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. ·drocéphalie hypertensive postméningitique; 
dh) la plupart on a pratiqué la libération de la 
､ｾｮＬｳ＠ n chiasmaUquc et l'ouverture de la tran­
reg1osupraoptique. Exploration directe de la fos-
che · t d d G' ' stérieure umquemen ans eux cas. ene-
selpoment les résultats ont été bons, devant re-
rae t t , t . tter seulement una mor pos opera 01re. 
ｾ･ｳｳｯ｣ｩ｡ｴｩｯｮ＠ dans le traitement postopératoire 
deal'hormone ACTH et ｃ＿ｾｴｩ｣ｯｾｴ￩ｲｯｩｾ･ｳＬ＠ ｦｩｾ＠ ?i­
minuer sensiblement le peril operat01re et evlt_a 
la formation de nouvelles adherences productri-
ces de blocage. 

Quoique ｬＧ｡ｳｳｯ｣ｩ｡ｴｩｯｾ＠ de corticostéroides s'';lti-
lise de plus en plus frequemment dans le traite­
ment de la méningitc tuberculeuse, on observe 
encore des blocages basaux producteurs d'hy­
drocéphalie hypertensive. 

De la que le présent travail, loin de perdre 
actualité par l'apparilion de nouvelles méthodes 
de lutte contre la tul::erculose du névroaxe, con­
serve la valcur des premiers temps du traite­
ment chirurgique de la méningite tuberculeuse 
puisque

1 
ayant plus de possibilités de chronicité 

dans son cours
1 

le péril de lésions résiduaires 
ou évolutives, bénéficiables par le traitement 
chirurgical, augmcnte. 

ACCION DE LA AMIDA DEL ACIDO FENIL­
ETIL ACETICO SOBRE LA COLESTEROLE­

MIA DEL ARTERIOESCLEROSO 

M. C. N AV ARRETE Gt.JZMÁN. 

Cátedra de Farmacologla de la Facultad de Farmacia 
de Lima (Perú). 

Catedrático: Doctor CARLOS A. ｂａｍｂａｒｾｎＮ＠

ANITSHOW sostuvo en 1913 que el "colesterol 
es la materia peccans de la a tero génesis" ; desde 
ｾ＠ fecha se han hecho innumerables estudios 
ｃｾＡｕｩ｣ｯｳ＠ y experimentales con el objeto de esta­
b ecer la relación del colesterol con las lesiones 
esclerosas de las arterias y precisar el signifi­
cado de la hipercolesterolemia. 
la ｊａｃｋｾ＿ｎ＠ y WILKINSON puntualizaron después 
. relac10n fosfolípidos-colesterol· en seguida se 
ｾｮ｣ｵｊ｡ｲｯｾ＠ las lipoproteínas sa¿guíneas y las 
esaclrom?leculas S r con la génesis de la arteria-

e eros1s. 
ｴ･ｾ･Ｎ＠ ｨ｡ｾ＠ invocado múltiples factores que de­
､ｩ･ｾｮ｡ｲｩ｡ｮ＠ el proceso de arterioesclerosis, pu­
arte .0 mencionarse factores mecánicos (tensión 
consr;.al) '. psicológicos (emociones, angustia), 
tivos ItuciO.nalcs (herencia), económicos, nutri­
Vidu 1 a:Iente so\!ial y temperamento del indi­
tno 0B los últimos tiempos, BALAGUER-VIN­
ｾｉａＮｾ＠ ¿ssr, CASTEX, FABER, FROIMOVICH, GOF-

1 NDGREN, ELUOT, M.ANTZ, HEWITT, STRI-

SOWER; y POMERANZE sostienen que la arterioes­
clerosis es alteración del metabolismo lipídico, 
especialmente colesterol y sus ésteres. 

GoF.MAN y cols. han sostenido que las molécu­
las lipoproteicas son las que tienen relación in­
mediata con el proceso de aterogénesis, sobre 
todo las lipoproteínas beta, que tienen determi­
nado índice de flotación, y que se cuantifican 
por ultracentrifugación; éstas son las molécu­
las Sr 10-20, que aumentan en los enfermos con 
infarto miocárdico y en estados arterioesclero­
sos avanzados. 

En el Perú estudió la colesterolemia, en rela­
ción con la arterioesclerosis, BELlA AGUADO en 
1854, quien comprobó que el colesterol sanguí­
neo aumenta con la edad, e investigó terapéuti­
camcnte la acción del ácido fenil-etil acético el 
doctor CARLOS A. BA:\mARÉN, quien en observa­
ciones inéditas ha comprobado en dos pacientes 
hi¡:,ercolesterolémicos con 315 y 292 mg. por 100 
que disminuye a 180 y 195 mg. por 1001 respec­
tivamente, en quince dias de tratamiento. 

Este trabajo, que estudia la acción hipocoles­
tcrolemiante de la amida del ácido fenil-etil acé­
tico, consta de las siguientes partes: En la pri­
mera trato de las relaciones entre amida del 
ácido fenil-etil acético y colesterolemia; en la 
segunda parte indico la técnica que utilicé para 
determinar colesterolemia; en la tercera relato 
las investigaciones que llevé a cabo en pacientes 
con arterioesclerosis e interpreto los resultados, 
terminando con las conclusiones y la bibliogra-
fía consultada. 

Expreso mi agradecimiento al doctor CARLOS A. BA:\1-
BARf::'\ catedrático de Farmacología y Posología de la 
Facultad de Farmacia y Bioquímica de la Universidad 
de San Marcos de Lima, por sugerirme estudiar el tema, 
brindándome valioso aporte b ibliográfico y orientación 
técnica· al doctor CARLOS IS:'-10DES ｄｵｌａｾｔｏＬ＠ del labora­
torio ､ｾｬ＠ Hospital de Policía, por su amable acogida y 
eficiente ayuda en la parte práctica; a los laboratorios 
Hormona, de Méjico, por proporcionarme amida del áci­
do fenil-etil acético, que se expende en el mercado far­
macéutico con el nombre de ArLsterol ; al doctor OSCAR 
TRELLES, director del Hospital Santo :roribio de Magro­
vejo, y al doctor MANUEL DlAZ, coordmador del Consul­
torio Externo San Camilo, que me brindaron enfermos, 
y a la Q. F. señorita ADA VlLLA:'\UEVA, ｨ･ｭ･ｲｾｴ･｣｡ｲｩ｡＠ de 
11'1 Facultad de Farmacia, por su colaborac16n en los 
cálculos matemático-estadísticos. 

Al\UDA DEL ÁCIDO FE:>.TJL-ETIL ACÉTICO Y COLES­
TEROI..ErlllA . 

Los trabajos de BLOCK y RI'ITENBERG, en 
1942 s, probaron con. el empleo de colesterol ra­
dioactiva que aproximadamente el 60 por ＱｾＰ＠
del colesterol endógeno es sintetizado a partir 
de acetatos, acetoacetatos y cuerpos precurso-
res del ácido acético. 

J. REDEL y J. CoTTET :lo, en 1953, sintetizar?n 
diferentes ácidos acéticos disustituídos que ｴｾ･ﾭ
nen acción colesterolítica, dedicando especial 
atención al ácido fenil-etil acético. Estos traba­
jos se iniciaron tratando de simplificar la mo­
lécula de las ácidos biliares, llegando a compro-
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barse que los coleréticos tienen acción sobre la 
colesterolemia, y que la síntesis del colesterol a 
ｾ｡ｲｴｩｲ＠ de acetatos podría impedirse empleando 
ácido fenil-etil acético , que actuaría como falso 
mctabolito. Los experimentos en animales pri­
mero, y los estudios clínicos después, confirma­
ron esta hipótesis. 

DANIEL STEIN'BERG y DDNALD FREDRICKSON ··, 
del Laboratorio de Metabolismo del National 
Hcart Institute, en Bethesda, Marylan, compro­
baron "in vitro" que el ácido fenil-etil acético 
posee acción inhibitriz en la s íntesis del coles­
terol. 

La pruel::a experimental de la acción hipoco­
lesterolemiante del ácido feni l-etil acético se 
hizo ｾ ｯ ｲ＠ primera vez. en la rata macho normal , 
r or COTTET, REDEL, KRU:\I:\1-HELI ER y TRICAUD 11' . 

Realizaron tres tipos de exper imentos. 
Primero se experimentó en rata macho nor­

mal. ut ilizando 40 animales testigos y 40 ani­
males tratados con el 22 TH (a la dosis de 110 
miligramos por kilo de peso en veinticuatro ho­
ras y 30 a la dosis de 300 mg. ), observándosC'l"s 
durante cuatro semanas . 

La determinación de colesterol se hizo en el 
suero de cada animal. Se comprobó 6,7 por 100 
de disminución del colesterol total. c>stadística­
mente significativa. 

En 50 machos testigos y en 50 machos some­
t idos al 22TH a la dosis de 461 mg. kg. de peso 
en veinticuatro horas, se cuan tificó colester ol 
reuniendo grupos de 10 sueros; la disminución 
fué de 10 por 100, estadísticamente significa­
tiva. 

En el segundo grupo de experimentos se es­
tudió la acción del 22 TH sobre la colesterole­
mia de ratas machos sometidas a r égimen ali­
menticio adicionado con 1 por 100 de colesterol. 
Al cabo de cuatro semanas, el aumento del co­
lesterol en relación con los testigos fué de 7 por 
100, dato no significativo, y en los animales tra­
tados con 22 TH la disminución fué de 9 por 100, 
sin valor significativo a causa de la dispersión 
de los resultados. 

En un tercer grupo de experimentos se admi­
nistró 22 TH a ratas machos sometidas a un an­
titiroideo de síntesis, el 6 benzoiltiouracilo, du­
rante cuatro semanas; se administró entonces 
simultáneamente los dos medicamentos durante 
cuatro semanas; el aumento del colesterol ｦｵ ｾ＠

de 39 por 100, estadísticamente significativo, y 
la disminución por acción del 22 TH fué de 11 
por 100; esta disminución no fué significativa a 
causa de la dispersión de los resultados. 

Según los resultados de estos tres experimen­
tos, los autores citados concluyen que el f enil­
etil acetato de sodio, a dosis diaria variable de 
300-461 mg. kg. de peso, provoca en la rata ma­
cho una disminución del colesterol total s2rico 
de 6,7 por 100 a 10 por 100 en cuatro semanas, 
resultado estadísticamente significativo. 

BARGETON, KRUMM-HELLER y TRICAUD ·• estu­
diaron la acción del ácido fenil-etil acético so­
bre el colesterol sérico de la rata en función de 

la edad. Administraron por vía oral f . . 
acetato de sodio a la dosis de 133-485 m ･ ｾｬｬＭ ･ｴｊｉ＠
ras por un espacio de cuatro a treintag., 4 ho. 
semanas. J nueve 

La concrnlración del colrsterol se mant 
los animales en cifra cercana a la mínimuvo en 

1 1 d a nor-ma en ugar e aumentar , como sucede en 1 r atas de cuarrnta semanas dr rdad. as 
G. GARRCNE y CoLF-TTE Bos¡:oNEY ' est d' . t . , . u la-ron en paciCn es geria tricos la acción de un 

d f , t' pre-
ｆ｡ ｾ｡＠ o ｾｲｭｾ｣･ ｵ Ｌ＠ ＱｾＰ＠ qur con.tcnía amida del 
｡ｾ Ｑ､ ｯ＠ ｾ･ｭｬ Ｍ ｲｴｩｬＮ＠ ｡｣･ ｾ Ｑ｣ｯＬ＠ compleJo de vitamina B 
ｮ ｴ ｾｭｭ｡＠ B, ｶＱｴ｡ｾ ｭ ｡＠ C, r utina y extractos ､ ｾ＠
espm_o blanco ｾＺＬ｣｡ｳ｣｡ｲ｡＠ ｒ｡ｧｲｾ ､ ｡Ｚ＠ los paciente;:;, 
cn numero de .)5, eran artrrtoesclcrosos v con 
sesenta y cinco años de <'dad. La cantidad dia­
ria qu<' ｾ ･＠ administró fu .; de 0,5-1.2 gr. de ami­
da del ácido fenil-ct il aci>tico. Dcspu6s de cinco 
mc>scs de tratamiento obsrrvaron que el colcs­
tcrol disminUYÓ <'11 {) ¡'01' 1 ÜÜ de los Casos ('S· 

ludiados y en :50 por 100 la concentracié.n del 
colesterol alcanzó como cifra mín;ma 220 míE­
gramos 1 or 100. 

La acción h ipo;·olesterolPmiaillc· de la amida 
del ácido fcnil-f'til acético S<' ha utili?..ado en el 
tratamiento dr en fr. rmos con h i percolesterole· 
mia. C o TTET, \'rC::>:AIIm, Hun:r. \' C:>L-\S-BEL· 
COUR administraron er ta sustancia fa rmacoló· 
gica a 1:35 raciP.ntes, ｾ ＱＱ＠ de los cuales t('nían ci­
fras de colesterol sér ico total su¡)('riores a 350 
miligramos I or 100 c. c., admm1straron dos1s d, 
2 a 3 gr. al día durante cuatro a doce semanas. 
La disminución del colesterol sanguíneo que se 
observó en el 92 por 100 de los casos de biper­
colesterolemia fué más marcada mientras ma­
yor era la cifra inicial. 

La amida del ácido fcnil-etil acético, además 
de disminuir el colesterol sanguíneo disminuye 
también la lipidemia. J. ENSELME, J. ｃ ｾ ｔｉｅｔ＠ Y 
TIGAUD 1 3 han demostrado que se modifica el es­
quema electroforético del suero ｳ｡ｮｧｵ￭ｾ･ｯＬ＠ .ob­
servándose aumento de albúminas y ､ｴｳｭｭｾﾷ＠
ción de globulinas, especialmente beta globuh· 
na, con aumento de la relación A G. 

Estudiaron el esquema electroforético .del sue­
ro de 20 ratas testigos y 20 ratas ｳｾｭ･ｴｩ､｡ｾ＠ ?u­
rante tres meses a la acción de la amida del actdo 
fenil-etil acético, y de 12 ｾ ｯｬｬｯｳ＠ testigos y 15 ｾﾭ
metidos durante los tres primeros meses de ｾ Ｑ＠ .a 
a la acción de la misma sustancia farmacol.og:­
ca. Los r esultados fueron: aumento de altum: 
nas, ya que la cifra media de 60!2 p_or 100 ｰ｡ｾ ｾ＠
a 72 2 por 100 · las globulinas dismmuyeron. , 
39,7 'por 100 a '27,7 por 100, dando una ｲ ･ ｬ｡｣ｩｾｾ＠
A G de 1,51 en los testigos ｣ｯｮｴｲｾ＠ ｾＬＶ＠ en los q 
recibieron la sustancia farmacologiCa. ,

7 
S 

En los pollos, las albúminas pasaron ｾ･＠ ｾ＠ ﾷｾ＠

ror 100 cifra media en los animales testig
1
°:c1· ' ·d de a · 47,7 ¡:;or 100 en los que recibieron ami a linas 

do fcnil-etil acético, mientras que las globu 100, 
disminuyeron de 62,5 ¡:;or 100 a 51,4 

6
}0r 0 04. 

dando una relación A G que pasó de O, a •" n . . n e 
G. MDNINNI y S. LE BRUN 20 ･ｳｴｵ､ｩ｡ｾｾｯ＠ 50• 

1956 la acción del fenil-etil acetato de 50 
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1 
metabolismo hepatobiliar del colesterol; 

bre ｾ＠ ·strando por vía oral fcnil-clil acetato de 
｡ｾ ｬﾻｾ＠ ocho pacientes con fístula biliar, coro­
s ｾｯ＠ ron que fué nula la acción hipocolestero­
pro. ante pero, en cambio, decreció la concentra­
ｬｾｾｾ｡､･ ｬ＠ ｾｯｬ･ｳｴ･ｲｯｬ＠ contenido en la bilis; conclu­
c.ton sosteniendo que probablemente disminuye 
¡en'ntesis del colesterol en el hígado, órgano en 
J ｾ ｾ｡ｬ＠ es sintetizado principalmente el de tipo 
endógeno, que representa el 80 por 100 del co-
lesterol total. 

Según COTTET y cols. 11
, el ácido fenil-etil ｟｡｣ｾ Ｍ

'ICO ha sido ｣ｯｮｳＱｾ･ｲ｡､ｾ＠ ｣ｯｾｯ＠ agente terapeub­
co. partiendo de ｭｶ ･ｳｾ Ｑｧ｡｣ｷｮ ･＿＠ 9ue ｾ･ Ｎ＠ propo­
•tían simplificar la molecula del ac1do cohco; ha­
biéndose comprobado el poder colerético del áci­
do fenil-etil acético en la rata, hay un interro­
•ante si se debe a esta propiedad que este cuer­
ｾ＠ se ｣ｯｭｰｯｲｴｾ＠ ｾｯｭｯ＠ Ｎｨｩｰｯｾｯｬｾｳｴ･ｲｯｬｾｭｩ｡ｮｴ･Ｌ＠ o _si 
como ácido acetlco d1susbtmdo, o s1 desempena 
en el organismo el pa¡_cl de falso metabolito, 
disminuyendo la síntesis endógena del colest<'· 
rol a partir de los acetatos. Parece que tanto los 
experimentos en animales como los estudios clí­
nicos confirman esta hirótesis, sin que por esto 
se pueda afirmar que el ácido fenil-etil adtico 
sea hipocolcsterolemiante de síntesis de acci5n 
indiscutible. 

Según los trabajos de LIPl\IANN ﾷｾ Ｌ＠ LYNEN y 
MAHLER •, el papel de la coenzima A consiste 
esencialmente en activar la degradación de los 
ácidos grasos y el colesterol. Se admite actual­
mente que el anabolismo de los ácidos grasos 
superiores procede por condensación progresi­
va de los acetatos al estado de S-acetil-coenzi­
ma A, que es la forma activa del ácido acético. 
El fenómeno inverso interviene en el catabolis­
mo de las grasas y los ácidos grasos superiores 
Y se combinan a la coenzima A antes que la beta­
oxidación. 

Otra reacción de gran importancia biológica 
･ｾ＠ la transformación de los moléculas de S-ace­
ｾＱＱ Ｍ｣ｯ･ｮｺｩｭ｡＠ A en acetoacetilcoenzima A. Esta 
ultima da origen al ácido acetoacético, fase im­
!Xlrtante de la síntesis endógena del colesterol 
a partir de los acetatos. 
. Con estos hechos experimentales parece plau­
ｾｾ｢ｬ･＠ considerar el papel del ácido fenil-etil acé­
Ico en el anabolismo del colesterol. Este ácido 

no .es metabolizado "in vivo" y se elimina des­
PUes. de la ingestión en su forma inkial. Esta 
ｾ｛Ｎ ｾｐｴ･､ｾ､＠ permite suponer que la unión fenil­
tet ·acehl-coenzima A puede ser cxtremadamen­
m estable e inmovilizar así una parte de cocnzi­
｣ｾ＠ A. del organismo. Las cantidades de acetil­
｣ｯ･ｮｺｾ ｭ｡＠ A y, por consiguiente, de acetoacctil­
est nzlma. A, _se encontrarían así disminuí das, y 
sis 0t(.phcar1a quizá la disminución de la sínte­
lra ｾ＠ ｣ｯｬ･ｾｴ･ｲｯｬ＠ ･ ｮ､ ￳ｾ･ ｮｯ＠ después de adminis-
ｾ＠ a am1da del ácido fcnil-etil acético. 

｡｣｣ｩＧｔｬＧｅｾＬ＠ MATIIIVAT y REDEL 11 estudiaron la 
sea ｾｮ＠ ｨＱｾｯ｣ｯｬ ･ ｳｴ･ｲｯｬ ･ｭ ｩ｡ｮｴ ･＠ de la sal sódica, o 
enfera anuda del ácido fenil-clil acético, en 101 

mos, que dividieron en cuatro grupos de 

acuerdo con la colesterolemia inicial. En seis se­
manas la disminución fué de 40 por 100 para 
una colesterolemia media de 4,83 por 1.000, de 
Ｒ ｾＨＬＵ＠ por 100 para una colesterolemia media de 
2,82 por 1.000, de 11 por 100 para una colestero­
lemia media de 2,17 por 1.000 y de 3 por 100 
para la colesterolemia media de 1,85 por 1.000. 
La disminución de la colesterolemia fué tanto 
más marcada cuanto la cantidad inicial fué ma­
yor y prácticamente nula cuando fué normal o 
vecina de lo normal. Los autores concluyen que 
la amida del ácido fenil-etil acético normaliza la 
colesterolemia sin que ésta llegue a disminuir 
ror debajo de las cifras normales. 

En un trabajo clínico posterior en que inves­
tigaron la acción antiaterógena de la amida del 
ácido fenil-etil acético, J. COTTET y A. MATHI­
VA'I Ｑ ｾ＠ trataron 37 enfermos que pertenecían al 
Servicio del profesor LENEGRE, todos ateroma­
tosos, con hipertensión, angina de pecho. etc. En 
la mayor parte de los pacientes utilizaron amida 
del ácido fenil-etil acético v en cierto número 
una aEociación que contenía-25 por 100 de dicha 
2-.mida y 75 por 100 de la sal sódica. Sus inves­
tigaciones demostraron que en el hombre la ami­
da del ácido fenil-etil acético se transforma en 
el organismo humano en ácido fenil-etil acético 
y piensan que esta diferencia química entre los 
dos cuerpos tiene poca importancia. Comproba­
ron que la amida del ácido fenil-etil acético tie­
ne acción sobre el conjunto de los lípidos séri­
cos, que disminuye la colesterolemia en 75-80 
por 100 de los casos; que su acción es tanto más 
marcada cuanto la colesterolemia inicial es ma­
yor y que "actúa contra las perturbaciones bio­
químicas que caracterizan a la ateroesclerosis 
tratando de llevarlas a la normalidad". 

Además del ácido fenil-etil acético de acción 
farmacológica hipocolesterolemiante, QUINTINO 
MING::>.J A 2:, que en Río de J aneiro ha hecho un 
resumen muy bueno del tema, enumera otras 
como el ácido nicotínico, los acidos grasos no sa­
turados y diversos lipotrópicos. 

En el Perú se han estudiado diversas sustan­
cias farmacológicas con acción ｨｩｰｯ｣ｯｬ･ｳｴ･ｲｯｾ･ﾭ
miante · así ELE:XA SPALLAROSSA 31

, en 19o1, 
J J • r 

comprobó que la tiroxina ｯｲｩｧｩｮｾ｢｡＠ ｲ･､ｵ｣ｾｉＬｯｮ＠
del colesterol sanguíneo del coneJo, ｰ ｲｯ､ｵ｣ ｾ･ ｮﾭ
dose la máxima disminución a las seis horas: 
RENÁN BoBADILLA ', en el mismo año, encontr6 
que el BAL ｰｲｯ､ｵ｣￭ｾ＠ disminución del ｣ｯ ｬ ･ ｳｴ･ｲｾｾ＠
sanguíneo del coneJo:. ｾｙ＠ .J?AISY ｌｉｎｾｒｅｾ ﾭ
comprotó que la ｡､ｭＱｭｳｾｲ｡｣ｷｮ＠ de . metlonma 
y colina en conejos reduc1a proporcwn_almente 
la colesterolemia de acuerdo con la cantidad ad­
ministrada, pero la variación no fué igual en 
t odos los animales, ya que unos emplean los 
aminoácidos indicados en el proceso de ｴｲｾｳｭ･ﾭ
tilación como metabolitos y otros como alimen­
tos plásticos. La acción del lipocaico fué estu; 
diada por JORGE TELLERÍA ·'\ .quien demostro 
que producía ｨｩ ｰｯ｣ｯ ｬ ･ｳｴｾｲｯ ｬ ･ｭＱ｡Ｌ＠ que llegaba a 
su máximo, en la mayona de casos, a las cuatro 
horas de la inyección: a partir de esa fecha se 
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iniciaba la recuperación. Por último, BERTHA PI­
QUÉ 2

' comprobó disminución moderada en la ci­
fra de colesterolemia total, que pasó de 255 mi­
ligramos por 100 a 246 mg. por 100 después de 
administrar a enfermos arterioesclerosos por 
vía intramuscular 1 c. c. de Heparine-retard 
Choay, equivalente a 5.000 U. I. de heparina. 

JOHNT LECKERT, DONOVA.'l' BROWNE, GORDON 
MCHARDY y HAROLD CRADIC 20 comprobaron en 
arterioesclerosos que el Sistostcrol y la emul­
sión de ácidos grasos no saturados r educen de 
24 por 100 a 28 por 100 el colesterol sanguíneo, 
respectivamente. 

TtC:\ICA PARA DETER:>IIXAR COLESTEROLK\11.\. 

Para determinar colesterolemia total empleé la técni­
ca recomendada por PEARSOX, STER'-. :-.· G.\\'.\('K ". que es 
rápida y exacta. 

Generalmente la determinación del colesterol total en 
el suero es morosa y sujeta a errores como resultados 
de extracción incompleta del colesterol de procesos de 
manipulación. Estos errores se han eliminado o redu­
cido grandemente en esta nueva técnica, rápida y pre­
cisa, que requiere sólo la adición de reactivo al suero, 
apreciando rlespués la densidad del color. La determina­
ción se hace en menos de treinta minutos. 

El materwl utili:::ado fueron tubos graduados de cen­
trífuga, pipetas, microtubos y fotocolorirñetro de Klett­
Summerson. 

Los ｲ･｡｣ｴｩｾＺｯｳＬ＠ todos químicamente puros. de :\1:erck, 
fueron· 

A cido acético glacial. 
Acido p-tolueno sulfónico (12 por 100 en ácido acé-

tico). 
Anhídrido acético. 
Acido sulfúrico concentrado. 
MODUS OPERANDI.-Las determinaciones se hicieron en 

ayunas. 
Se extrajo 5 c. c. de sangre venosa y se llevó a la estu­

fa de 379 C. durante quince minutos para separar con 
mayor facilidad el suero; luego se centrifugó a 2.500 
revoluciones por minuto durante cinco minutos y se ex­
trajo el suero completamente !impido, sin hemolisis, por­
que aumentaría el colesterol, ya que en los glóbulos ro­
jos existe colesterol al estado libre. 

Dentro de un tubo completamente seco, y con 0,1 c. c. 
de suero sanguíneo, se añadió 0,1 c. c. de ácido acético 
glacial; se mezcló, se adicionó 0,5 c. c. de ácido p-tolue­
no sulfónico y 1,5 c. c. de anhídrido acético. Se mezcló y 
dejó enfriar durante cinco minutos. 

Una vez frío, añadí 0,2 de ácido sulfúrico q. p.; se agi­
ta para que se mezcle y se deja en cámara oscura por 
quince minutos. En seguida se llevó al fotocolorimetro 
de Klett-Summerson, usando filtro verde. Previamente 
se pasa un blanco, usando 0,1 de agua en lugar de suero. 

Para obtener la concentración del colesterol total con­
tenido en el suero sanguíneo, los datos obtenidos con el 
fotocolorimetro se multiplicaron por el factor 1,88. 

El factor se obtuvo con una solución patrón en la que 
0,1 c. c. de solución equivale a sangre que contuviese 
200 mg. de colesterol por 100 c. c . 

Se tomó 100 mg. de colesterol y se calentó con 50 c. c. 
de ácido acético. A 0,1 c. c. se agregó 0,1 c. c. de agua, 
0,5 c. c. de ácido p-tolueno sulfónico y 1,5 de anhídrido 
acético. Se mezcló y se defó enfriar. 

Una vez frío se añadió 0,2 c. c. de ácido sulfúrico; 
se agitó para que se mezclara bien y se dejó en cámara 
oscura por quince minutos. 

Se usó fotocolorímetro de Klett-Summerson con filtro 
verde. 

La desviación observada fué de 105. 
Aplicando la fórmula en que el 

Factor_ 

Factor = 

Concentración 

Desviación 

200 mg. 

105 

Factor - 1,88. 

INVESTIGACIONES EFECTUADAS E INTERPRETACió, 
DE LOS RESULTADOS. N 

. La investigación para. comprobar las varia­
CIOnes ｾ ｾ＠ la ｣ｯｬ･ｳｬ｣ｾｯｬ･ｭＱ｡＠ Ｎ･ｾ＠ arterioesclerosis, 
por accwn de la amida del ae1do fenil-etil acéti­
co, se llevó a cabo en 50 pacientes, de los cuales 
30 eran del sexo masculino y 20 del sexo feme­
nino, encontrándose una parte hospitalizados 
･ｾ＠ el H ospital Santo ｾ ｯＺｩ｢ｩｯ＠ de Mogrovejo, de 
L 1ma, y otra parte as1st1an al Consultorio gra­
tuito San Camilo. 

La amida del ácido fenil-elil acético se admi­
nistró a la dosis de 2,40 gr. al día, ingiriéndose 
los comprimidos, después de los alimentos, du­
rante tres días. 

La extracción de sangre se hizo con jeringui­
lla para inyecciones hipodérmicas, debidamente 
rsterilizada, al igual que las agujas. 

Se extrajo 5 c. c. de sangre en ayunas, de Yena 
del pliegue del codo, que inmediatamente se Ya· 
ció en t ubitos también rslériles, proccdiéndoSt a 
hacer la cuantificación del colesterol total. El 
enfermo tomó ese día las primeras seis pastillas 
de ácido fenil-etil acético, que se repitieron en 
el segundo y tercero ; al cuarto día se volvió a 
extraer sangre en ayunas para comprobar la ac· 
ción de la sustancia farmacológica sobre la co· 
lesterolemia. 

A continuación se expresan los resultados: 

COLESTEROLEMIA EN HOMBRES DE 69-75 AROS ｧｾｾ＠
ARTERIOESCLEROSIS TRATADOS CON AMIDA 

ACIDO FENIL-ETIL ACETICO 

Número Antes Después 
Disminución de casos mg. % mg. % 

1 ...... ......... 412 265 147 

2 ............. .. 370 300 70 

3 ... .... .. ...... 335 270 65 

4 ............... 330 265 65 

5 ... ... .... ..... 326 275 51 

6 .......... ..... 325 275 50 

7 ... ... ... ...... 323 300 23 

8 ............. .. 316 300 16 

9 ... ...... . ... . 316 295 21 
13 10 ............... 312 299 20 11 ... ... .... .. ... 310 290 8 

12.. .. ....... . ... 309 301 10 
13 ....... ... ... .. 305 295 6 
14.. ............. 301 295 10 
15 ... ... ...... ... 300 290 11 
16 .... .... .... ... 300 289 9 
17 ...... ... .... .. 299 290 8 
18 .............. . 298 290 12 
19 .... ..... ...... 298 286 7 
20 ............. .. 296 289 9 
21 ............... 295 286 
22 ............... 290 290 11 
23 ... ...... ... ... 289 278 5 
24 ............... 285 280 
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El análisis ｭ｡ｴ･ｭ￡ｴｩ｣ＮｯＭｾｾｴ｡､￭ｳｴｩ｣ｯ＠ de Ｑｾ＠ co­
]esterolemia total, tanto m1cial como ､･ｳｰｵｾｳ＠ de 

.--- . 
Número de casos: 2.J. 

sexo masculino. }';dad, ti9-75 . --- -----coiest. imcial, mg. 1/< .. ..••. .. •.. ....•. . •.... 

coiest. después, mg. ';( . . . . . . 

Diferencia entre las medias (disminu­

ción) · · ·· · · · · 

Media t- E. St. 
----

314 5,43 

287 2,4.0 

27 !1,9 

ｃｏｌｅｓｔｅｒｏｌｉﾷｾｍｉａ＠ EN HOMBRES DE 78-80 ａｾｏｓ＠ CON 
ARTERIESCLEROSIS TRATADOS CON AMIDA DEL 

AClDO 1• E:-.: lL-I.;'l'IL ACETICO 

;>úmero Ant es Después 

de casos mg. ｾ＠ mg. e;, Dism inuc ión 

1.. ...... .... .. 296 284 12 

2 .......... .... 293 285 8 

3 ... .. .. ....... 285 280 5 

L .. . 262 260 2 

- ----
Promedio ... 284 277 6,75 

Número Antes Des ーｵ ￩ ｾ＠
Aumento de casos mg % mg. C( 

-- -
1.. . ... ..... ... 209 210 1 

2 ....... .... ... . .. 24.8 252 4 

Promedio 228 231 2,5 

administrar la sustancia farmacológica, es el 
que sigue: 

Desv. 
S t. Ａ＼ｾＮ＠ St. 

26,64 - 3,84 

11,76 1,69 

Coeficiente 
variación 

8,48 <¡o 

4,08 % 

Cifras 
extremas 

412-285 

301-265 

Porcentaje 
diSmtnUClón 

8,5 ( ( 

ｃｏｌｅｓｔｅｒｏｌｅｾｈａ＠ EN MUJERES DE 5!l-G5 ANOS CON 
ARTERIOESCLEH.OSIS TRA'l'ADAS CON ａｾｉｉｄａ＠ DEL 

ACIDO FE:-.:IL-ETIL ACETICO 

ｾ￺ｭ･ｲｯ＠ Antes Después 
de casos mg. % mg. ｾ＠ D iHminución 

1 ... ···· ··· · 367 325 42 
2. . ..... .... .. 356 310 46 
3 ... .. ······· 338 305 33 
4. ······· · .... 326 300 26 
5 .. .. 3C5 280 25 
6 . .. ..... ...... . 294 278 16 
7 .. .... .. ... .. . . 286 276 10 

8. ··· ····· ... 272 250 12 
9 ... ··· ····· ·· 267 235 32 

10 ........ .. ... .. 257 246 11 

11 ... .... ·· ····· 239 236 3 

12. ...... .. ... 215 215 
13 ... 196 190 6 

14 ...... .. . 189 185 4 

El análisis matemático-estadístico proporcionó las siguientes cifras: 

Desv. Número de casos: 14. 
Sexo femenmo. Edad, 59-65. Media :±: E . St. St . ....!::: E. St. 

Coeficiente 
variación 

Cifras 
extremas 

PorcLnta)e 
d isminución 

Colest. inicial, mg. r.; .. .... .... ... . 279 13,78 

Colest. después, mg. <f<, 259 12,36 

Diferencia entre las medias (disminu-
ción) ........... . 20 :±.. 18,5 

ｾｾｾｾｓｒｔｅｒｏｌｅｍｉａ＠ EN MUJERES DE 59-65 ａｾｏｓ＠ co:-.: 
IOESCLEROSIS TRATADAS CON AMIDA DEL 

ACIDO FENIL-ETIL ACETICO 

Número Antes Después 
de casos mg. "'• mg. ｾ＠ Aumento 

---
1.. ... ········· 250 256 6 
2 .. 
3 ... ·:::·· .. .. 235 239 4 

4 .. ········· 225 228 3 

5 ... ··· ···· 210 215 5 
... ········· 200 218 18 

6 ... 200 215 15 

Promedio ... 220 228 8,5 

to ｾｯｮ＠ el ｯ｢ｾ･ｴｯ＠ de analizar e interpretar el efec­
la e

1
la am1da del ácido fenil-etil acético sobre 

do co esterolemia he reunido a los enfermos en 
s grupos, relacionados con el sexo masculino 

49,7 -+ 9.74 17,7 r-¡ 367-189 

44,7 8.76 325-185 1.7 ' r 

y femenino. Para cada grupo he hecho el pro­
medio de la colesterolemia antes del tratamien­
to y en seguida el promedio de la colesterolemia 
después del tratamiento. 

En 24 casos de sexo masculino (69-75 años) 
la colesterolemia media pasó de 314 mg. por 100 
antes del tratamiento a 287 mg. por 100. En este 
grut:o se notó que la cantidad inicial de coleste­
rolemia estaba aumentada. Aceptando que la ar­
terioesclerosis, sin ser exclusiva de la edad adul­
ta, es más frecuente entre 65 a 75 años, fué en 
eslc grupo donde el porcentaje de disminución 
fué más acentuado; se comprobó que la dismi­
nución fué más marcada cuando la cifra de par-
tida era mayor. 

De seis casos de sexo masculino con edades 
comprendidas entre 78 y 80 años, en cuatro la 
colesterolemia media pasó de 284 ｭｾＮ＠ por 100 

• • r • .. 

\ 

• 
• 
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antes del tratamiento a 277 mg. por 100, siendo 
el porcentaje de disminución de 6,75 mg. por 
100; en los otros dos hubo pequeño aumento de 
2,5 mg. por 100 después de administrar ácido 
fcnil-etil acético, pudiendo decirse que esta au­
sencia de acción hipocolesterolémica es mayor a 
medida que la cifra de partida se aproxima a las 
cifras normales. 

En el grupo de mujeres, en número de 14, con 
edades comprendidas entre 59 y 65 años, la co­
lesterolemia media de 279 mg. por 100 anterior 
al tratamiento, pasó a 259 mg. fOr 100, siendo 
la disminución de 20 mg. ror 100. En este gru­
po también la acción hipocolesterolemiantc de 

... 
ｾＭ. 
r .. 
2 
ｾＭ

..,ftiSliiTACIO/V GRWIC;., l>l t.AS CIFRI\'5 I'IEDiA Y 

l'/.TRliU$ M COJ.CSTE'ROlfi'M TOTAl ANTCS y 

ｬ＾ｃｓｾｉｓ＠ J>E AIN.,..IST¡IV,A A'tTISTfq()l 

HOMBRES 

- ｃ•ｴｾ•＠ H•tl•o• 

c:=1 C•p·u c..t ... ,.,,. 

Fig. l. 

la amida del ácido fenil-etil acético fué más 
acentuada cuanto mayor es la cifra de partida, 
notándose que en las cifras cercanas a lo nor­
mal la acción es casi nula. 

En seis mujeres de 59 a 65 años la amida del 
ácido fenil-etil acético no tuvo acción sobre la 
colesterolemia, observándose ligero aumento, 
que depende probablemente de factores indivi­
duales. Se puede sostener también que el aumen­
to se debe a movilización del colesterol almace­
nado en las vísceras, pudiendo presentarse dis­
minución si el tratamiento prosiguiese más 
tiempo. 

En cuanto al sexo, la mujer ofrece cifras de 
colesterol sérico menores que el hombre, y la 
mujer, antes de la etapa de la menopausia, es 
menos susceptible que el hombre a la arterioes­
clerosis. 

Es necesario anotar que las investigaciones 
efectuadas por ÜOTTET y MATHIVAT 12 , GARRONE 
y CoLETTE-BoSSONEY 1c, MONINNI y LE BRUN 20, 
COTTET, MATHIVAT y REDEL 11, comprobaron por­
centaje de disminución de 75-80 por lOO como 
mínimo, después de tratamiento de dos a cinco 
meses, que no he podido poner en práctica por 
no disponer de abundante cantidad de la sustan-

cia farmacológica; el porcentaje de dismin .. 
está relacionado seguramente con el tiem UC!on 
tratamiento. pode 
. De acuerdo con el conj_unt? de las comprob . 

cwnes efectuadas por vanos mvestigadores ｾ＠
las que_ h.e hech?, ｳｾ＠ ｰｵ･｟､ｾ＠ sostener que la ｉｭｩｾ＠
da del ｡ｾｉ､ｾ＠ feml-ebl aceti.co ｾｯｲｭ｡ｬｩｺ｡＠ la coles. 
tcrolem1a sm que pueda d1smmuir las cifras d 
colesterol ｳ￩ｲｾ｣ｯ＠ por debajo ＿ｾ＠ lo normal, y aun: 
que el mecamsmo de su accwn no está resuelt 
ｴｾ､｡ｶ￭｡Ｌ＠ parece que actúa sobre el colesterol ･ｮｾ＠
dogeno. 

He comrrobado que en algunos arterioescle­
rosos estudiados la colcslerolrmia se encontra. 
ta dentro del porcentaje acertado como normal 
en personas aparentemente sanas; esto se debe 
1 robablcmentc a que se trataba de personas po­
tres, con alimentación no balanceada, en las 
cuales la ingcsla de alimentos li¡ndicos es redu­
cida o 1 arque. como lo sostienen algunos inves­
tigadores, des¡ u:·s que los lípidos ejercen su pa. 
1 el artcrioesclcrósico vuelven a cifras acepta­
das como normalrs. 

ｃｯ［ｯＮＺ｣ｌｵｳｩｏＺＭＺｅｾＮ＠

l. He investigado, por 1 rimcra vez en el 
rerú, la acción de la amida del ácido fenil-etil 
acético en 50 sujetos arlcriocsclcrosos, de los 
cuales ｾｏ＠ fueron del sexo masculino y 20 del 
sexo femrníno. 

2.a Se dosificó la colesterolemia con la téc­
nica de Pearzon, Stern y Gavack, comprobando 
que la cifra máxima de colesterol total a los 75 
años en hombres fué de 412 mg. por 100, dismi· 
nuyendo después de esa edad. 

3.a En 24. casos de sexo masculino, con eda· 
des comprendidas entre 69 y 75 años, la cifra 
media de colesterolemia total fué de 314 mg. por 
100; después de administrar 240 mg. de ｡ｭｩ､ｾ＠
del ácido fenil-etil acético disminuyó a 287 Il_11-
ligramos por 100, ｳｩ ･ ｮｾ＠ la cifra media ｾ･Ｎ＠ d1s· 
minución para el colesterol total de 27 m1hgra· 
mos por 100. . 

4.a En cuatro sujetos de sexo ｭ｡ｳ｣ｵｨｾｯ＠ de 
í'8 a 80 años la cifra media de ｣ｯｬ･ｳｴ･ｲｯｬ･ｭＱｾ＠ ｾｯﾭ
tal fué de 284 mg. por 100; después de ｡､ｩｾｵｭｳ［＠
trar amida del ácido fenil-etil acético ､ｩｳｭｭｵｾｯ＠

· " ed1a a 277 mg. por 100 siendo la dismmucwn m . 
' 'f ed1a de 6 75 mg. por 100. En dos casos la c1 ra m 

del ｾｯｬ･ｳｴ･ｲｯｬ＠ total fué de 288 mg. ｰｯｾ＠ ＱＰｾ［＠ ､･ｾﾭ
pués de ingerir amida del ácido feml-etil ace· 
tico aumentó a 291 mg. por 100, siendo el pro· 
medio de aumento de 2,5 mg. por 190. eda· 

5.a En 14 casos de sexo fememno, con ·r 
. 65 - s la Cl ra des comprendidas entre 59 y ano • ·or 

media de colesterolemia total fué de 279 ｭｾＮ＠ ｾ､ｯ＠
100; después de administrar la ｾｭｩ＿｡＠ ､ｾｬ＠ ｡｣ｾ ＵＹ＠
fenil-etil acético el colesterol ､ｩｾｴｮｩＡｉｕｙ＿Ｌ＠ a me· 
miligramos por 100, siendo la dismmucwn 
dia de 20 mg. por 100. . n eda· 

6.a En seis casos del sexo ｦ･ｭ･ｾｭｯＬ＠ co leste· 
des de 59 a 65 años, la cifra media de deo pués 
rolemia total fué de 220 mg. por 100; es 
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d administrar la sustancia farmacológica el co­
l \erol total varió a 228 mg. por 10ü, siendo el 
tSrnento rromedio de 8,5 mg. por 100. 
au

7
: se comprobó que ｾ｡＠ disminución de la co-

ｬ｣ｳｴ･ｲｯｬ･ｭｩｾ＠ es tanto mas ｡｣･ｮｴＧＡ｡ｾ｡＠ cuanto la 
'fra primitiva es mayor y practiCamentc es 
ｾ Ｑ ｵｊ｡＠ cuando esta cantidad es normal o vecina a 

la normal. 
8." La amida del ácido fenil-etil acético es 

hipocolcsterolémica,. ｮｯｾｭ｡ｬｩｺ｡ｮ､ｯ＠ la c?lestero­
lernia sin que la dismmuya por debaJo de lo 
normal. 

RESUMEN. 

Se estudia el efecto de la amida del ácido fenil­
etil acético sobre el colesterol sanguíneo en 50 
sujetos arleriocsclerosos, 30 hombres y 20 mu­
jeres. En la mayor parte de los casos la coleste­
rolemia elevada se normalizó, siendo esta dis­
minución tanto mayor cuanto más alta es la ci-
fra basal. 
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SUMMARY 

!'he cffect of the amide of phenyl-athyl acetic 
acid on blood cholesterol is studied on 50 arte­
riosclcrotic patients, 30 men and 20 women. In 
most cases high cholesterol levels were decrea­
scd; the higher the basal levels the greater was 
lhe decrease. 

ZUSAMMENFASSUNG 

Es wird die Wirkung von Phenyl-ethyl-Es­
sigsaurc auf das Blutcholesterol von 50 Palien­
ten mir Arteriosklerose studiert, davon 30 Man­
ner und 20 Frauen. In der Mehrzahl der Falle 
kchrte der erhohte Cholesterinsaurewert wie­
der zur Normalitiit zurück und zwar, je hoher 
der basale Wert, umso grosser der Abfall. 

Etude de l'effet de l'amide de l'acide phénil­
éthyl acétique sur le cholestérol sanguin chez 
50 sujets artérioscléreux, 30 hommes et 20 fem­
mes. Dans la plupart des cas, la choléstérolémie 
élcvée se normalisa; cette diminution est d'au­
tant plus grande que le chiffre basal est élevé. 
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