenina es la amino-purina, la guanina
iaminopurina. .
% lasgx;:?g;gogue los nu;leosidos pueden ser ya absorbidos, pues se les hy
ngre humana.
encoghrae(;?eegnli_ez% gnalitico intervienen NUMETosos fermentos, nucleasas,
nucleotinasas, desaminasas, etc., que se encuentran en todos los tejidos.
Pero en algunos animales carnivoros _gmste otro fermemq.’ la uricasa, que
metaboliza el acido Grico por oxidacion, hasta la. formacion de alantogna.
La ausencia de este fermento en el hombre explica el hecho que en éste
el acido trico sea un producto final del metabolismo. ' .
La transformacion de la adenina y de la guanina se hace bzgo la in-
fluencia de fermentos que producen la desaminacion y reduccion, para
convertirlas en xantina e hipoxantina, las cuales, finalmente, por oxidacion
se convierten en acido urico. Al menos en la sangre del buey se han en-
contrado grandes cantidades de oxipurinas combinadas con pentosas, pm]'
lo que se supone que las purinas de origen vegetal se metabolizan por e
roceso indicado.
N Cuando una persona es colocada en una dieta sin purinas, las 'fuer.ltes
del acido trico excretado por la orina son las propias nucleoproteinas; se
trata pues de acido uricc endégeno. .
Cuando el alimento contiene purinas, la excrecion de acxido arico aq:
menta; es el acido urico exdgeno. El consumo de alimentos ricos en purln
nas, como, por ejemplo, mollejas, se acompafia, en la persona sana, de o
considerable aumento de la excrecién de acido urico por la orina. La Cage
tidad de acido Wrico eliminado por una persona sana en una dieta libre
purinas (Acido urico enddgeno) es mas o menos constante. 1o e
El acido trico en la sangre del gotoso estd aumentado y oscila alr o
dor de 5 a 8 mg.}. También el 4cido Girico se encuentra elevado en 1a e
fritis crénica, en la artritis deformante, en el saturnismo cronico, lerllmos
leucemias, en infecciones agudas, especialmente la neumonia. En a gnota-
de estos enfermos el nitrégeno no proteico de la sangre esta también Lo
blemente aumentado, mientras que en la gota no complicada de nt’; i
no hay aumento del nitrégeno no proteico. Lo caracteristico €s, pues; sitré'
vacion de la uricemia por encima de 5 mg.%, asociada a cifras de’
geno no proteico menores de 50 mg.%. : nside-
Un retardo de la excrecién del 4cido Grico endégeno ha sido coanéﬁ'
rado como la caracteristica del trastorno metabélico de la gota. 'Un Todos
sis de la literatura a este respecto no comprueba esta concepclon: S diss
los sujetos sanos excretan el acido 9 b

S sat trico endégeno dentro de alguro: T
En experiencias hechas en enfermos artriticos, el 4cido urico exog inacion
climinado en plazos semejantes. Sj es que existe un retardo de '31""1’0 -
del Acido rico en la gota ¥ artritis deformante, este es muy pequen
rece de valor en la patogenia de I gota. del M€
Pero no sélo esta por el momento mal esclarecido el problema duda’
tabolismo del 4cido trico en o] estado gotoso, sino que hay C‘ert'asicas
del papel que juega este acido trico en las manifestaciones Patomg

16650 ==

a gota. El antiguo concepto de los de Osit Acido tiri

latagque agudo de gota ya no se qceptg. Lo(;suiz;?%%;gslf&gomo causa del
talmente bajo la piel y el. am'do'urico que circula disuelto e 0? B s
ejercen efecto inflamatorio ni téxico, y mag improbable o tr(l)da Sangre, no
te agente, en las concentraciones en que en la Clinica se e avia que es-
da determinarlas. Es asi como dj Saeuentna, pue.

. [ Versos autores han investi i
(B T ortes T sl coms d vestigado experimen-

. de un mecanismo de hipersensibili
la patogenia del ataque de gota. Desprovisto el acido ﬁrigo ilen:Sllcbclil(})ga?é;:ir3

ca directa se le asigna la calidad de un alergeno

SR 3 » para el cual
seria hipersensible. Sobre este nunto pued i R

bajo de . RODRIGUEZ puede consultarse el espléndido tra-

En resumen, la gota es una enfermedad de etiologia desconocida'.

Tratamiento

GOTA AGUDA. REPOSO.—EI réposo com
Las partes afectadas deben ser protegidas con

CALOR Y FRIO.—Las aplicaciones de calor o de frio, en forma de
compresas o de calor seco, a menudo dan buenos resultados.

MEDICAMENTOS. .Célchico.—

pleto en cama se impone.
una franela.

] _ Es una planta de la que se emplean el
bulbo y las semillas. Contiene 2 alcaloides, siendo el mas importante la

colchicina. La accion farmacoldgica del célchico se ejerce sobre el sistema
nervioso predominantemente. Esta accién es analgésica, por efecto sobre
las terminaciones sensibles, con depresién concomitante de los centros de
la médula espinal y del bulbo. Ejerce también una accién sobre las termi-
naciones del parasimpatico v a ello se atribuye’ la estimulacién del peris-
taltismo intestinal que determina. Este efecto es inhibido por la atropina.
Sobre el rifién y a dosis débiles, es capaz de aumentar la cantidad de urea
eliminada; pero la concentracién de la urea y de los uratos no se modifica.
En lo que se refiere a la eliminacién de 4cido urico, Ia,s opiniones son con-
tradictorias: algunos creen que ejerce su accion benéfica aumentando la
eliminacién de acido urico, otros, que no hay una m9d1f!cac10n y aun que
Su eliminacidn podria disminuir bajo la accion del célchico.

Las manifestaciones secundarias de la administraciéon dc; colchico y col-
chicina se caracterizan por vémitos, diarreas a veces sanguinolentas, pulso
lento, oliguria y cianosis. La muerte por intoxicacion por cpl(_:hlco es debi-
da a la paralisis vasomotora del esplacnico, con el consiguiente fenomeno

e shock. -

1 ge puede emplear la tintura de cé]ch]ico,z . ﬁiriﬁs‘és?fs f(‘)i% sz;slgl'l‘ 5:;25
a2 cc.) cada 3 a 4 horas, hasta 5 cc. en las ; - A :

tal son n)ial toleradas. A ello es debido que las preferenclas esten por el

émpleo. de Ia colchicina, dandose de esta sustancia 0,25 a h’astag. L et
Oras, aun durante la noche, en los ataques muy {l;ravtejies coin?) niuseas

lor Se alivie o0 aparezcan molestias gastro-intestinales,

¥ vomitos, :
Cuando el enfermo conoce su dosis

Posteriores, emplear de una sola vez la
Sultados

de tolerancia, puede, en ataques
dosis total y asegurar asi los re-

X da del Colchicum autumnale L.
n 1 illa madura ¥ desecalit " 536 a 044 %). D.MS.:
l()ll‘am' cmgzegg)e !]]zlllcpdg:‘e g?x’n)teggng!iuo ¢, de colchicina (limites: 0,3
1510 2 J ‘
inturs dv o1 da tintura
de niMtura’de oSlekico (de 1a F. Ch. IID. 100 cc de esta .
¢olchicina (1imites: 0,036 a 0,044 g.). er e UL 100 s .
Polvo de semilla de colchico (tamiz N? 2 -~ == 7701009 ce.
Alcohol dilufdo .. .. «- oo oo *® =0 "

deben contener 0,04 g.
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Liquido de color amarillo, de sabor amargo, que precipita por adicién de sy Volumey

M.S.: 15 cc.; D.M.D.: 5 cc.
i a(!:;:)llac.hilc?irm. Houdé. Granulos de 0,25 y 0,5 mg.

Mientras ejercen sus efectos }os medlcarlxrxentost .z'anterlores Y si el dolop
es suficientemente intenso, habra que enlrgp’le_ar otras Sll'lslan(;lE}S analgési.
cas, especialmente derivados del acido sa 10}11 1c01, como la aspirina o e[ g,.
licilato de sodio y aun la morfina. Son muchos los. q{ug plensan que los sy.
licilicos ejercen sobre el ataque agudo de gota uri ele’cto 1t)a_11‘saludable co-
mo el colchico y la colchicina, y en la practlcz{ suelen observarse esplén-
didos resultados con este medicamento. La morfina se utiliza en los casos
en que el dolor es muy intenso y no cede a los tratamientos anteriores, Se

inyecta la dosis media de morfina, 1 cg. 0 mas sl es necesarlo.

Habra que atender igualmente el vaciamiento de!l intestino y.de un
modo rutinario se emplean purgantes, sobre todo sulfato de magnesio o de
sodio. . e ¥

La dieta en este momento queda estr*ctamente.hmxtada_ a los ahr.nen-
tos libres de purinas y facilmente digeribles: harinas cocidas, porridge,
arroz cocido, maicena, puré de papas, manzanas, budines de frutas, leche,
té o café sin cafeina; debe darse agua en abundancia. "

Hay medicamentos capaces de provocar _el ataque de gota y. asi como
es logico suponer de origen gotoso la artritis que se produce despues de
una intervencién quirargica, hay también que sospechar la etiologia go-
tosa de una artritis cuando el enfermo se encuentrd en tratamiento con ex-
tractos hepaticos, diuréticos mercuriales, vitamina B1, acido dehidrocolico.
Todos ellos son medicamentos provocadores del ataque agudo de gota.

GOTA CRONICA.—Tratamiento en los intervalos de los ataques.

DIETA—La dicta para la gota debe tener las caracteristicas siguen-
tes: pobre o exenta de purinas, rica en hidratos de carbono y pobre en gra-
sas, esto tltimo, especialmente cuando se trata de obesos. La restriccion
de hidratos de carbono se hara solamente en los casos de diabetes conco-
mitante. LiHl

Dietas de esta naturaleza son apropiadas porque reducen al ‘minimun
la formacion de uratos exégenos y dan margen asi a la eliminacion del aci-
do 1rico endogeno. s 9

p En general la dieta debe estar exenta de purinas, por lo menos por #
dias cada semana y debe ser pobre en purinas en los 5 dias restantes de e'l ‘?-
Una dieta normai contiene alrededor de 600 a 1.000 mg. de cuerpos PU™
cos; una dieta pobre no debe contener méas de 100 a 150 mg. dar

Aparte de los hidratos de carbono, las albuminas que s€ pueden z;
son la’ leche y los huevos, que encierran cantidades tan pequenas de 'cuen_
pos puricos que practicamente pueden no tomarse en cuenta. Son al’mee_
tos muy recomendables para los enfermos de gota. No se considera neces
sarlo restringir la ingestion de albminas, desde que el acido arico 19 0
producto intermediario del metabolismo de estas sustancias. Sin embita1 gui
u_n‘a restriccion es con\fenlcnte, ya que en general en la gota debe iales.-
cirse el consumo de alimentos de origen animal y preferir 10 VeER o
y porque las sustancias proteicas, aunque oxenta§ de purinas, Puedeons di-
fluir en el proceso de la gota, por aumentar el {rabajo de los organ pe-
gestivos, por alterar el equilibrio iénico y coloidal y por acciones e 105
cificas, por el momento desconocidas. Se evitaran naturalmente todosltas
organos glandulares, que son muy ricos en células y que Comieneﬂ,anen
cantld.ades de purinas (higado, rifién. sesos ete.) 100 g. de carné 'fgn v
2grolxilrpadameme 10 cg. de sustancias paricas; en cambio, en €! rl:yor{ﬂ

el higado hay 3 veces mas y_en el timo casi 10 veces mas. A 12 ™
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de los gotosos no les perjudica una canti
sion acerca de la conveniencia de dar ca
mucha base y en la actualidad no se ha
tos tios. El pescado, que se incluye en
gue de las demas variedades. Algunos
una cantidad de bases plricas bastante

Las ventajas de la administracién
dos, en forma de agua corriénte o de agua mi i
son’ evidentes, norque facilitan Ia diuraesiilsn:rm(?:::’ri%iuriiblcarb??atadas’
arrastre del dcido turico. A este respecto ha habido ekag;eracicoonz % ol A
fermos han 'Sldf) §0met1dos a curas de agua recibiendo hasta 10 litsrg's 01S dG'n-
Esto es perjudicial, porque muchos de estos enfermos resent " li -
ciones circulatorias. 5 i SRRl

El alcoholismo, como los excesos de mesa, fueron sefialados como 1
causaptes de la gota. Si bien el abuso en este sentido es naturalmenteopecxJf
jqdiglal. no hay datos seguros-de que el alcohol, consumido en pequetias
cantidades, sea danino y se puede, en consecuencia, autorizar un consumo
restringido.

En realidad, ni las purinas ni el alcohol son capaces de provocar por
ellas solas la ota, del mismo modo que no es capaz el azicar. por si solo
de causar la diabetes. Se ha solido prohibir a estos enfermos el café. el té
el chocolz_ate. en la consideracion teérica de que contienen purinas’; nerd
esta's purinas son metabolizadas v se convierten en escasisima proporeion
en acido urico y en su mavor parte se eliminan sin alteracién y en forma
de monometilxantina. Ademés, la vractica hace pensar que no son dafiinos.
. Los adeptos a la patogenia alérgica de la gota estiman que tiene poca
Importancia la supresion de cualquier alimento. considerando solamente
su tenor en purinas y que lo mas importante es el caréacter alergégeno del
ahmer}to, cualquiera que sea su composicion. Por ejemplo, los esparragos
son alimentos relativamente ricos, pero no de los mas ricos, y es sabido que
son capaces de producir el ataque de gota en algunos enfermos. La expli-
cacién no podria ser otra-que la de un factor de hipersensibilidad.

La base de-la dieta, en lo restante. estd compuesta de hidratos de car-
bono de origen vegetal, eliminando aquellos alimentos que se sefialan en
el cuadro que se anota a continuacion. J

dad moderada de carne. La discu-
e negra o carne blanca no tiene
cen diferencias entre carnes de es-
tre las carnes blancas, no se distin-
pescados en conservas contienen si
mayor (véase el cuadro).

de abundantes cantidades de liqui-

Alimentos con el mis alto contenido en purinas: 150 a 1000 ms. por 100 g.: mollejas.
anchoas. sardinas cn aceite, higado d2 ternera y de buey, rifiones, sesos, extractos
'.de carnes. ha
‘limentos que contienen fnerte cantidad de purinas: 75 a 150 mg. por 100 g.: carne
de ternera. jamon crudo y cocido. carne de cordzro. _cerdo, lengua _dc llf‘r{1qr‘l.
pollo, pichén, ganso, caldo de carne. anguila. carpa. salmon. ostra, pavo, lentejas.
simentos nue contienen captidades moderadas de purinas, menos (.lc 75 1;nz. nor 100
g.: espdrragos, coliflor, langostas. callampas. €spinacis, norotos, F!'"] ";‘Z‘Ob»
.\lime_n(og que contienen cantidades insignificantes o nnlas de p):_rxnnts. e:: e, (?‘:xﬁs;):
sémola, arroz, tapioca, sagu., avena, pan blanco, plnln}w, Pl:{lc-g (\’z?;:lf: rm{‘;
nos damascos ciruzlas naranjas. almendras, (":bo”?':' ?‘jl;-in'; de 'l\'ér'nI ‘mai-
huevo de gallina, manfeauilla, gelatina. harin? de triro, harina avens,
cena, cocoa, café, chocolate, jugo de frutas. café Postum. o : :
Es costumbre suprimir en estas dietas toda clase de condimentos, sa

fg? ytalimentos de dificil digestion, que recargan el trabajo del tubo gastro-
estinal . i

Las dietas mas estrictas en este sentido t:encx;_e} Sceil;g]rozoctigi g)ﬂr%vzﬁg
Una deficiencia vitaminica (vitamina Bl), una de ‘,C‘f e o isiatos
¢ hierro, En esos casos habra que suplementar la dieta

aPropiados. -

phan).—Los derivados
el tratamiento Qe_ la
liminacion del acido

de| MEDrCAMENTOS. Cincofeno y derivadofs (Af‘c’n
got acido fenil-guinolein-carbénico gozan de'l%mala ¢
& Porque se les atribuye el poder de facilitar
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ruebas no son concluyentes y los aumentos
minacién se observan sélo por algunos dlasddespues dd(le la- iniciacigy "
tratamiento lo que podria explicarse por un escinso el umbra] {igl dcidy
arico del rinén, es el hecho que por esta ybporf_g ras razones (accién gp;,
alérgica del cincofeno), estos enfermos se benefician con sy empleo. B, ol
tratamiento de la gota cronica dap pugnos I:esultados Yy dgben emplearse
salvo que el enfermo tenga una idiosincrasia por el medicamento o que
haya un riesgo especial debido a lesiones de la célula hepatlca..

" En la Mayo Clinic se estandariza su empleo en la fOI’ma'Slguiente: 50
cg. de cincofeno se dan 3 veces al dia durante 3 dias consecutivos y se ges.
cansa el resto de la semana. El medicamento puede ser usado asi indefin;.
damente. De tiempo en tiempo la dosw_puegle reducirse o suspenderse gy
administracion si los controles de la uricemia lo autorizan 'y los sintomag
clinicos han desaparecido. Si la uricemig se normaliza, se suspendera ¢|
medicamento o se dara solamente 1 o 2 dias en la semana ¢n la misma for.
ma y a las mismas dosis que se indicaron.

tirico. Aunque las p de [a g,

La F. Ch. III provee: Cincofeno (acido fcnil-quinolein-carbr’nxicq. acido _fenilcincs-
nico. Atophan, Fenoquina). Cristales o polvo blanco o blanco amarillento, inodoro, de
sabor amarge, insoluble en agua, algo soluble en alcghol. mas solublz en éter, soluble en
soluciones acuosas de hidréxidos y carbonatos alcalinos. D.M.S.: 1 g.; D.M.D.: 4 g.

Entre los preparados comerciales anotamos: .

Atophan, Schering. Tabletas de 50 cg.

Tophosan, Sanitas. Tabletas de 40 cg.

Cincofeno. Abbott. Merck. Souibb. Calco. Upjohn. Tabletas de 20 y 30 cg.

Neocincofeno. Novatophan. Es el etiléster del 6-mctil-c1ncof3no. Ticne algunas ven-
tajas, especialmente la d2 ser menos irritante del estomago.

Neocincofeno. Abbott. Merck. Squibb. Tabletas de 20 y 30 cg. N iw

Atophanil, Schering. Arcanol: son asociaciones de Atophan con acido salicilico.

Contra los fenémenos toxicos del cincofeno y derivados hay qug t;"
mar algunas precauciones. Lo mas importante es forzar en cierto mo ;:
ingestion de liquidos a 2 litros por dia aproximadamente, lo cual tambie

redunda en beneficio general del enfermo. Igualmente se combate la toxi-,

cidad del cincofeno con la administracién de grandes cantidades de h}drz'
tos de carbono. Se estima que en los casos corrientes, el riesgo del cincolen 5
avaluado en su accién sobre la célula hepatica, es muy reducido y en A
caso menor que el riesgo de la enfermedad.

También conviene administrar alcalinos, asegurando con ello 1 alc:
linidad de la orina con el objeto de prevenir los colicos renales y.'a p};i'
cipitacion de los uratos en forma de arenilla o célculos en una qrm: ::la-
da. Se emplean para ello el citrato de sodio (1 a 2 g. al dia) y el bicar oen‘
to de sodio a la dosis de 3 a 4 g.,2 a 3 veces al dia. Lo mejor es naturallm
te cerciorarse de la reaccién de la orina con ayuda del papel tormase
cido Wric?
bo de e
echa

Disclventes del acido tirico.—Los llamados disolventes del &
son capaces de aumentar la solubilidad del 4cido urico en el tu
5aye€, pero no en el organismo. Los clinicos estan de acuerdo en T lo qué
su empleo, porque dan una falsa sensacién de seguridad al paciente, o'aleS-
suele dar como resultado el abandono de las medidas dietéticas esenc; Pi-
A titulo de informacién sélo mencionamos algunas sustancias, C°m°] con
perazina, el Lictol, que pretenden promover una combinacion estabr:' mo
el acido uarico. Ni éstos, ni las sales de litio, recomendadas con € tiene
objeto, tienen eficacia en la practica. En este sentido, lo tnico ql‘letes en
algun interés ¢s |a cura termal, en que se ven mejorias sorpren 'er?cos de
muchos casos graves, y aunque no se conocen los fundamentos t,eorlié I
estos éxites, ellos pueden ser atribuidos en gran parte a la medicac
calina y diurética (véase pag. 90).

F
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OXALURIA, DIATESIS OXALICA

El acido oxalico se forma ¢
diario. La unica sustancia préecurs

demostrada su presencia,
Nada se sabe con respecto 3 | i6 )
: a formacién e Aci Ali
Los datos de la literatura son discordantes dogena del feido DA R
Al ser eliminado por la orin recipi
a puede precipitarse en f
/ L OB > s orma de
de calcio, pero esta precipitacion es independiente del pH, a dife oxglfzéo
lo que sucede con el 4cido urico. . it
i La oxaluria, en realidad, no tiene
cion del acido oxalico exogeno, exclu
lizas verdes, tomate.s, choclos, cacao,
esto se aumenta la ingestién de liqui
centracion en la orin

mas TRATAMIENTO que la reduc-
yendo de la alimentacidn las horta-
higado y la racién de pan. Fuera de
' dos, con el objeto de evitar una con-
a, que pudiera favorecer la formacién de sedimentos.

Los alimentos mis ricos en dcido oxilico son: espinaca, ruibarbo, papas. frejoles, po-

rotos verdes, escarola, tomate i i i
rdes, es s s, apio, col de Bruselas, higos secos, ciru
cacao, té, chocolate. ' i ‘6 i



CAPITULO XVI

TRATAMIENTO DE LAS ENFERMEOADES ALERGICAS. (1)
GENERALIDADES. CONCEPTO DE ALERGIA

La palabra alergia deriva de los vocablos griegos allos y ergos, que sig.
nifican reaccion aiterada. Quiere el concepto moderno de alergia expresar
con esta palabra una alteracion de la capacidad reaccional del organismo
frente a una sustancia extrana, es de'c1'l_': una manitestacion de hipersensi-
bilidad. Pero la nocién de hipersensibilidad lleva también involucrada Ia

idea de especificidad. ; ) ; \
La sensibilidad especifica en el hombre y en los animales inferiores es

producida por intermedio de un mecanismo especial que se concibe en la
actualidad como la consecuencia de la interaccion de un par de sustancias
especificamente parientes (por ejerpplo, de un ar?‘tigono y de un anticuer-
po o de anticuerpos y sustancias afines) sobre tejidos susceptibles, que no
son dircctamente irritados por cualquiera de estas sustancias aisladamente.

Como se dijo, estos fenémenos de hipersensibilidad pueden presentar-
se en el hombre y en los animales; en el Gltimo caso el proceso se denomi-
na anafilaxia, que quiere decir sin proteccion. En el hombre, la }}lpgrsen-
sibilidad especifica se designa con el nombre de alergia. Por consiguiente,
la alergia es la forma clinica de la hipersensibilidad esoecifi,ca: mientras
que la anafilaxia es la hipersensibilidad experimental de los ammfiles.

Un individuo puede ser alérgico por herencia o adquirir la hipersem
sibilidad de un modo natural en el transcurso de la vida. Interviene aquz
un nuevo concepto, el de la atonia. palabra que significa enfermedad e~
frana, v aue designa la forma clinica de la hipersensibilidad sujeta a It
fluencias hereditarias. El 609 de los enfermos alérgicos es atopico.

En la sangre de estos individuos se comprueba la presencia de las ga'
madas reaginas, que son anticuerpos especificos v que pueden ser lle\'aR‘;S
@ Ia pel de personas no aléraicas (prueba de PRAUSNITZ-KUSTNEN),
Las reasinas son el exponente de la hipersensibilidad de estos enfermeI
Y las responsables de las manifestaciones clinicas que se presentan €n
momento en que se combinan con c] atopeno correspondiente.

; .. . . i iOneS
Las enfermedades alérgicas son muy frecuentes v sus manl!fest:ICejef'
D el cu

muy var;’adas.. dependiendo éstas del érgano de shock sobre Jergencs

cen su eiecto irritante las reacciones que se producen entre los ai€

Y las reaginas. A
pronqui2

~ Son-de etiologia alérgica las siguientes enfermedades: asma atitis.

fiebre de heno, coriza espasmédico, conjuntivitis primaveral, e.rr?an}:ia,
urticaria, edema de QUINKE, vémitos ciclicos v periodicos de 1a it odics
aftas de la lengua y de Ia boca, plrpura de HENOCH, colitis espas™

Jjaqueca, ete. i

Ste o srgicos °

o DC esta enumeracion puede deducirse que los trastornos ?lirfo espe’
Xpresan clinicamente en los més variados tejidos y organos, &%

e e .

o V&

(1) El presente capi ; ion d
. R pitulo ha sido re n la colaboract
{ro avudante. Dy, Z. von Bernath. chastado co ;
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cialmente frecuentes a nivel de la mucosa de las vi
conjuntiva, de la piel y de la mucosa de| tubo dig
tension. | , g 1 L
Pero la mas comun y la més importante de | <
: as : as enfermed i

es el asma bronquial. Al describir su etiologia y su tratamienatcci)e:oiligflecjs
36"303 Z]r:;g:r;?:gn;-e(:qtssaqﬁlg causa§l ¥ a los procedimientos terapéuticc;s
e todas estas. afecci ; » con s6lo pequenas dj ias i
carse al grupo entero. oy AR ol

as respiratorias, de-la
estivo, en toda su ex-

ASMA BRONQUIAL. ASMA ESENCIAL

_ El asma bxor.lqm‘d'l se flefn?e como aquella enfermedad alérgica y ato-
pica que se maniliesta por paroxismos disneicos repetidos, que dificultan
especialmente la espiracion y que se acompanan de angﬁsu’a tos y es
tridor. - ' o=
~ Es una enfermedad generalmente hereditaria, La precocidad en la
aparicion de los primeros sintomas depende de |a importancia (intensidad)
aey factor hereditario; una herencia fuerte, paterna.y materna a la vez pro-
vocara la aparicion ae los primeros sintomas Ya en la primera o seg’unda
infancia; una herencia més débil, en la juventud y una herencia mas dé-
bil todavia dara lugar a la aparicion tardia del asma, en la edad adulta
(pag. 19) . : '

En la mayoria de los casos, el primer ataque se presenta en la puber-
tad y es confundido con frecuencia con bronquitis banales y otras ateccio-
nes catarrales de las vias respiratorias. La repeticion e intensificacion de
las crisis imponen posteriormente el diagnéstico. ’

Si el entermo no es tratado en forma conveniente, los ataques tienden
a presentarse cada vez con mayor frecuencia y a hacerse prolongados; los
periodos de bienestar se acortan y, por ultimo, las molestias llegan a ser
Permanentes, decreciendo su intensidad sélo transitoriamente, sin desapa-
recer del todo. Se instala asi el llamado estado asmatico, que causa al en-
lermo sufrimientos indescriptibles y torturas que en algunos casos no en-
cuentran parangén con ningun otro cuadro de la patologia humana.

ETIOLOGIA Y PATOGENIA.—En la mayoria de los casos de asma
S¢ puede demostrar claramente la existencia de los alerggno; causantes,
¢on la ayuda de los procedimientos que més adelante se indicaran. Sin em-
bargo, hay que senalar que hay eniermos que no reaccionan a la prueba
Cutanea con alguno de los alergenos conocidos y se supone para ellos que
la Sustancia sensibilizante, a la cual responden con una sensibilizacion pro-
Bresiva a través de la vica, sea aigun uerivado metabolico QGI propio en-
iermo, Este tipo se ha designado con el nombre de asma intrinseco y cons-
tituye ung forma de muy mal pronéstico en lo que se refiere a las posibili-
dades de ¢xito terapéutico. Afortunadamente los casos de asma intrinseco
Tepresentan una minoria dentro del gran grupo de los asmaticos.

. En I3 etiologia del asma intervienen tres factores que son: el factor
onstxtucional, el excitante y los factores contribuyentes.

" 1. FACTOR CONSTITUCIONAL. Es hereditario. En el 607 de los alér-
98 Se puede evidenciar este factor en la anamnesis. oy a
fieanr. Substratum es dificil de precisar. Es posible que m}er\ enba;:)br?gdl-a
<aciones de |gg glandulas endocrinas, ya que es de reggdcomp Z‘
Sravacién de los sintomas alérgicos en relacion con los perio ?S Z’Cns Tua-
es, y alteraciones bioquimicas de la sangre, habiéndose encon ﬁa oI un dul-
Mento ge los ammo_égidos y del acido turico, modificaciones del colesterol,
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alteraciones del equilibrio sodio-potasio, tendex_lcia ala alcalosis, hipep
{asemia con disminucién de las sales de potasio en los tejidos: Po-

= hipog
3 T e ’ 1ce.
mia e hipoclorhidria son también de comprobacion banal en estog enfermqg

9. EXCITANTE.—Se designa con el nombre de alergeno. El facop cons
titucional por si solo no puede provocar la aparicion de las manifestaci(,ne;
clinicas sin la accion previa, preparante, del alergeno Y sin su Intervencigy,
posterior directa en el desencadenamiento de una reaccion de tipo antj o
anticuerpo. '

En el curso de la vida, los contactos sucesivos del organismo atdpico
(factor constitucional) con cualesquiera de los numerosos alergenos que
se encuentran en el ambiente, generan una progresiva hipersensibilidag es.
pecifica para cada una de estas sustancias, moaificacion que se expresa por
1a aparicion en la sangre circulante qe_lgs respectivas reaginas. Si el apor-
te ae atergenos a un individuo sensibilizado, en el cual las rehginas han
alcanzado una concentracién suficientemente alta en la sangre, es masivo,
la reaccion de tipo antigeno-anticuerpg se produce de un modo también
masivo, excediendo los limmites de la tolerancia funcional del organismo;
los sintomas clinicos estallan asi por primera vez.

Los alergenos se dividen en varios grupos, que analizamos a continua-
cion.

a) Alergenos ingestantes o alimentos. Casi todos los alimentos puec}en
producir enfermedades alérgicas; pero la experiencia senala la mayor im-
portancia etiolégica de algunos, que entre nosotrgs y de acuerdo con las
dermo-reacciones son:

Grupo de Carne: caballo, cerdo, gallina, cordero y vaca; Grupo de Leche y Deriva
dos, inciuso Huevo: queso, leche de vaca y huevo; Grupo de Mariscos: jaiva, camarﬂ;:
choro, erizo, corvina y sardina; Grupo de kstimulantes, Dulces y otros: almendra, m*’;{‘“
miel, pimienta, cacao, chocolate, mate, té y café; Grupo de Frutas: limon, uva, frutila
manzana, nuez, durazno, ciruela, pera, naranja, platano y sandia; Grupo de Verduriz,g'
Condimentos: pickles, tomates, pepinos, lechuga, apio, acelgas, espinaca, batarraga lel
cebolla, aceituna, paltas, alcachofa, aji, zanahoria, achicoria, repollo, rabano; Grup:m_
Legumbres y Cereales: poroto, arveja, centzno, garbanzo, maiz, trigo, haba, papa ¥ 8

Es de regla que la sensibilizacién en el lactante y en el nifio se 'h:;‘ga.
por ingestantes; en cambio, en el adulto la sensibilizacion se hace por i ﬁ
lantes. El asma de los lactantes es, pues, generalmente produmdo por ;e-
mentos; pero con el tiempo pueden entrar en juego otros alergenos Pz .
necientes a diferentes grupos. Lo importante es saber que la enfepl en
cemienza por ser una monosensibilizacién y que se convierte ulterlqﬂfgés‘
te en una polisensibilizacién, hecho de gran trascendencia para el dlagmés
tico y el tratamiento: la desensibilizacién es tanto mas facil cuanto
reducido sea el nimero de alergenos en juego. ipos, &

_Los alimentos suelen actuar también como alergenos de otros tlp,?)c'an-
decir, no como ingestantes, sino como contactantes o inhalantes, proV
do, por ejemplo, sintomas clinicos por el olor que desprenden. n ve

Se ha demostrado ultimamente que entre los alimentos de ortigee ond
getal que actan como alergenos, hay cierto parentesco, del cusl Pt
Su poder sensibilizante; si se agrupan segun las caracteristicas ei mis*
rales y funcionales de sus tejidos, resulta que los componentes d€ ee OF
mo grupo botanico tienen un poder alergdgeno similar. Por est0 S Fon
muestra la existencia de una sensibilizacién para un miembro S¢ g
po botamco,’todos los restantes componentes del grupo deben Se” s ot

rados también como ; éutlic
. causantes edidas terap
pondientes y tomarse las m :
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En la tabla que damos a continuacién
e ;
sefialados por VAUGHAN comprenden alimentes o\ st s
gn la antigua concepcion, no podria y distintos, que, se-

N tener parentesco alguno,
Bacteriog
Al 2 - Diatomeas
gas — —=————— Flagelados
{ Mcho
Ficomicetos
Ascomiceto3 —_—- —H
S e 0Dgos ——————— Levadura de cerveza
Musgos
Licopodio — Pteridofitos y Cicadéceas
Gimnorpermns Sl { Helechos
Pines ———————————————Gimnespermag______ Encbro
{ Cedro
Palmus Angiospermas Lirios
Monocotjledéncns Pastos
|
Orqufdeas
Rosg L Angiospermss ———— ———————Trigo sarraceno
Leguminosas . Dicotiledoneas Bauce
Fumilia del perejil | Encina
; Olmo
| Mostaza
Uvss e L)
Brezos 3

Card rani
cnales (Geranios) Dondiego del dfa
Muadreselvas

e Hiethn becerro o

antirrino
Papas
Ehitg st e o, e ey e
Begonia
Vencetdsigos
Nispery ———— L) el R b

Pepinos

Compuestas

. ; irs ileas ete.
Zuz6n, género toladigo, girasol, astero

' > 3 e, 6.
Scgdn Vaughan, <Practice ~f Aliergy” (1939), pig. 316
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b) Alergenos inhalantes. Comprende este grupo los p()lenes, los P

elog
las escamas, el polvo de casa. )

Pélenes. El polen es el oérgano de fecundacion de las plantas, Pity
der cumplir esta mision, el polen debe ser transportado de una pla'mao.
otra. Atendiendo a la forma en que el polen se distribuye, se distinguea
plantas Anemofilas, que confian su polen al viento, y plantas Entom(n’ila;1
cuyo polen es repartido por los _ms.ectos:‘ En f\_merlca, las pl;mtas Anemg,
filas son muy numerosas y se dice que América es la patria de las plan-
tas Anemofilas”. Como el medio de transporte es inseguro para alcanzay
el objetivo, la planta debe producir polen en camid‘ades extraordingpis.
mente grandes. En ocasiones el polen recorre espacios considerables;
le.ha encontrado a 6.000 metros de altura y a centenares de kilometros ge
distancia de su punto de origen.

Clinicamente cualquiera manifestacion alérgica producida por pole-
nes (polinosis) de plantas Anemotiias se reconoce faciimente en la anam.
nesis del enfermo: las molestias se presentan cada vez en la misma época
del afio (Primavera o Verano); el ritmo estacional caracteristico sélo se
pierde cuando, en el curso de los anos, la sensibilizacion se hace compleja
y multiple. Depende su aparicion también del sitio o de la zona en que vi-
ve el enfermo: son mas intensas en las zonas de gran vegetacion, expues-
tas a los vientos que arrastran el polen, y desaparecen o disminuyen en
la costa o en los viajes por mar. Aunque la costa generalmente ejerce una
influencia beneficiosa, ésta depende estrictamente de la direccion de los
vientos; en las costas en que el viento sopla desde el mar hacia la tierrs,
las molestias desaparecen rapidamente (estas playas son ‘Quinteros, Mai-
tencillos, Llo-Lleo, Cartagena); pero en aquellas en que el viento sopla de
la tierra hacia el mar, los enfermos siguen teniendo sintomas (Zapallar,
Algarrobo). .

En Chile, la flora Anemofila ejerce su influencia hasta una altura de
1.400 metros; a mayores alturas se alivian los enfermos de polinosis.

_ Las plantas Entoméfilas confian su polen a los insectos. Como este me-
dio de transporte es bastante seguro, la cantidad de polen producido &
escasa, los granos son de mayor tamano, hiumedos y pegajosos, para adbe-
rirse a los insectos. Por estas razones solamente pueden ser dlsynbuldf)s
por los vientos en zonas muy reducidas, presentandose las manifestaci
nes ale}rglc.as Unicamente en regiones muy circunscritas. ¢
... En Chile, las plantas alergogenas mas importantes florecen desde Sepr
tiembre hasta Marzo. De acuerdo con esto, el cuadro clinico evoluciona en
una forma tipica. Se describen tres periodos en la evolucion: 12 4
Agosto a 20 de Septiembre: los sintomas son violentos, eSPGCi"‘m"gn.te |eé.
las regiones en que hay arboles; los alergenos mas importantes sor: I;as
tano occidental, Juglans regia, Liquidambar, Papulus y entre 1as P i p
la Mithlenbeckia chilensis y el Erodium. 2.—15 de Octubre a 15 de Ene )
violentas crisis de fiebre de heno, acompaiiadas de molestias asmatlfoffé 2
0 de verdaderos ataques de asma; alergenos principales: Plantago lanrteS-
latum y Lolium perenne.. Las molestias se presentan en casi todas P2

: lo qué
aun en las grandes ciudades, pero se aminoran en-algunas costas Lt

depende de la di i& % : ra superior’
[ T de los vientos) y en estacioncs de altura % “;jes:

: —Enero a Marzo: molestias leves; alergenos Pr
Xanielum, Cynodon, Rumex, Medicago, Anthemis, Silybum.
freeys Plantas aneméfilas de la Zona Central de Chile son ¢ iine
calgﬁgnqa las responsables de este tipo de asma. Se da 2 contmue -

arlo de polinizacion de la Zona Central de Chile. Se trat2 % 'yos

riencias recogidas e vici cién del DF
n nue 1 ion de
BERNATH stro Servicio con la colabora
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’

CALENDARIO DE POLINIZACION DE LA ZONA CENTRAL DE CHILE

AGOSTO SETIEMBRE OCTUBRE

Poa annua Poa annua. -

Plintago laqceolala ' '."gla"S, regia. ;?;ntgzgu]tnceolat
Juglans regia “lantago lanc. Taraxacum off.
Avcna hirsuta Platano oriental. H

S.nthemis cotula.

Miihlenbeckia chil. Acer. pseudoplatanas, Spartium junceum.

Acacias. Taraxacum officinals,

Acacias
JTubea spectabilis, Esch: h i
Chan}acrops humilis. I:;?h;‘x:'u‘s’}ma G
J Acacias. Bromus,

Fschscholtzia calif,

; Hord i
Brassica campestris. s Inirinum,

]?diipogon crinitus.
Atrostis verticelata.
Tithrea cdustica.

Frassica campestris.

Yubea.
NOVIEMBRE DICIEMBRE ENERO
Acacias. Acacia. . Acacia.
cschscholtzia. Eschscholtzia. . Agrostis.
Lathyrus. Lathyrus. Zea mays.
Bromus. . Polipogon. Trifolium.
Hordeum. Agrostis. Medicago.
Polipogon. Medicago. Cynodon dactylon,
Agrostis. Trifolium. Fceniculum vulg,
Medicago sativa. Lolium. Clonqui.
Lo}ium perennz. Poa. J.olium pzrenne.
Trifolium. Taraxacum. Poa annua.
Poa annua. Flantago. Plantago.
Taraxacum off. Anthemis. Spartium.
Plantago lanc. Spartium. Silybum.
Anthamis cot. Rumex. Raphanus sylvestris.
Spartium, Melilotus. Erodium,
Lithrea. Silybum marianum. Melilotus.
Rumex. - Erodium. Galega.
Melilotus GGalega officinalis. Rubus.
Erodium, Rubus ulmifolius. Romasa.
Brassica campestris. Taraxacum.
Anthemis.
FEBRERO MARZO
Acacia. Acacia.

Zea, Galega. Rubus, Romasa. Poa.
edicago, Silybum, Raphanus. Plantago.

Cynodon, Poa. Cynodon.
Foeniculum, Xanteium spino- Foeniculum.

sum. Cicuta. }
Plantago, Spartium. Rubus.
Trifolium,

Las caracteristicas de estas plantas son las siguientes:

1.—PLAY DE PRIMAVERA: y

1’“3'0I {}aﬁfsﬁiaycf"?,};‘;fﬁﬁ? Planta comtin, que florece l1:n Sﬁ‘mf",‘i,':' gccltit‘x,l;reLy
Novizmbre. El tallo y las hojas se comen en ensaladas. Su polen no es y . La

literatura no registra observacionzs sobre el papel asmégeno del yuyo, pero dos de nues-

tros asmati s ibilizados a 6] por la via bucal. : 4 P
da .rcaunf"f,\c\s,gfa“'}]is,cs"’fi'ab)'_l Florece a fines d2 Julio. Importancia alt.l"gégena secun
ria, S P i im-
Arce (Acer pseudoplatanus). Arbol dz pOImlmmonsgg‘;’:lfgeau?'g:t:dgrl:l;r:ﬂ:)zlo
Portancia en los parques y jardines urbanos. Florece en olestias éculo-nasales.
de tres semanas, durante el cual se produce un brote de n(l:%ntral Florace en los meses
Colihuai (Colliguaya odorifera). Arbusto de la cﬁ:ggrm. .
de Agosto y Seticmbre. Importancia alergbgena sel ultivada en Santiago, que florece en
Primavera (Bellis serenne) . Flor ornamental, cI N fancia alergogena secundaria.
Bosto y Setiembr ?oduciertio abundante polen. mg nte, que produce escaso polen
Quilo (Miihl §'= rf(' chilensis). Maleza muy ﬂ.’-":’]".‘ Seiones con esta planta, pero su
en Agosto y Set'en ﬁc ¥ (o se han descubierto §ensxb1 {Zﬂol,n y el contenido en almidén
abundancia;, e] t;cm‘;e}educido el transporte aéreo g :n algunos casos de asma y de
el protoplasma n;:aar::en p=nsar‘que tenga importancia
tiebre de heno. ' ' todo el pals, tiene un tiempo de poll-
Aromo (Acacia dealbata). Muy abundante €n
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nizacién largo, de Agosto a Abril, por el gran numero de variedades. Escaga impo
alargogena. rtanciy

Plitano oriental (Platanus orientalis). Arbol ornamental de las grandes ciyg
Santiago es el mas comun, especialmente en ciertos barrios, donde causa unp vé‘gfs: en
endemia de fiebre de heno y de asma en Primavera. Poliniza en Octubre, Impor adera
alergogena de primer orden. Junto con el arce, causa la mayor parte de los casos d“"nc_la
bre de heno producidos desde mediados de Setiembre hasta mediados de OCtubre fie.

interesante observar que en los Estados Unidos no tiene importancia alergégena af'
en Argentina, su peligro es bien conocido y las autoridades estudian la pmibilidaduﬂa:
reemplazar dichos érboles en los paseos publicos. : de

Diente de leon (Taraxacum officinale). Planta muy comin en<la Zona Centra]
florece de Septiembre a Enero. Importancia alergdgena de primer orden, no obs'taque
)a escasa proauccién de polen, debida, al parecer, a su composiciéon quimica. En los ‘és‘e
tados Unidos y en Espaha no se han descrito sensibilizaciones a esta planta, . 4

Dedal de oro (Eschscholtzia califérnica). Poliniza desde Setiembre hasta Diciembr
produciendo abundante cantidad de polen. Importancia alergoégcna secundaria, *

Palmera (Yubaca chilensis). Arbol muy abundante en la Zona Central, qua constj.
tuye un adorno comun en las ciudades. Poliniza con abundancia extraordinaria en Q.
tubre y Noviembre. Importancia alergogena de primer orden.

Palmita (Chamaerops humilis). Semeja grand2mente al polen de la palmera y tie-
‘ne igual importancia alergégena. COCA no la menciona entre los posibles sensibili-
zantes de Estados Unidos, en tanto quz las experiencias de SANCHEZ (lispana) le atribu-
yen gran importancia.

Nogal (Yuglans regia). Planta muy comin, que poliniza cn Septiembre y Octubre
en gran cantidad. Es uno de los causantes primordialss de enfermedades alérgicas en
Primavera, debido a que su polen tiene un excitante muy activo; igual importancia tie-
ne en California; los autores argentinos y espanoles no l2 atribuyen gran papel. Es este
otro ejemplo de plantas que, siendo igualmente comunes en diversos paises, muestran
actividad alergogena muy distinta. La explicacién estd en que el polen tiene diferen-
te cantidad de sustancias excitantes en los distintos climas.

Pasto piojillo (Poa annua). Planta forrajera abundante en todo el pais, que poliniza
préicticamente durante todo el ano en extraordinaria cantidad. Esta planta cumple to-
dos los postulados de un gran alergeno; sin embargo, hemos encontrado muy pocos ca-
sos de sensibilizacion al pasto piojillo y siempre en papel secundorio. En los Estados
Unidus es una de las causas mas importantas de la fiebre de heno (Low spear grass);
parece que el ejemplar chileno carece del excitante especifico, lo cual explicaria su des-
medrado roi alergogeno. Por todas estas razones en los casos de asma o fiebre de heno
permanentes, hay que pensar en la intervencion de esta planta.

Retamo (Spariium junceum). Arbusto ornamental muy comun, de fragantes flores
amarillas; poliniza d> Octubre a Febrero. La literatura extranjera no registra casos de
sensibilizacién por el retamo; en Chile tiene una importantia alergogena indudable.

_ Clarin (Lathyrus). Flor cultivada y muy comun en el pais. Florece de Octubre a8
Diciembre proaucizndo abundante polen. lmportancia alergogena facultativa, ya que su
polen tizne las caracteristicas de las plantas entoméfilas.

2.—PLANTAS Y POLENES DE VERANO.

. Manzanillén (Anthemis cotula). Planta cultivada y muy comun en los parques ¥ Jar-
dines de Santiago; florece abundantement2 de Octubre a Enero. En varios casos de i€
bre ge heno hemos encontrado sensibilizaciéon a esta planta. inva-
de 1 iete venas (Plintago lanceolatum). Extensamantc difundida en las praderas s

e los caminos, parques y jardines. Se encuentra hasta 1.500 metros de altura. Poliniza Pre/
lor)gadflmenle de Septiembra a Marzo en regular cantidad. Importancia alergogena
primer orden: en el 70% de los casos de asma y fiebre de heno de Verano aparec® o’
Pppel etiologico de esta planta. De 1.040 especizs anemoéfilas de Estados Unidos se €0
gleron las ocho plantas més importantes como productoras de enfermedades alél’%ien:

Yy entre ell; i i = f 2 - ia no
imponaneci:,s figura la siete venas (English plantain); en Espana ¥y Alemiania

) s
Vallica (Lolium perenne). Planta forrajera muy apreciada; es 1a Graqueidmzi
abundante de la Zona Central y se encuentra también en la mayor parte de los Jf" muy
¥ parques. Poliniza zbundantemente de Noviembre a Enero, produciendo un pOlelégen«’l
activo. Las observaciones clinicas dzmuestran que posee una gran actividad ﬂlcl;'i;ologi“
3" constituye una de las plantas mas peligrosas. Juega un rol preferente en cprime’
¢ la fiebre de heno de Verano. En los Estados Unidos tiene una importancid o species
plZno, pero en Argentina y lspaia cs casi nula. Hay en la Zona Central dos €
mas-de Lolium (L. italicum y L. tenulentum), d2 menor valor.

Brome (Bromus trinii),
- inii). Excel i la
liniza escasamente en los ente forrajera, abunda en toda

8undo orden en Chile,
Cebadilla silvestre
Como se-autofecunda,
Cola de zorro (Pol
12 'en Noviembre y D
Agrostide (Agrost;
Noviembre a Enero.
contrario de Espana

5
Zona Central 3 "

primeros dias de Noviembre. Importancia alcrgogﬁr;;aﬁm
Argentina y Estados Unidos, pero de primer plano €f oo
(Hordeum’ murinum). Planta forrajera. Florece endo orden:
tiene escaso polen. Importancia alergogena de segufl escasilmen
lypogon crinitus). Crece a la orilla del agua y poliniz 5
iciembre. Importancia alergégena secundaria. Polinizd
ide verticellata). Planta forrajera, no muy abundante: entina ¥’
Importancia alergégena secundaria, al igual que €n 22 % . qte.
¥ de Estados Unidos, donde es un sensibilizante muy r¢ ~
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Maiz (Zea mays). Exiensamente cultivado en el pai;
abundantemente. Xl polen es poco transportable porpals' Florece en Enera y Febrero
sensibilizante es secundario, circunscribiendose a las ¢ Viento, de modo que su papel
campo de maiz; en tal caso se comporta como estj ]Dersonas que viven cerca de un

‘frébol_(Trifolium leguminosa). Forrajera mulmu ant: fuerte.
mente de Diciembre a Febrero. Importancia alergg e
Alfalfa (Medicago sativa). Planta forra gena sso
e Dictembre a l‘ebrero. Producz solament s
23, hemos encontrado varios casos senslbilizea(;:)zdcgflcasﬁ cant

yasto ovillo (Cynodon dactylon). Planta torraj(.-r;\a e
Central. Poliniza en Febrero y Marzo. Importancia al nobmuy abundante en la Zona

an nuestra experiencia. En los Estados Umdos, Espnﬁ:rg gena de s2gundo orden, se-
o muy activa. ) " 3 ¥ Argentina se ha descrito co-

Hinojo (koeniculum vulgare). Planta eur : 8
rededores. Poliniza escasamente de Enero aoﬁ?r'zénufo?g:ﬁ? en las ciudades y sus al-
bery sensibilizacionzs con el hinojo; sin embargo en.al"unT)s c;es etjclra{ueros no descri-
tipo “Verano iardio” hemos encontrado sensibilizacion con ni:gs'o i T il e

Clonqui (Xenthium spinosum). Planta euro il e

% wne e Iropea, muy comun en Chile. Poliniza abun-
dantemcnle en knero y tebrero. Importancia alargégena de primer ord 5
" Cardo (Silybum marianum). Maleza abundante en Ja Zona Norte v f:"'g i
le. Founiza escasamente ae Diciambre a Febrero. Importancia alergo y edn ral de Chi-
aen en 1a liebre de heno de Verano. Egena ice prinier o=

Kabano tRaphanus silvestris). Planta de Europa, i s
Enero y Febrero. Gran importancia alergégena. pa, naturalizada en el pais. Florecz en

Alulerilio (Erodium cicutarium). Flama torrajera muy comun. iem-
bre a Febrzro. FPolen muy activo. Importancia allergégeni de p:imfrm;gflgn(.]c ks

2rebillo (Melilotus inaice). Pasto muy abundante e¢n la Zona Central y Sur de Chi-
le. Da 1lores ‘amarillas de Noviembre a Enero. lmportancia alergégzna secundaria.

Romaza (Rumex crispus). Crec2'de preferencia en terrenos pantanosos, a orillas de
los canales. Froduce escaso polen no muy activo, de importancia alergégena secundaria.

Galega (Galega ofificinalis). Traida de Europa como, forrajera, se ha propagado en
forma de maleza en la Zona Central. Florece de Diciembre a Febrero. Importancia aler-
gogena bastante pronunciada.

Zarzamora (tobus ulmitolius). Maleza muy abundante. Florece de Diciembre a Fe-
brero. Importancia alergogena primordial. »

Litre (Lithrea caustica). Arbol caracteristico, muy conocido en todo cl pals, incluso
entre el vulgo, por su acuivicad alergogena. Perennemente verde, muy trondoso, crece
aesd2 Coquimbo a Cautin. La entermedad producida por este drbol se caracteriza por:
a) sindrome dermatologico consistente en decmalitis aguda, pocas horas después del con-
tacto con la planta o ae’ permanencia en su cercania, acompanada de prurito y forma-
clon ae vesiculas que conu:znen un liquido seroso cristaling; con frecucncia hay edema
facial de QUINKE; b) sindrome neuro-vegetativo consistente en hipertonia parasim-
patica con bradicardia, hipotension arterial, exaltacién del reflejo oqulg-cudlaco; ¢) sin-
aroms hematologico consistente en leucopenia y eosinotilia de 8 a 30%. A menudo hay
alza febril hasta de 39%, que dura 1 a 2 aias. Estos sintomas son causados por una resina
voiatil que penetra por la via transcutinea y respiratoria y que produce. ;""{”“d“‘“ s
clusivarente en las personas alérgicas, sensibilizadas al litr2; estos indiv 'I-_“°5 canung
cuti-renceion pusitiva con el extracto aceténico de las hojas del arl'ml‘-: -"-lmpf{:l?x‘x ue
PRAUSNITZ WU.STNER permite demostrar la presencia d2 .l’u:;lﬂ'a.h).k-.!-ltc. 5-_ e m‘xi
sangre. La «lcccnsibilizacion activa ha sido practicada con #xil en bves €8503 B2 CEli
utis por litre; estas personas pueden ahora tomar las hojas de litrz sz molestias.

Pelos y escamas de origen animal. Pueden actuar como inhalantes,
produciendo asma y rinitis alérgica, pero también como co.ntactantfs,‘ cag-‘
sando dermatitis. kil aire suele contenerlos en grgnd.es canndades.t phrry
comunes son la lana, los pelos de animales domesticos (pte;rr:z;rg:no,csgsg
jo, caballo), el canamo, el yute, el crin Feeth | blay) q‘:l(lgmohadas cojines
que los -corchones, tapices (incluso de automov: eds ’ modo "que deben te-
estan hechos corrientemente de estos mater.la_l(.éS, A (s)teq tipo de aler-
nerse presente cuando se descubre una sensibilizacion a e p

genos. i6 ros
El pelo de conejo se usa extensamente en la confeccion de sombreros
Y en la falsificacion de pieles. .
e gran importancia es el papel alerg:)gel;o
}gfill_‘a rellenar plumones ¥ almohadfas. E;ngg
hzaci n gran irec e iculs
El ;ZT: 3elacsak}>):lllrgiss Cr(::spgonsable de sensibilizaciones particularmente

Severas y estos individuos quedan senslbu}zagios ta;r;bxsclalr;rzltesrn;;rig.de ca
ballo, hécho que debe tenerse presente al 5 i rupo son el pelo de
En Chile, los alergenos mas importantes de ]es te egy Syt o
conejo, el crin, el cuero del caballo, el caiamd, &Y ot

uenl:i el pais, poliniza escasa-
L s2cundaria,
Jera abundantisima en todo el pafs. Poliniza

idad de polen; sin embar-

o de las plumas que se usan
s nifios se- observan sensi-
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Las pruebas cuténeas son muy fieles para descubrir este tipo gq gy
sibilizacién y los resultados de la desensibilizacion especifica de estos ca.

sos son excelentes.

Polvo de casa. El polvo de la,s.habitac’lones es también un alergeng ge
importancia. EL 807 de los asmaticos esta sensibilizado a él. En realidag
el polvo comun del camino ¢s inactivo; para convertirse en alergeno Neca.
sita el contacto previo con el cuerpo humano (polvo de casa). Para prepa-
rar el alergeno se recoge el polvo de los muebles, del suelo, de los divanes,
de las sillas, de los tapices, etc. iy 1 ‘

Si algin polvo que no sea de habitaciones, presenta actividad aler.
gogena, ella es debida a su contenido ocasional en polenes.

¢) Alergenos microbianos. Gérmenes: patégenos y no patdgenos de lag
mas diversas especies pueden actuar como alergenos. En general su poder
patdgeno actual es inversamente propo;c1onal a su actividad alergogena,
La investigacion de estos factores, su 1r_1terp’retac1on en un determinado
cuadro alérgico y el diagnéstico de localizacion del cho mlcrobia’no, ofre-
cen, en general, serias dificultades. Las pruebas cutaneas deberian cons-
tituir la mejor ayuda en este sentido; sin embargo, sus resultados deben
ser cuidadosamente analizados. : " ¢

Con mucha frecuencia hemos encontrado sensibilizaciones al bacilo
coli, al cocobacilo de Pfeiffer, al estafilococo, al enterococo, al neumocaco,
al estreptococo viridans, al estreptococo hemolitico, al gonococo y aun, en
varios casos, al bacilo piocianico. ’

d) Hongos y levaduras. Tienen un papel muy importante en la etio-
logia del asma. Las esporas de hongos se encuentran en grandes cantida-
des-en el aire, especialmente en los dias de lluvia. Por esta razon los en-
fermos sensibilizados a hongos tienen molestias particularmente intensas
los dias himedos y Iluviosos. . :

Hemos identificado en casos de asma sensibilizaciones a los sigqientes
hongos: Aspergillus fumigatus, A. flavus, Pennicilium mucor, Molinia, Sa-
caromices, Oidium, Hormodendrum, Fusarium, Cephalosporie alternaria.

Pueden actuar también como ingestantes y se les atribuyen las mo-
lestias producidas por la cerveza y por el pan en los enfermos que no €5
tan sensibilizados a la cebada ni al trigo. J

- La desensibilizacion especifica da resultados muy satisfactorios.
.

e) Parisitos. Hemos podido comprobar la presencia de Tenia solium, dse
Ascaris y de Oxyurus y la sensibilizacién correspondiente en algunos &
maticos. Estos enfermos curaron con la simple expulsion del parasito.

. §) Picaduras de insectos. Las picaduras de abejas, pulgas, avxspis .
chinches, moscas, mosquitos, etc., pueden producir urticaria y asma -
sensitilizacion puede producirse a la secrecion que inoculan, a segme?
del insecto y a los pélenes que transportan.

g) Drogas, Desde hace mucho tiempo es conocido el efecto alergognet]::
de algunas drogas, entre las cuales anotamos como las mas impprta o
la arsfenamina, 1a sulfanilamida, la aminopirina, la atropina, el .hcoff: i
el tragacanto, el 4cido salicilico, el 4cido acetil-salicilico, la qummaa r lu-
nolftalema., la linaza. Excepcionalmente algunas hormonas pueden .
gar a sensibilizaciones; ha sido senalada a este respecto .1a insulm?'.]men-

La alergia a las drogas es adquirida. El diagnostico se hace fammien'
te con los datos anamnésticos y se confirma con el patch-test. El trat?
to consiste en 1a supresion del medicamento.

=069

h) Suero. Véase enfermedad sérica

i) Cosméticos. La mayor importancia Ia tiene la raiz de lir
usa frecuentemente en la preparacion de pol e lirio, que se

S on Vvos, lapices
de Colonia, jabones y pastas dentifricas. Pop c'°“5?guién€:rfe“r:nf:; acguas .
’ asos

mente para alérgicos (llamados cosméticos antialérgicos)
Al.mismo grupo pertenecen algunos colorantes. :

i) Agentes fisicos. El término de g
DUKE para designar los estados alérsicos que pueden atribuirse a Jos si
guientes factores: calor. frio. luz. irritacién mecanica. En la etiolosia dei
asma tiene el frio una gran importancia como factor contribuvente';' ue-
de revelar una alergia latente. especialmente de tipo microbiano. 7

Los resultados del tratamiento de la alergia fisica son discufibles Se
recomienda ante todo la desensibilizacion a los agentes microbianos. Con-
tra la alerm:a al frio se ha empleado un procedimiento fisico, que consiste
en introducir una mano en asua fria v si esto no desencadena molestias se
extiende gradualmente la aplicacion fria a todo el cuerpo. Contra las sen-
sibilizaciones al calor se han usado las aplicaciones de luz Sollux. Ultima-
mente se ha recomendado contra la alergia fisica el empleo de la hista-
minasa.

ergia fisica fué introducido por

3. FACTORES CONTRIBUYENTES.—En la etiologia del asma, como
ya se ha dicho, figuran los factores constitucion y contacto con los aler-
genos. Muchas veces, sin embargo, no basta este contacto para desenca-
denar la sintomatologia. Con frecuencia puede comprobarse que un indi-
viduo sensibilizado a la leche, al tomarla no tiene molestias; en cambio,
otra persona oue estd en las mismas condiciones. presenta manifestacio-
nes violentas. La explicacion de esta disparidad de consecuencias reside
en la presencia o ausencia de factores contribuyentes, entre los aue ano-
tamos el agotamiento fisico v nervioso, enfermedades intercurrentes, per-
f,urbaciones del equilibrio neuro-vegetativo, y wara otros casos, ?I efecto
Irritante de polvos (como el caliche), olores (dc_z productos quimicos: h_u-
mo, trementina, bencina, pinturas, formol, hidrogeno sul.furado). cambios
de la temperatura del ambiente, de la direccion de los vientos, de la pre-
Sion atmosférica, del grado higrométrico, y, finalmente, la menstruacion,
que en muchas mujeres actua también como un factor contribuyente; en
ambio, el embarazo tiene de ordinario un efecto opuesto.

preciso de los agen-

s has iagnostico
DIAGNOSTICO.—Las bases para el diagns modificaciones tem-"

tes causales son tres: anamnesis, pruebas cutaneas y
Porales del ambiente.

bre las manifes-
1. ANAM — Debe esclarecer todos los datos so .
e e bronql\lll}igasléf'(fl‘eiuenda' periodicidady caracteres del esputo, etc.),

; i6 ricion de estor-
0s s g2 de la congestion. apa
ntomas nasales (duracion, Er,a;io‘iia de sinusitis), los caracteres de las

udos —estae; — his ; s si
dermatitig t?cc;?rzjiihgopilrizﬂzgucién vy ‘factores provqcadOIl'E;) ’n[::l'e:;?:s ",_-112?
Fastro-intestinales fa'paricién de aftas bucales ¥ lmff,uafati'qa s 4
100 de Ia colitis mucosa). las cefaleas, las J'agueca'S. l:?c“ (afinidad o re-
10Xicos. las molestias nerviosas y _psiconeurdticas: aetl uso de drogas, cos-
1320 de algunos alimentos, deficicncias nutritivas), »
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h i : diciones del medio” ampj
sticos v elementos de toilette; las con o ambiente, |

2%%:31 dza los materiales empleados en la confeccion de la ropa de cam:

de tapices, trajes; la presencia de animales, plantas y flores; los Medios 4.

vida y de trabajo del enfermo, lugar ‘de resxderg;na. habitos (alcohol y t,.
baco), etc., y su posible influencia sobre las mani edstacxones alérgicas; efeg.
tos de la menstruacion cobre las mismas enfermg ades.

La historia familiar proporcionara informaciones sobre la exXistencia
de enfermedades alérgicas en los antecesorcs, colaterales y descendientes,

9. PRUEBAS CUTANEAS.—Todo paciente que presente una afeccién
alérgica debe ser sometido a las pruebas cutaneas con todqs los alergenos,
comenzando con aquellos que, de acuerdo con la anamnesis, aparecen co.
mo sospechosos.

Conviene hacer en pvimer lugar las nruebas Ade g=inn reando vr‘\g‘,-no,.,,‘,}r,,.,: Akl
Caja Upiversal de Airenastico ai's prororeiona el Institntn Bo~ferinlacico Ae Chile: 1)
Carnes. 2) Frutas. 3) Verduras. 4 y 5) T.eche vy sus derivados (). 6 y 7) Mariscos (%),
8) Pelos I. 9) Pelos JI y plumas. 10) Contartantes I. 11) Contactantes II. 12) Pélenes
de Primavera I. 13) Pélenes de Primavara II. 14 y 15) Pélencs de Verano I. (*). 16y
17) Pélenes de Verano II (®). 18) Legumbres y cereales. 19) Fstimulantes, condimentos
¥ dulces. 20) Microbios. 21) Climalergenos de Santiago. 22) Climalergenos de Valoarai-
s0. 23) Productos quimicos y cosméticos (Nota: los alérgenos senalados con (*) llevan
también capilares para la prueba dérmica que en todos estos casos debe ser® hecha pra-
viamente a la prueba intradérmica).

_ Obtenida una reaccidén positiva con un gruvo, se buscara entre sus com-
ponentes el alergeno causante. Por ejeranlo, si se comprueba una reaccion
positiva al grupo de verduras, se hara la prueba individual de cada uno
de sus componentes, hasta identificar el factor etiolégico. (En caso dg_ aler-
genos de grupo, las reacciones débiles se deben estimar como positivas).

Para el diagnéstico individual del alergeno. el Instituto Barteriolazico de Chile pro-
porciona los siguientes: (*) Caia N° 1: Carnes huevo, lerhe y Aerivados: carne de cerdo,
stallina, cordero, vaca. leche de vara., aueso. huevo control. Caia N© 2: Frifas: manza-
na, naranja. nuez, limén, pera. platano. uva, frutilla, ciru=la, durazno. sandfa. mntr:]'
Caja N° 3: Verduras y cordimentos: ajo. aji. acel=a, aceituna, apio, alcachofa, betnrrac.::
cebolla. chicoria. lechuga, espinaca. pepino, repollo. tomate. rabano. paltas. control. a-
ja N°® 4: Legumbres v cereales: arroz, garbanzo, cznteno, habas. maiz. DOl‘Om,S' mgo'lpte
pa, arveja, control. Caja N° 5: Estimulantes. dulees v otros: almendras, café. chncocaer_-
cacao. mate, menta, miel, pimienta. {6. control. Caja N° 6: Pelos A: pelo de cnbano'vacﬁ
do, conzjo, oveia, perro, gato. Caja N° 7: Pelos B y nlumas: nelo humano. nelo £e ono:
nutria, pluma de ave, ganso, pato. Caja N© 8: Microbios: bacilos coli. PFEIFFER. ',ico:o
¢oco. micrococo catarral. neumococo. estafiloroco. estreptococo hemolitico. estrep romo
vlnda.ns. hongos de plantas. control. Caja N° 9: Pélenes de Primavera I: polen d()‘ anog“]
Y espino (acacias). dedal de oro (Fschscholtzia Cali). yuvo (Brassica campestris). es de
(uglans regia), platano oriental (Platanus orientalis), control. Caia N° 10: ’polc;l pal-
Primavera II: polen de pasto piojillo (Poa annua), palmera (Phoenix dacm'mmo;ﬂrol.
mito (Chamacrops humilis), retamo (Spartium junceum). clarin (Lathyrus), c:xnzaﬂi‘
Caja N° 11: Polenes de Verano I: polen de diente de leén (Taraxacum Off.). mrcnne.
1ién (Anthemis cotula), siete venas (Plantago lanceolatus). vallica (Lolium PEro
bromo (promus}. control. Caja N° 12: Pélenes de Verano II: polen de maiz (Zea “sa-
rumex, litre (Lithrea ciustica), cola de zorro (Polvpogon crinitus).-al 5n. erizo
tiva), pasto ovillo (Cynodon dactylon) control. Caja N° 13: Mariscos: camaron; .,
Jaiva, choro, corvina, sardina. Caja N 14: Climaiergenos: polvo de habitaciones ‘T Ty,
‘de diez barrios de Santiaco), hongos de 1a_habitacion, extracto de colchones, limalerse
rlo, filtrado del aire ambientz, flit, humo de tabaco. control. Caja N° 14 A Ch habita-
nos de Valparaiso: mezela de polvo de habitacién de varios barrios. honos de o
cién, extracto de colchones, raiz de lirio, filtrado del aire ambiente. flit hur:,lliz. pastd
baco. control. Caja N° 15: Productos quimicos y cosméticos: poivo d2 cara. b%u 16: con
(li: vilcntes- jabén, humo de pélvora, anilina. hume de bencina, control. c.—.Jnm- de Gy
25, ntes: algodén, lana, seda, cifiamo. yute, crin vegetal, control. 24: 81 Vattia. 327
335 Carne de gallina. 26: Leche, 27 ¥ 28: Huevo. 29: Polvo de casa. 30 ¥ 3L

: Siete venas, 34: Uva. 35: Raiz de lirio. 36: Control. ria de

; o
| Como regla general de técnica, podemos decir que en Ia g—‘agnéstiﬂ"'
0S casos es necesario hacer 36 a 40 pruebas para establecer el dia :

er pro-
ada en

() Para el diagnéstico
cedencia, a condicién de to
U. N. y hacer las dil

nos de cuald¥’

et i alerge o S
Y. ratamiento pueden usarse alerg \racion expre

> tomar debidamente en cuenta su concen
uclones necesarias en liquido de UNGER.
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1 una reaccién muy déb;
: v débil -
cerse otras 5 pruebas al cabo_de 15 minutos, para continuar al cliaigesien i:ﬁ
te. En niflos menores de 6 afios, se haran sélo 5 reacciones en una sesién

Las pruebas cutaneas son epidérmicas, dérmicas e intradérmicas

a) Prucha epidérmica (patch-test).—Es 4 prueba i
. s preferida para aler-
géCESf.Sicca(;r.ltaCtantcs y drogas, pero 1o puede ser empleada para sustanctzs
Técnica: previa una limnieza rigurosa de la pie
del antebrazo con alcohol o éter, se deposita sobre el
de género. jabon, etc.) junto a una gota de agua;
impermeable; la reaccion se lee a las 24 horas, cons
aparece un eritema franco y bien localizado. (Lo
por el Instituto Bacteriolégico de Chile no sirven

| de la cara anterior
la el alergeno (trozo
se cubre con un papel
iderandosela positiva si
s alergenos preparados
para esta prueba).

b) Prueba dérmica o cuti-reaécién (escarificacién).—Técnica: limpiada
la piel como en el caso anterior, se hacen tantas escarificaciones como
alergenos se van a probar, més una destinada al control. Las escarificacio-
nes seran muy superficiales y de 1 centimetro de largo, dejando entre ellas
un espacio minimo de 5 em. A continuacién se coloca una gota de alergeno

- en cada una de las escarificaciones, procediendo a frotar suavemente con

la aguja durante algunos segundos, cuidando aue no sangre.

La lectura de los resultados se hara a los 30 minutos. La reaccién po-
sitiva se caracteriza por una infiltraciéon mucho mayor que la del control,
con una zona de hiperemia en su periferia. Cuando la reaccion tiene un
didmetro superior a 0,5 cm. v se observa una papula infiltrada rodeada de
una aréola roja. se habla de reaccion intensa. En caso que el didmetro
sea inferior a 0,5 cm. y la zona periférica escasamente hiperemiada, se ca-
lifica como reaccion positiva débil. Si el resultado aparece dudoso, debe
hacerse la intradermo-reaccion, la cual es siempre mas intensa en sus res-
puestas. Pero debemos insistir en que la cuti-reaccion debe preceder a la
intradermo-reaccién cn los casos en que los alergenos empleados scan pe-
los, escamas, pélencs y ciertos alimentos. Esta regla es tz{mblen.\'alefi_ern
con cualquier alergeno cuando se trata de sujetos muy sensibles y de niiios.

¢) Prueba intradérmica.—Consiste en’ la inyeccion intradérmica de
0.02 cc. (dos lineas pequenias de la jeringa de tuberculina) del alergeno.
Debe practicarse con una aguia fina de bisel corto, la que se introduce mtcxlv
superficialmente, casi paralelamente a la piel, temendo(ilalprecagxcxg]g mc
Mantener el cuerpo de Ja jeringa mas bajo que la punta de la e a
ién puede practicarse levantando con la mano xggu1erdal Uln pllegltgbrema
Diel cuyo vértice se clava con la aguja en posicion paraieia a’ an azo.

Algunos prefieren introducir verticalmente la aguia Rqsggalzer:tléﬂgifaensz
bisel, haciéndola luego bascular hacia abajo y simuiag

S0 f i, Dass o o prcin, e ol e avda 1rs 5 s con
tra la piel-y no permita el reflujo del liauido. Tambié phaside | e
do el método “por transfixion”, debiéndose e '3rarse de que ésta se
toia de la aguja con el indice derecho, Para fc:rtctiado por manos exper-
hcuentra en el dermis. Este método debe ser ei cb-dermis 1 ha o
3, por el peligro de dejar caer una gota en el St 4

esegca?enar una crisis asméti::la- o L

Ualquiera que sea el método usad fa papula palida y du-
en todq ccziiso debqe “formarse en el dermis una pi?rlil:{:fe psggﬁn pI:l cantidad
“ condepresiones puntiformes, de tamano 3

€ liquido inyectado.

a introduccion de la aguija,
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La reaccién positiva se manifiesta pog lzz1 formacxop 1de una pipul .
sada o de color rojo obscuro,.d‘ura, .rodea a de una aréola congestiy,. M.
chas veces las reacciones positivas 1nten§as sletacgmganar} fie una reaccigy
focal, debida al ingreso en el torrente circula o;flo ehr.‘ém‘mas cantidage.
de alergeno. Estas reacciones se traducen en epl‘o’ra,d i r}?rrea nasal, sor.
sacion de -prurito nasal, estornudos, tos, squa01on ela 0gos, ete. Estas
molestias carecen de importancia y cec;len facilmente a las aplicaciones na-
sales o bucales de adrena]ma o efetonina.

d) Prueba indirecta de Prausnitz-Kiistner.—nge re'emp{azar las prue-
bas cutdneas en los siguientes casos: cuando la plel. esta Irritada por der-
matitis que no permite la lectura de las reacciones; cuando la hipersens;.
bilidad es tan marcada que hgs}a el cont_rol da reaccion positiva; en .los en-
fermos que estén bajo la accién de dosis considerables de adrenalina; en
personas que sufren de severos ataques_ ~de asma, en la.-s cuales la_s pruebas
cutdneas pueden ser peligrosas, y en nifios pequefios y lactantes.

La prueba esta basada en Ia} comprobacion de las reaginas en la sangre
circulante de los individuos alérgicos. .

Técnica: trabajando siempre a la temperatura del ambiente, se extraen
en ayunas y en condiciones estériles 10 a 20 cc. de sangre, que se centrifu-
gan después de coagulados para separar el suero. Este se coloca en ampo-
lletas de 2 cc. Luego se inyectan por via intradérmica en la espalda de un
individuo no sensibilizado, 0,2 cc. del suero asi preparado, en tantos pun-
tos como pruebas se desea hacer. El sitio de las inyecciones se marca con
un lapiz dermografico. A las 24 horas, en los mismos sitios se inyectan lo?
alergenos, mas un control; la lectura se hace al cabo de 20 minutos, en igua
forma que en la prueba intradérmica.

3. MODIFICACIONES TEMPORALES DEL AMBIENTE.—Se obtie-
nen con los siguientes procedimientos:

. : . itorio
a) Prueba de dia.—Para hacerla se cambia el enfermo de glo;g;lg'ér-
durante la noche. Si en estas condiciones no presenta manifestacio
gicas, quiere decir que la causa esta en el dormitorio.

e de ordi-

b) Prueba de noche.—Se saca la persona de la pieza en qu 1 el caso

nario trabaja durante el dia. El resultado se Interpreta como e
anterior.

¢) Prueba de clima.—Analoga a las anteriores.

; ha
d) Dietas de eliminacién de Rowe.—ROWE, autor norteamerican®

. . . 1 ue Co
confeccionado 4 tipos de dietas, en las cuales figuran los al’mentoifmpren'
menor frecuencia dan pruebas cutaneas positivas. Estas dletassotros 2
den los siguientes alimentos (ligeramente modificadas por no

DIETA N¢ 1 : DIETA N° 2 DIETA N° 3
arroz centeno avena
pan de arroz nan de centeno camote
tapioca habas chufno
aceftunas maiz papas
acelgas panas , porotos
achicoria achicoria tapioca
alcachofas esharragos sagu
paltas ribanos aceitunas
morrones damasco morrones
rédbanos durazno rabanos
zanahoria pevino repollo
ciruela pifia zanahoria
M . biano e

carn i durazno
carne de cordero e

tocino pomelo
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aziicar de cafia azlicar de cafi
aceite de olivas gelating A
acs 5 sal
e Relatina
2 . azucar de cafia
tocino

carne de vaca
DIETA N° 4 (Original de ROWE):

azGcar
lech> de vaca
tapioca.

Técnica.—En primer lugar se determina, con a
tradérmica. si el enfermo es mas sensible 3 legumb
duras; segin este resultado se prescrike
o N? 1, a las cualcs el enfermo debe cefi
zo minimo de 8 dias. En caso de no obse
tologia se indica la dieta N? 3, y ROWE
ra Jos enfemos que no mejoran con las
es excepcional.

Si el enfermo mejora con una de estas dietas (N.? 2, por ejemplo), se
procede a agregar a ella alimentos de la dieta N.% 1, dejando transcuccir dos
dias de intervalo entre cada cambio.

Si después de Ja ingestion de un nuevo alimento reaparecen las moles-
tias, se ha logrado identificar el alergeno causante.

yuda de la prueba in-
res y cereales o a ver-
N respectivamente las dietas N¢ 2
irse estrictamente durante un pla-
rvarse modificacion en la sintoma-
recomienda atin la dieta N? 4 pa-
anteriores; pero esta posibilidad

e) Pruebas especiales.—Se coloca en la mucosa nasal el alergeno sos-
pechoso (polen o cosmético); el resultado positivo consiste en el estallido
de un ataque de asma o de fiebre de heno.

Con extractos de polen y sueros pueden hacerse pruebas conjuntiva-
les, dejahdo caer una gota del alergeno en el saco conjuntival. La reaccién
positiva se revela por inyeccién conjuntival.

TRATAMIENTO.—Dispone actualmente la Terapéutica de tratamien-
t0§ sintomaticos, destinados a suprimir rapidamente las manifestuc@oncs
alergicas, de procedimientos que logran suprimir la causa (tratamxento
etiolégico, llamado ordinariamente control del ambiente) y de los métodos
de_ desensibilizacién (tratamiento patogénico), que pueden ser especificos
0 Inespecificos. De todos éstos podemes considerar como tratamientos de
ondo el control del ambiente y la desensibilizacion especifica, que, por te-
"er el valor de una Terapéutica causal, son, en el estado actual de la Me-
dicina, los tnicos procedimientos que pueden proporcionar al enfermo
UNa curacién completa y definitiva.

.. 1. TRATAMIENTO SINTOMATICO.—Para el tratamiento sintoma-
tico del asma se dispone de los siguientes medicamentos:

a) Adrenalina (pag. 236).—La adrenalina 'contmugcsilend;) elxgilgicxicéar;
Mento m3s efjcaz del ataque de asma. Su accion es debi él ala ;31 dilita
& las terminaciones nerviosas adrenérgicas, lo que pzo pcc(zieulaamucosa
Jon bro"‘l“ial y una modificacion de la actividad secretoria 0
fonquial, ;

La dosis media es de 1 mg. de clorhid

Solucig > 1 mg i
n al 1 inistrada estric t
o e en ocasio

rato de adrenalina (1 cc. de la
ente por via subcutanea.
nes también fugaces. Esta

* dosis S obtienen efectos rdpidos, pero emos cada 15 a 30 minutos.

Pued i asos extr ; St 12 lveri-

. Otra f:rrsr?; (l;:paecti!r?q?n?:técién de la adre"al-mzz cé)gsi\t;r:gur‘;.plgl ‘gfrol-

22511?;; hasal de una solucién al IO{{V I(‘:Pa;k%?;v;i ol comodidad; pero en
‘ento fué propuesto por R ¢ ’
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el caso de fracasar debe ser reemplazado sin tardanza por la simple iny
cién de adrenalina. ' yee-
Adrenalina lenta.—La suspension de adrenalina en aceite retardy g
absorcién y permite mantener los efectos de la droga por un tiempo rel;u
tivamente prolongado. A base de los buenos resultados obtenidog e l.
I-P-Zn, se tuvo la idea de inyectar también la adrenalina en una forma
en que su absorcion fuere més'lenta, 19 que se log1-o con el empleo de lai
suspensiones en aceite de mani o de sésamo, previamente lavado en ale.
hol de 95° para suprimir los excesos de acidos grasos; el lavado debe po.
petirse hasta que el alcohol que sobrenada quede inceloro (para lavar g
cc. de aceite es necesario emplear aproximadamente 100 cc. de alechol);
en seguida el aceite se esteriliza al calor seco. y
La formula que empleamos corrientemente es la siguiente:

Rp./ A
Acecite de sésamo (o de mani) lavado en alcohol .. .. .. 30 cc.
Adrenalira cristalizada .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. .. 60 mg

Lévese cl aceite zn alcohol de 97° hasta aue ¢ste auede incoloro; esterilicese al, calor

seco. para invertar. Tr. Una o cos dosis de 1 ce. al dia, inyeciadas por via subcutinea,
segin necesidad. Agitzse antes de usar.

Esta formula da una suspension al 2 o/oo. Cada cc. contiene exacta-
mente 2 mg. de la hormona cristalizada.

Entre los productos comerciales de este tipo tenemos:
Suspension de Epinefrina en aceite. Endo Products.
Adrenalina en aceite. Parke Davis & Co.

Ampolletas de 1 cc. con 2 mg. de adrenalina.

Se inyecta en el término medio de los casos 1 cc. por via subcuténea
y la dosis se renueva cada 12 horas, con lo que queremos expresar qué la
duracion media de los efectos de cada inyeccién es de 12 horas aproxima-
damente.
En la gran mayoria de los enfermos los resultados obtenidos con la

administracion de la adrenalina lenta son superiores a los de la solucion,

acuosa. El medicamento permite controlar e! estado asmatico con un mint-
mo de inyecciones (2 al dia); sin embargo, en general, es preferible rect-
rrir a Ja solucién acuosa para el tratamiento del gran ataque de asma.

Una pregunta que corrientemente hacen los enfermos o sus famlll'mz:\
res es la que se refiere al dafio que el empleo continuado de la adrena "l:e
puede ccasionar. Hasta donde es posible asegurarlo, no hay pruebas q'n
indiquen que el empleo continuado de adrenalina pueda danar el corazode'
el higado, el rifién o los vasos. La literatura refiere innumerak:'les- Casosen;
asma de larga duracion, en los oue por afios y anos se empleo dlarlamre.
te la adrenalina. Podemos citar la observacién de RAKEMAN, que s‘(glan-
fiere a un enfermo que en 3 afios consumi6 8.400 cc. de adrenalina- con
tidades enormes, pero en periodos de tiempo mas breves, se emp sl ribe
alguna frecuencia, hasta 30 ce. en una semana; pPero WALDBOTT .
un caso en.que llegé a emplear 30 ce. diarios.

’ os
b) Efedrina y efetonina (pag. 237).—Son medicamentos Sucedznsia
de la adrenalina, que tienen la ventaja de poder ser empleados porn més
oral y cuyos efectos. aunque menos ranidos v menos intensos: o
prolongados que los de la adrenalina. ~ dosis d¢
Administrades por 'a via oral en forma de tabletas u obleas 2 Jivio del
2 a 5 cg. repetides varias veces en el dia, producen un evidente al!
enfermo. 4 ~i] su 8%
; _F,'Or la nerviosidad aue el medicamento determina, resulta ut'll Ezaciéf‘
c¢lacion con algunos barbitiricos; ademas se observa una poteBt lz:ica- pot
de su efceto cuando se combina con medicamentos de la serie s
ello, con gran frecuencia prescrib‘mos una formula como ésta:
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i Rp./ '
Bfedring § 5 =SS
Fenobarbital ..',, [, %/ el svlseiai o002 g .
Piramidén .. ., .., ' "t cceene.. .. 0015 g,
Teobromina .0, 5 [0 4% 2% & e o Ll wplig g
p Tr:3 a4 obleasal dia, = "* ** ** v cr o0 025 g
(Nota: si hay sospecha o temor de idiosineraci
Al acla por drogas, es preferible suprimir el

En ocasiones puede ser indispensable
forma hqmda}. especialmente si se adminis
rrimos a la formula:

Rp./

Clorhidrato dz efedrin

Jarabe de limén ..

Agun hervida .. .. 050 S [

M. y Tr.: una cucharadita de café 2 ‘veces al dia.
La efedrina puede también ser em

: pleada por la via parenteral
objeto de prolongar los efectos de Ja adrenalina, En conse?uencia Ta f:;}egj

cion se hace con la combinacién de amkos medi
lcamentos. Suel =
nos resultados. e dar bue
Medicamentos de este tino son: Efedralina, Merck
g. d= efetonira y 0,0003 g. de paranefrina. i

prescrib@r el medicamento en
tra en nifios, Y entonces recu-

npolletas de 1 cc. conteniendo 0,03

c) Polvos antiasmdticos.—Estan hechos a base de polvos de hoja de
estramonio y nitrato de potgsio. El humo que resulta de la combustién de
estos polvos es a menudo eficaz y goza de popularidad entre los enfermos.

liun%aLF' Ch. III provee: Estramonio (chamico) polvos: hojas desecadas de Datura stramo-
| i

d) Iédicos (pag. 292).—Se emplean corrientemente en el tratamiento
del asma, con el objeto de modificar las secreciones bronquiales y facilitar
la expectoracion, ya que la expulsién de la secrecién bronquial es de im-
portancia en el alivio del asma. Una prescripcion 1til es la pocion de yo-
duro de potasio, a la que puede agregarse tintura de lobelia:

Rp./

Toduro de potasio U, it e s 1 () v
Tintura de lobelia . W4l Y i s A 0ee
Jarabe de jugo de frutas .. .. .. .. .. .. .. 40 cc.

& TAEUA Hervida .. cu cefss oms g taciCy SAp 200l co.
M. y Tr.: 2 a 3 cucharadas de postre al dfa (segin la tolerancia del en-
: fermo).
postrceonnene 0,5 g. de ioduro de potasio y 05 cc. de tintura de lobelia por cucharada de

Cue_mdo el mucus es adherente y produce una marcada obstruccion
Nquial, puede aun llegar a aconsejarse la aspiracion broncoscépica.

ff) Teofilina-etilendiamina (pags. 255 y 284).—Esta droga, que tiene
Propiedades diuréticas y vasodilatadoras, posee ademas una accion sobre
¢ sistema nervioso central: es excitante del centro respiratorio. Su empleo
€n el asmgp deriva de la utilidad aue ha demostrado tener en algunos tipos
€ respiracign patolégica (pag. 284). Es el caso que esta droga ha solido dar
n;;e,:os resultados en el tratamiento del asma b_ronqulal.d agnguel Sueg‘lefﬂ'
en | 0 de accién sea dificil de precisar en esta enfermedad. Se ﬁ I plea
o O €asos adrenalino-resistentes y se sefiala que en OC?S_'?t“es, aa Og}t'a'
riorcontrolar eficazmente el atague. Mas todavia; la gxdmlnl1§ ;a)ciioer:ngg:re:
ba inciefiadre’}';alina a los enfermos en 1.1051 cuale:rg(r]f,‘”amen *w -
az, ha vuelto a producir el efecto esp i '
en 1se da por la via intr};venosa a dosis de 24 cg. de -in]l(lzrr:(t)zrllr]rigg.ted.suelta
0 ce. de agua destilada. La inyeccion debe hacerse .

bro

dos cn el- tratamiento

f b It
de ] ) Eter_Syele dar igualmente buenos resu ama de enemds de éter:

3 Crisis asmaticas, Se usa para estos €asos en fog
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2 o
Cr L A NS g
Aceite de OHVES oo oo =n oo oo oo or e ov oo in ce.
Tr.: A colocar en forma de enema por la noche al acostarse y repetirlo en igual fornig

te varios dias sucesivos. o / G
durari\ﬁ) ofrece peligros de depresion .del centro respiratorio; pero para al.
tracion del éter en este enema es demasiyg,

nos- enfermos la concen
gu ltando irritante. Nosotros empleamos generalmente una solucigy

alta, resu :

mas débil, al 10%, es decir,
: Rp./ sitm
Eter .. T 'GOCC:

Aceite de olivas .. .. .« ..

g) Sales de calcio.—Las sales de calcio, por su papel anti-shock, en.
cuentran indicacién en el tratamiento del asma. Se ecmplea de preferencia
el gluconato de calcio y en particular el prgparado comercial llamado Cal-
citronat. Ambos pueden usarse por la via intramuscular o endovenosa en
dosis de 5 a 10 cc., una o dos veces en las 24 horas. Han sido para nosotros
de especial utilidad en los asmaticos hipersensibles a la adrenalina y me-

dicamentos sucedaneos.
Calcibronat. Sandoz. Ca-Br-lactobionato (C12H21012)2. Ca.CaBr2-{-6H20. Tabletas

efervescentes con 3 g. de calcibronat (22,6 cg. de calcio ¥ 45,2 cg. de bromo); granulado
(una cucharada sopera rasada corresponde a 3 g. de Calcibronat) y ampolletas de 5 y 10
ce., en que 10 cc. contiencn 1,24 g. de Calcibronat (93 mg. de calcio y 186 mg. de bromo).

El tratamiento del gran ataque de asma bronquial. Estado asmatico.
Asma intratable—La larga enumeracion precedente de los resortes tera-
péuticos que pueden emplearse. pone en claro el fracaso v las dificuitades
que en la practica se observan frente al gran ataque de asma, que muchas
veces no logra ser controlado por estos procedimientos, haciéndose necesa-
rio proceder aun mas vigorosamente, hasta agotar los ultimos recursos.
Estos consisten en el aislamiento del enfermo y el reposo en cama, qué, de
disponerse de los elementos necesarios y de tratarse de alergenos lr}halani
tes se haré en una camara de aire acondicionado, en que la filtracién de
aire es el factor mas importante para la proteccion del enfermo, al SuPr]l'
mir los excitantes. El enfermo debe permanecer en esta camara hasta
regresion total de la sintomatologia. <ol
Si no se dispone de estas camaras habra que instalar un procedime
to de oxigenoterapia, con tienda de oxigeno o con la mascara de B. e
(pag. 283), siendo preferible recurrir a las mezclas de oxigeno ¥y heho,’ gios
fueron propuestas como procedimiento terapéutico y ensayadas en ‘asu|.
casos de asma por BARACH. Las hases fisiologicas de los buenos rf; g
tados aue se obtienen con el procedimiento descansan en !0S hecho
gulentes: del
1.—FEl He es el mas liviano de todos los elementos (excepeion hecha
H2) vy tiene una densidad 7 veces menor que la del mt}'ogen?inpide
2.—El peligro de explosién que ticne la mezcla de H2 con oxlgeﬂ‘l’a de 02
su empleo en la Clinica, peligro que no existe para la meze
con He. : formadé
3—Los conejos mantenidos durante tres mcses en una atmosfera cambi®
por una mezcla de 79% de He y 217 de O2, no presenta?
patologigo alguno. jdad U"
4—Ya que la‘mezcla de He (79%) con 02 (21%) tiene una A, s
tcrelo inferior a la del aire (nitrégeno 79%, oxigeno i
ElD1T§C!0r‘. exige un esfuerzo muscular mucho menor. il o
o primer efecto que se observa al reemplazar el aire P gificult? 3
¢ 02y He cn la proporcién indicada, es que la inspiracion: © v ios €
POr un obstaculo (edema de la mucosa y constriccidn de los pronqulmonar:
¢l caso del asma) facilita la penetracion de la mezcla al alvéolo P

g mezcla

“nalina por la via subcutanea.

con lo que se acorta el periodo inspiratorio
disminuye el esfuerzo muscuiar, ’
Las concentraciones de Q2 que deben ¢
administracion debe hacerse en e] comienzo
centimetros de agua; a medida que la disne
trega de la mezc’la debe reducirse paulati
Jos variables, segun la necesidad del enfe

aumenta el débitg féspiratorio

mplearse van del 21 al 35%. La
4 Una presion positiva de 2 a 4
a disminuye, Ia presién de en-
namente a 2-3 cm. A interva-
Mo, se inyectara 1 mg. de adre-

Muy importante para estos enfermos es la rehidratacié
su estado mismo, no pueden tomar alimentog y presen?::fxc:éltsz:s qu?/'éxpr?‘r
tos. 'Sg emplearan sobre todo las inyecciones de soluciones hiperté};xicas lt;
isotonicas de glucosa y si existe también un desequilibrio del NaCl, est4
indicada la administraciéon de soluciones salinas. Sar

Morfina.—La morfina esta contraindicada en el asma bronquial, aun
cuando se la ve emplear como una solucién muy comoda por parte del mé-
dico para aliviar al enfermo. Se trata de un medicamento sumamente pe-
ligroso: la inhibicién del centro respiratorio durante el ataque de asma
puede conducir a un grave estado de anoxemia ¥, lo que es mas grave, los

. raros casos de muerte sobrevenidos durante las crisis, se encuentran liga-

dos generalmente al empleo de esta droga.

%. CONTROL DEL AMBIENTE (ENVIRONMENTAL CONTROL).—
Consiste en la supresion total de los factores excitantes (alergenos). Se dis-
pone de los siguientes procedimientos para aislar el enfermo: pieza libre
de Polvo, cdmaras de aire filtrado, control de la alimentacién, cambio de
residencia . '

a) Pieza libre de polvo.—EIl procedimiento es el siguiente: se sacan
todos los muebles del cuarto y se procede a una limpieza general con jabén,
agua caliente y aspirador. Después se coloca en la pieza un catre de'hierro
con colchones nuevos, velador y silla de madera, y nada mas. De ninguna
Mmanera deken permanecer en la pieza el ropero y la mesa de toilette. Ante
3 buerta se coloca un sobrepiso mojado y los zapatos se libran del polvo
antes de entrar a la pieza. Hoy dia se confeccionan colchones y ropa de
cama especialmente para alérgicos, a base de materias no excitantes; a
falta de ‘ellos pueden usarse colchones de goma. b L

Durante 15 época de la polinizacién de las plantas, el aire estd carga-
do de polen, especialmente en los dias de sol; para aislar al enfermo del
efceto de estos excitantes se recomienda mantener cerradas las ventanas

Y Ventilar las piezas solo indirectamente.

b) €4 g o o imera camara libre de alergenos
. D) Cimaras de aire filtrado—La Igr]l)I%R L. EUWEN, Sus ventajas fue-

fug eng ’
Sayada holandés VA : .
;_?n confirmagg; ex!é;?(ggine(r)lte por numerosos 1p\rest1gadorgs, como CO-

N, VAUGHAN, PAHKIN, ec, y tanto es asf que hoy ¢.a se usan en
a0 escala en los Estados Unidos. Para mantener piezas libres de aler-
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n los filtros de aire (CARRIER). En estas cémaras, ¢
nte esta libre de polenes y de otras sustancias excitante
livian rapidamente. - :

geno se emplea
aire practicame
los enfermos se a

¢) Control de la alimen}acién.—Cor}smte el“ti la supresion de log din
tos o grupos de alim_entos'que se hap 1econ901 o'_como alergenos. E| diag.
nostico de alergia alimenticia no dekte hacerse solamente Por medio de |
pruebas cutaneas, sino que debe ser contermaciloi pqz‘ las dietas de elimi.
nacién. Las indicaciones del uso de estas dleta:f son:
1—Enfermos que tienen cuti-reacciones negativas, pero cuya anamnesi
sugiere la existencia de una sensibilizacion p_or ahmentos\ ;
9.—Enfermos en que el resultado de las cuti-reacciones no da una expl.
' cacion satistactoria sobre el .origen del asma. -
3.—Enfermos que no se alivian con el tratamlento’de desensibilizacion, he-
cho a base del resultado de las pruebas cutaneas.

d) Cambio de residencia—Puede ser un rccurso que obtenga la me-
joria al alejar al enfermo de las fuentes de los alergenos.

3. DESENSIBILIZACION ESPECIFICA.—Es el tratamiento de mayor
importancia practica y teodrica, que esta indicado en casi todas las mani-
festaciones alérgicas. Nos referiremos separadamente a la alergia micro-
biana, a la polinosis y a la alergia alimenticia.

a) Alergia microbiana.—La desensibilizacion puede hacerse con aler-
genos microbianos corrientes (stock-vacunas) o bien combinando éstos con
el empleo de alergenos microbianos autéctonos, preparados del desgarro
del mismo enfermo. En todo caso de asma infeccioso, conviene hacer una
desensibilizacion previa con los microbios posiblemente responsables, an-
tes de emplear otros alergenos. -

Técnica de la preparaciéon de alergenos microbianos autéctonos:

1.—Cultivo de los microbios en agar-sangre. J ’ suspension
2.—Cosecha en una pequeiia cantidad de suero fisiologico, para obtener una

lechosa.
3.—Mantzner esta suspensién en formol al 5 ¢ durante 48 horas.
4.—Hacer la prueba de esterilidad.’ UNGER, ¢v*

5.—La emulsion esteril se diluyz en la proporcién de 1,/10 en la solucién de
ya composicion es la siguiente: ¢
Glucosa purisima ol gt @e fore ©u eiw Cwe S
A ORI ORI MR L vt & i ot e e w0 05 4.0
Bicarbonato de sodio al 279 .. :
: . Esta solucion debz tener un pH 8, 1.
6.—Filtracién por bujias BERKEFELD o CHAMBERLAND. in:
+ 7.—Determinacién del contenido de nitrégeno y estandarizacion en t Unidal
que contienen respectivamente 50.000, 5.000, 500 U.N. por cC. d‘; ;
(U.N.) es la cantidad dz alergeno que contiene un millonésimo
geno activo.

el
janos. La prlmor
I, se inyectacs 2
duplicand® e 105

Técnica de la desensibilizacién con alergenos microb
ra dosis, de 10 a 50 U. N. segn la sensibilidad individua
via subcutanea; se continta con inyecciones bisemanales, almente |
vez la dosis, hasta llegar a 10.000-15.000 U. N., dosis que 8eN€/A ojest
enfermos toleran muy bien, sin presentar reacciones febriles ente, miel
generales; la tos y el catarro bronquial disminuyen sen51blemen y
tras que la resistencia general del organismo a resfriados aum -

icte €N
_b) Polinosis.—Fundamentalmente el procedimiento conS]:ct)ec a"z
serie de inyecciones subcutaneas o intracutaneas de un e-xtra‘;oria de ng
mas concentrado, que contiene los pélenes excitantes. La m -aizacién de
enfermos es sensible a varios pélenes, por lo que la de

. miento de desensibilizacién, ya q
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hacerse con una mezcla de ellos (es yn prineipg
> rincipio basi
°Je“ets, de lilar?dtas.q%e florecen al mismg tierl:upo) Ll.cc;s) g:(t;zclatr Solkhgitts
dos estan estandarizados en U.N. Las dosis usadas no d ractos prepara-
tomas alérgicos. no deben provocar sin-
El Instituto Bacteriolégico de i
N? 1 con 50 U.N. por cc.; N? 2 concé'(',}f Uplﬁpara extractos e
N° 4 con 50.000 U.N. por cc. +N. POr cc.; N° 3

Determinacion de la primer

N cuatro concentraciones:
con 5.000 U.N. por cc.; y

steL L a dosis. Par. .
cién biolégica: de la concentracign 3 esto se procede a una titula-

1081C N.2 2 se j
¢l dermis; si se produce una reaccign lev:e(-l}rj);ectan 0,02 cc. (10 U. N.) en

la desensibilizacion con esta misma dosis; si la reaccién es Intensa (-|- -|- |

Pauta del tratamiento. Es imposible sefialar una pauta fija de trata-

ue éste debe basarse siempre en |
: e C as re-
acciones individuales. Por este motivo debe llevar el médico una observa-

cién,cuidad_osa del enfermo, para conocer oportunamente las modificacio-
nes determinadas por el alergeno inyectado. Ademas y esta es igualmente
una- regla general del tratamiento, después de cada inyeccion desensibili-
zante, el enfermo debe permanecer durante 20 minutos bajo la vigilancia

- del médico, para prevenir accidentes y al cabo de los cuales se examina el

sitig de la inyeccion; en caso de producirse una hiperemia local, ia proxima
dosis no puede ser aumentada, sino que es necesario mantenerla igual,

- hasta obtener el acostumbramiento, que se revela por la falta de reaccion

local. Si aparecen molestias generales, debe dejarse descansar al enfermo

" Por un perjodo de 4 o 5 dias y repetir la dosis antetjor varias veces hasta
© conseguir el acostumbramiento. Hay casos, menos del 19, en que la gran
- hipersensibilidad del paciente se traduce por sintomas de shock durante
- el tratamiento. Debe entonces, después del descanso, inyectarse una dosis
" 1gual a la mitad de la anterior y procederse en la forma indicada.

El esquema que damos a continuacién puede servir como gufa de tratamiento para cnfermos
N0 muy sensibles.

Tosis U.N. Cantidad del extracto
1 Concentracion N¢ 1
. 0. lec.=50 U.N.
2 10 020
s 20 0,40
4 30 050
5 40 0,8 e
Concentracion N? 2
7 24 010 1 cc.=500 UN.
0 60 0,12
8 80 0.16
9 100 0,20
10 200 040
1 300 0,60
17 400 0.80 Concentracion N? 3
j8 500 0,10 7 ce.=5000 U.N.
14 0 0,12
15 500 0.16
16 0,24
1200 =
17 1600 0,
18 2000 040
3000 0,60
21 3500 0,70
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39 4000 0,80
23 5000 0,10 Conccntracién No 4
: 1 cc.=50.000 yy

24 6000 0.12 Sh
" 25 7000 0,14

26 , 8000 0,16

o7 9000 0,18

28 10000 0,20

29 11000 0,22

30 12000 0,24

31 g 12000 0,24

32 12000 0,24

Las inyccciones se hacen en la cara externa del brazo y siempre en g
mismo sitio; en esta forma se puede evitar una reaccion de tipo ARTHUg

Dosis méaxima. La dosis maxima de desensibilizacion no esta estable-
cida. Algunos autores recomiendan 10.000 U. N., otros llegan a 40,009
60.000 U. N. Segun nuestra experiencia, si el enfermo no es muy sensible
hay que llegar a 10.000 a 12.000 U. N. para obtener un resultado terapéu.l
tico satisfactorio; en enfermos muy sensibles Lastan en general 6.000;
8.000 U. N. para asegurar un estado de proteccion.

Accidentes que pueden presentarse en el ‘curso del tratamiento. Son
manifestaciones de tipo anafilactico; los primeros sintomas de un shock
anafilactico que se desencadena en estas condiciones son semejantes a los
de la enfermedad alérgica que el enfermo presenta: si se trata de un asmé-
tico, tiene tos agitada, seca, penosa, disnea, taquicardia, cianosis y colapso;
si se trata de una fiebre de heno, aparecen irritacion conjuntival, coriza y
estornudos. En el momento de presentarse estos sintomas hay que proce-
der de inmediato, para prevenir un shock mas grave, con las siguientes
medidas: colocar una venda elastica bastante apretada por encima del si
tio de la inyeccion e infiltrar alrededor de éste una solucién de adrenalina
al 1 o/oo. Si los sintomas, a pesar del tratamiento, se mantuvieran alar-
mantes, puede reinyectarse.en la vena cubital del otro brazo 1 cc. de adre-
nalina al 1 o/oo, inyeccién que se colocara muy lentamente, con una ’dqra-
cion de 10 minutos. Por regla general, estos sintomas desaparecen {?Plda'
mente y solo en caso que se mantuvieran podria repetirse la inyeceion en-
dovenosa de adrenalina colocada con las mismas precauciones que la pr-
mera. Puede recurrirse también, si es necesario, al oxigeno en inhalaclonEf
Y & una sangria abundante, que puede ser hasta de 500 cc. de sangré saca
da del mismo brazo en que se coloco la inyeccion desencadenante.

. o ud 2 a
Intervalos entre las inyecciones. Dependen de laépoca en que S hag
el tratamiento, como se indica a continuacion:

. Tratamiento pre-estacional. Es el procedimiento mas adecuado, yar?::'
rapidamente puede llegarse a las dosis protectoras, sin correr grandesl =
£0s de reacciones anafilacticas. Debe comenzarse 2 meses antes de a'ép"‘
cna en la cual se presentan habitualmente los sintomas (para Chlle’ l%
ca mas apropiada para comenzar este tratamiento es el mes dé Jum(xr;

Determinada la primera dosis, se continta el tratamiento seg 000
bauta indicada, colocando dos inyecciones por semana, hasta uega;: dosis
U. N. Desde ese momento se alarga el intervalo, administrando " pro-

Por semana, hasta llegar a 10.000 U. N. por polen. Esta dosis debe 5"
tectora. :

2 dico €M
, Tratamiento co-estacional. En general el enfermo acude al mledleriod,o
la época en que presenta molestias. En el tratamiento hecho €1 € oo mis
de polinizacion, se daran dosis menores, inyectadas con inter¥ery e
cortos, porque la tolerancia es menor por’la presencia del polen €

—.681 — "

Se comienza en igual forma que en el cagq ;

:, ; Riee anterior; i ;
se hacen dia por p;edcxlo, 0 mejor todavia, todos Jo éig:r% Iztas Inyecciones
dosis por la reaccion del enfermo y aumentandola muyy | et erminando la
obtener la mejoria (dosis Gtil). Se continga con dos i e
na hasta terminar la polinizacién, nyecciones por sema-

! para imp]
pauta igual al tratamiento Pre-estacional,p antar desde ese momento una

Tratamiento ulterior. Es aconsejable, una vez pasada lé época de |
: oca de la

olinizacion, continuar inyectando una dgs; i
e mantenerllsalgua] a la mitad de la dosis

antes del nuevo periodo de polinizacién, 5 dde'senmbmzmén' Dos meses
pero llegado este periodo, se reduce d
ndad util, colocando una inyeccién p

Duracion del tratamiento. De acuerdo con la GXperienciz; dé Josauto
res mas renombrados, hay que mantener el tratamiento durante 2 afios
para poder asegurar una inmunidad relativa. Se citan casos tratados en

esta forma con un periodo de observacién d =
: Shae e 10 afios, que n
a presentar molestias alérgicas. » 4 0 han vuelto

Resultados.—Hasta el mes de Septicmbre de 1940 i
4 = mes ¢ al cabo d

y medlp de habilitarse la Seccion Alergia en nuestro S}érvicio hexflol;ntear?i(3
do el siguiente rcsultado, en polinosis '

De_ _100 asmaticos tratados, 60 tenian asma crénico, de més de 3 afios de
evolucion; en este grupo se obtuvo un 60% de mejorias y un 40% de fra-
casos. 'De los 40 casos de asma de evolucién inferior a tres anos, un 809
mejord, sin presentar recidivas durante el tiempo de observacion. En 30
casos de iiebre de heno se obtuvo una desaparicion de las molestias en el
100% y en 18 de ellos pudo hacerse un tratamiento pre-estacional con ex-
celentes resultados, ya que durante la época de la polinizacién no presen-
taron molestias. En un grupo de 50 enfermos de eczema, urticaria, coriza
espasmodico no periodico y edema de QUINKE, se obtuvo una mejoria en
el 50%. Es cierto que el tiempo de observacion es demasiado breve, de mo-
do que no pueden darse resultados definitivos.

- Un. procedimiento especial es la terapéutica oral, recomendada por
BLACK y URBACH. El primero de ellos usa un extracto de polen al 5%,
administrado por via oral, comenzando con una dosis de 0,1 cc. y aumen-
tando paulatinamente la cantidad. URBACH usa el polvo seco de polen,
administrado después de las comidas.

. Los resultados serian tan satisfactorios como los de la desensibiliza-

¢ion parenteral. Sin embargo, €l procedimiento no ha podido generalizar-
S¢ por dos motivos: porque es caro, dadas las grandes cantidades de polen
que se usan, y porque en muchos casos provoca trastornos digestivos.

Los fracasos del tratamiento en el asma es_tén condldcuf)nados en ECZCI
Tal por la existencia de complicaciones, enpecialmante BESIEMBE oY o8 65

Orax y enfise in estos casos el tra
ma pulmonar. En estos L 2 . "
10 basta por s; sofc’, y es necesario complementarlo con fisioterapia, gimna

S1a respiratoria especial, gasterapia, etc.

¢) Alergia alimenticia.—En- cuanto al tratamiento para desensibiliza-

especifica de las alergias alimenticias, debemos repetir que las posibi-

cion i
id: asos que en los de sensibi-

liq ; 0s ¢ :
dades de ¢éxito son mucho menores en este esta cifra en un porcentaje

l(z)aclone:S por inhalantes u otros. Se afr:tcéa el médico tratante podré ha-
Superior ] 50% de los casos. Por lo tanto, ®h fratamiento por regimen

T, Paralelamente al tratamiento especifico,
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alimenticio, utilizando las dietas pobres en sustancias alergégenas, o
mendadas por ROWE. A 0-

.alimenticia, que anal
La alergia alimenticl

* Asociada a otro tipo de sensibilizacio

Resultados.—Nuestro estudio se refiere a 135 observaciones de glapgi
alizamos en la forma siguiente: ergiy
a se reveld como un sensibilizante muy secun.
a desensibilizacién a otros -alergenos procurg

dario, ya que I S Bs ;
sin que se insistiera sobre ‘el factor ali-

el alivio o la mejoria,

B e i e sl hs pen v cee svabay oy, WG
n, en la cual la alergia alimen-

cia era un factor secundario en el cuadro general ... ... . g
Asociada a otro tipo de sensibilizacipn, pero en la cual la alergia ali-
menticia era el factor princxpaI. SRl 5 5o ese b CNEREEN
Resultaron alergia alimenticia exelusiva ... ... ... ... ... ...° n
T L s oo Lo Do st R S NIRRTl
"De los 23 casos de alergia alimenticia exclusiva, el resultado del tra-
tamiento fué el siguiente: Exito completo ... ... ... ....... 1
: ARV ORI M cis = v o oo o oioniaiolifiatt 4
IRACASORMN Hes o oo onos fosslihate 0

De los 20 casos €n que la alergia alimenticia asociada a otro tipo de

sensibilizacion, era la principal causante:

Exito completo contra alergia alimenticia ... ... ... 9
FNFEAD) od aon ses cabas A T TR 8
TR Sh e s s o N e 3

De los 23 casos en los cuales la alergia alimenticia no era el factor

principal, el tratamiento contra el factor alimenticio dio el siguiente re
. sultado:

iIMejonfastmrn. e il S I U 8

AlivioelmicolRa sl Sl iua. s 8

EracASOR. - NIRRT et 7

‘En los otros 68 casos, en los que la alergia alimenticia resulté ser muy

- secundaria en el cuadro general, no se hizo tratamiento especial contra e a.

4. DESENSIBILIZACION INESPECIFICA.—Es indudable aué si ;2

concibe el asma o cualquiera otra condicion alérgica como la resuitante

la interaccion de un excitante especifico (alergeno) sobre

sensibilizado {que presenta las reaginas correspondientes), queda

traves de
la curaciod

tienden a5
anismo

ecuado
ueden $

n ped

no-anticuerpo que se produce entre estos dos elementos, a
liberacion de histamina o sustancias H (Histamine-like),
la enfermedad no se obtiene sino por procedimientos que
mir esta reaccion, sea impidiendo el acceso del excitante al org
sibilizado, sea desensibilizando a éste por el procedimiento ad
aprove§hando las modificaciones que sokre la sensibilidad P
producidas por el empleo de proteinas inespecificas que produce
nos fendmenos de shock, sea capacitando al organismo para aceleral ee 7
mohde destru.ccion de la histamina cuando la reaccién antigeno-?“tl ign
se ha producido, sea todavia modificando el equilibrio y la-distribuc nt

los electrolitos tisulares y de la.sangre, que constantemente € g:c .l
e soh, e

mo termino, los responsables de los trastornos de la permeabili?:s seros®

perturbados como consecuencia-de la reaccién alérgica y qu

lar, que determinan 1a fo i6 S
i n il rmacién de exudados y transllldado

un organism?
ndo las
* manifestaciones clinicas bajo la dependencia de la reaccion de 1po azuug:;

upri-
sen-
sed

| rit
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Nos referiremos en este pérrafo 5 | d
inespecificas, al tratamiento por |5 hista a_des
dietas pobres ¢n NaCl y ricas en K, g mina
bolismo de las sales. )

ensibilizacién por proteinas
el dy por la histaminasa y a las
Nadas a la correccion del meta-

rcteinoterapia inespecifics ;

Pl shock m‘;‘; "‘_‘fllc“‘!‘,“"‘l‘l.xpe'nmema1mcme se h
que e proteico inespecifico disminuye |g « se ha comprobado
males al shock anafilactico; asi, en un ani) a susceptibilidad de los ani-
pallo, una inyeccion previa de otro sueromS]A sensibilizado al suero de ca-
tege contra el shock anafilactico provocad ¢ cerdo, por ejemplo, lo pro-
nante de suero de caballo. Por otro Jado eﬁ lI?OI‘CIIIa Inyeccion desencade-
probar una mejora cn los asmaticos mie:xtrasa Clinica es frecuente - com-
briles, lo que no puede interpretarse en otra fo pl'eseman enfermedades fe-
proteino(;erapia. rma que por la accién de una

La desensibilizacion inespecifi . ;
distingue netamente de la apes;nfsgsils;lzlsi?érsuelosrem%mcme v e Bl
excitante especificc, en que siempre es de menorné a por el empleo del
ces extraordinariamente fugaz; tiene la ventaia d lura'cxon.)t o i
cedimiento, que no requiere el diagnésti J de la simplicidad del pro-
e acificos. Final ' ¢lagnostico previo de los agentes causales

‘p. 0s. Iinalmente es necesario tener presente que en los casos
piejos de polisensibilizacion se hace sumamente dificil [1 {S'C‘;'SOS At
ca, de un modo correcto, el tratamiento especifico. P MR
todog:a proteinoterapia nespecifica puede hacerse por los siguientes mé-
(auti{l::enrlr?(:f&:;"f!?:—ﬁzﬂs %nfxnnelwe'nte recurrir a lfx sangﬂre.dd propio enfermo
(autol apia) o proceder a la heteroterapia, obteniendo sangre de otr
individuo. Se extrae la sangre por puncion venosa v se inveeta imncdila(3
tamente, anies que se produzea la coagulacion, pm"y\'iu subcutanea o, de
p.referencm. Intramuscular. Las desis oscilan entre 5 y 20 cc. por :11ifccc'ién
Slpndo conveniente no renovar las inyecciones en periodos interim—‘eé a2a3
d!as: Una serie de 8 a 10 inyecciones constituye un tratamiento. El proce-
dimiento es absolutamente inocuo si se toman las precauciones de asepsia
correspondiente.

Tubercuiina.—Ha sido empleada desde hace més de 30 afios en el tra-
taml_ento del asma y sus indicaciones se han extendido también a otras
mamf'sstaciencs alérgicas. Los resultados que con este tratamiento se han
obtenido son variables, pero queda en pie el hecho que un porcentaje
no _despremablc de enfermos se beneficia notoriamente con él. La tuber-
culing en estos casos ejerce seguramente la accion de una proteinoterapia
Inespecifica. Si los resultades que con ella se alcanzan son superiores a los
que se obtienen con cualquiera otra proteina, como parecen demostrarlo
las estadisticas, la expiicacion radicaria exclusivamente en el hecho com-
Probado por nosotros, de la influencia de la tuberculina en la liberacion
de la histamina. Efectivamente, cualquiera proteina introducida en un or-
lglillr_usmo, por desdoblamiento, puede dar Iugar a la foz;nc;txcelgrtlr:erélflsﬁzzmc]ib
en,lpero €Sta't_:'apac;d§d para pro‘dumr ‘hxsr:gxmma se el £ rzada

a tubercuiina debido a la extraordinaria frecuencia del contagio tu-

bereuloso en el hombre, desencadenando en él el empleo de esta sus-
t Hemos podido compro-

ancia una reaccion de tipo antigeno-anticuerpo. ) ! T
ar con TAPIAccé?lg e: etlpconejogtuberculizado con B. C. G, la inyeccion
de tubercyling produce un aumento de 1009¢ de la histaminemia, investi-
8ada por e] método de BARSOUM y GADDUM, v que parece existir una
Telacion entre ia magnitud de la reaccion local a Ia tuberculina y el aumen-
to de I histamina en la sangre. En cambio, en los conejos sanos, es decir,
e tuberculizados, la inyeccion local de tuberculina no produce un aumen-

0 . " A o
de la histaminemia ni una reaccion local.



