
330 REVISTA CLINIC'A. ESP.4ÑOL.t 
ｬｾ＠ junto 1!159 

Toda esta serie de datos nos hace aportar un 
hecho más a considerar, entre las relaciones dt' 
ácido pantoténico y adrenales, a los ya descri­
tos al principio de este trabajo efectuado por 
otros autores y por nosotros mismos. 

MOUSSATCHE y FEREIRO , últimamente han 
observado que las 5 HT producía la lineración 
de ACTH en la rata; hecho éste que si lo rela­
cionamos, por su similitud de acción sobre la 
motilidad intestinal, con el ácido pantoténico, 
parece indicar que diversos factores que inter­
vienen sobre la motilidad intestinal lo hagan a 
través de las glándulas adrenales. En cuanto 0l 
mecanismo íntimo de por qué esta influencia, en 
el caso del ácido pantoténico para la mayoría d(' 
los autores estaría en relación con la importan­
cia de este factor como componente obligado en 
la formación de la acetilcoenzima A, v en últi­
mo término facilitando la formación de cortico­
esteroides, acetilcolina y otros elementos. En lo 
concerniente a la 5 HT, para R)SEXKRA.'\IZ es­
taría en relación con la liberación de aldostero­
na o un compuesto semejante, que al alterar el 
metabolismo hidrosalino produJese alguno dP 
los efectos típicos de esta hormona intestinal. 

RESlf.\lEX. 

De las experiencias realizadas parece eviden­
te una relación entre ácido pantoténico y glán­
dulas adrenales, influyendo de modo prefen.ntc. 
en su funcionalismo, sobre todo ante una situa­
ción de stress, haciéndolas más capaces de de­
fenderse no sólo en su intensidad, sino también 
en su duración. 

Agradecemos a Hoffman-La Roche el alcohol del ád­
do pantoténico (Bepanthene) usado en este trabajo. 

BIBLIOGH.AFIA 

l. A:-iGELLJCO y Qt'JXTILL,\,'H, M. Questi H.encliconti, 18, 1.23:!, 
1955. 

2. ANGELLICO y Qtl.INTILLAN!, M. Boll. Soc. Jt. Biol. Sper., 
31, 1.308, 1955. 

3. ANGELLICO y QUINTILLANI, M.- Quesli R!'ndiconti, 17, 9!!, 
1954. 

4. ANGELI,!CO y QUI:-."TILLANI, ｾｦＮ Ｍ Questi H.endiconti, IK. 
1.274, 1955. 

5. ANGEI,LICO y QUINTILL.\NI, M. Questi R endiconti, 11<, 
1.278, 1955. 

6. ANGELL!CO y QUINTILLAXI, 1\f, Boll. Soc. lt. Biol. Sp!'l', 
28, l. 713, 1952. 

7. Du;-.n.r, M. y RALLI, E. P.-Enctocrmology, 60, 298, 1957. 
8. EISENSTEIN, A. B.-Endocrinology, 54, 71, 1954. 
9. LONGWJ::LL, Br:RNARD, ARNOW, E., HEIIl y El,IZ.\BETI! ｈａｾｉｈﾷ＠

BURY.-Endocrinology, 62, 5, 1958. 
10. SALVATIEHRA, D., MUÑOZ E. e HIGUr:RA, J.- Rev. Clín. 

Esp. !en prensa). 
11. MOUSSATCm:, H. y PERF.IRO, A. Acta Physiol. Latino 

Amét·ica, 7, 71, 1957. 

SUMMARY 

From experiments carried out it would appcar 
that there is a relationship between pantothenic 
acid and adrenal glans. The acid exerts its main 
action on adrenal function, particularly in con­
ditions of stress, and raises their capacity for 
defence, not only in intensity but also in dura­
tion . 
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Des expériencC's réalisees, il semblc évident 
l'cxistence d'm: ｲ｡ｰｰｯｾｴ＠ :ntre aci<lc pantoténique 
ct glandes adrenalC's, mfJUant dl' faqon préféren­
tc dans son fonctionalisme, surtout vis a vis 
d'unc situation de SÜ'<'ss, et les faisant plus ca. 
rabies de se défcndrc non scull'mPnt dans leur 
intensité mais aussi dans l(·ur· duri>(•. 

\'ARIACIO!'\ES ClrA:\'TITA'IIVAS DE LA 
ｐｉｒｕ｜Ｇｅｾｉｉａ＠ E:\' ulABETICOS TRATA­

DOS CO.:--. TOLBUT,BI 1 DA 

A. G. CORZO L·ÓPEZ. 
C:Uedra dC' Farma<'ología de la Facultad <le Farma<'ia 

de L ima. 
CalNlnHt<'O: Do<'tor C.\RLAlS 1\. BA\IBARt:N. 

Entre las perturbaciones metabólicas de la 
diabetes deben mencionarse las de la piruvemia, 
que se comprobaron tanto en la enfermedad hu­
mana cuanto en los animales dial:etizados. 

Los estudios efectuados por los farmacotera­
peutas en los últimos años permitieron ･ ｮ ｣ｯｾ ﾭ

trar sustancias farmacológicas, de acción anti· 
diabéticas, empleándolas por vía J:ucal. ｅｮｾｲ･＠
ellas, la tolbutamida fué objeto de muchas ｾｾﾭ

vestigaciones, ya que es de evidente influencia 
sobre la hiperglucemia y la glucosuria. . 

Como en la diabetes hay variaciones cuant_I· 
tativas del metabolismo intermedio de los glu­
cidos, interesa conocer la acción que sobre él 
puede tener la tolbutamida, particularmente so­
bre la piruvemia. 

La acción hipoglucémica de la tolbutar:tida co· 
menzó a estudiarse en el Perú en J 957, siendo la 
cátedra de Farmacología y Posología de la_ ｆｾﾭ
cultad de Farmacia y Bioquímica de la U m ver· 
sidad de San Marcos la que inició esta labor con 
LOLA FRANCO, quien estudió la acción ､ｾ＠ ｾ｡＠ tol· 
butamida sobre la hiperglucemia diabetica, Y 
luego RENE TRAJMAN G., que investigó las ｶｾﾭ
riaciones de la colesterolemia por acción de di-
cha sustancia farmacológica. 

1
, 

En el metabolismo intermediario de los.J? u­
ciclos, el ácido pirúvico ha adquirido sigmflca· 
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do indiscutible por la constancia con que se pre­
senta, por las variaciones cuantitativas que se 
han comprobado en la sangre y en determinados 
órganos, por la desigual piruvemia en distintas 
enfermedades y por influjo que sobre ella tie­
nen algunas sustancias farmacológicas. 

En los últimos años se probó que el ácido pi­
rúvico es producto del metabolismo intermedia­
rio de los hidratos de carbono, explicándose de 
este modo que se haya tratado de determinar la 
cantidad normal de ácido pirúvico sanguíneo y 
que se hayan buscado técnicas precisas y apro­
piadas para dicho objeto. 

Las investigaciones peruanas sobre piruvemia 
empezaron con CARLOS MONGE CASSINELLI, quien 
estudió las variaciones de glucosa, ácido láctico 
y ácido pirúvico en relación con factores que 
determinan el "soroche" en el hombre inadap­
tado a la altitud; YOLANDA PALOMINO, en 1951, 
puntualizó las variaciones del ácido pirúvico en 
sujetos aparentemente sanos y en enfermos; 
JAVIER CORREA MJLLER, en el mismo año, des­
cribió en Lima las variaciones de la piruvemia 
en sujetos sanos, nativos de la costa, en reposo 
y trabajo muscular. 

En 1952, MAZUDE JUSTIN KAIRUZ estudió el 
ácido pirúvico en la sangre de niños sanos y des­
nutridos; en 1953, CONSUELO MENDOSA investi­
gó la acción de la histamina sobre el ácido pi­
rúvico sanguíneo de conejos, indicando sus va­
riaciones cuantitativas; en el mismo año, RosA 
CHIONG estudió la piruvemia de palomas con po­
lineuritis por deficiencia de tiamina; en 1954, 
LUDIVINA BARRIE "TOS V ALDEZ analizó el compor­
tamiento del ácido pirúvico en la sangre del co­
nejo con diatetes aloxánica, y LoRENZO BAZÁ...'l" 
GURMENDI estudió en 1857 la accién del pirofos­
fato de tiamina sobre la piruvemia de sujetos 
normales, hepatópatas y diabéticos. 

Este trabajo, que estudia las variaciones del 
ácido pirúvico por acción de la tolbutamida en 
pacientes diabéticos, lo desarrollo en las siguien­
tes partes: En la primera analizo brevemente 
las variaciones del ácido pirúvico en la diabetes; 
en la segunda parte indico las técnicas más usa­
das para cuantificar ácido pirúvico, describien­
do la de KOEPSELL y SHARPE, que he empleado; 
en la tercera expongo las investigaciones efec­
tuadas determinando ácido pirúvico en la san­
gre de 40 diabéticos y hago algunas considera­
ｾｩｯｮ･ｳ＠ interpretativas sobre los resultados; por 
ultimo, formulo conclusiones v finalizo con la 
bibliografía consultada. · 

Dejo constancia de mi gratitud al doctor CARLO::> A. 
ｂａｾＡｂａｒｦＺＺＭＮＱＬ＠ catedrá.tico de Farmacología y Posología de 
la Facultad de Farmacia y Bioquímica de la Universidad 
de Lima, quien me sugirió el estudio del tema y me alen­
tó en todo momento; a los doctores E:-.nLIO PH'Ó:-.1 REA­
TEGUI y RODOLFO LOZASO R!OS, del laboratorio del Insti­
tuto de Biología Andina en el Hospital Arzobispo Loay­
za, por la ayuda l""nica que me proporcionaron; a los 
doctores ｎａｐｏｕ ｾ ￚｎ＠ ZAGA!ot \ ARA('JO y ALFREDO PTAZZA, 
que me facilitaron enfermos, y a la Q. F . señorita ADA 
ｖＡｌｌａｎｕｾ［ｶａＬ＠ hemerotecaria de la Facultad de Farmacia, 
Por su colaboración en los cálculos estadlsticos. 

VARIACIOl\'ES DE LA PIRUVEl\UA EN LA DIABETES. 

En el metabolismo intermediario de los hidra­
tos de carbono el ácido pirúvico ocupa posición 
central, pudiendo afirmarse que la determina­
ción de la piruvemia, tanto en el organismo sano 
como en el diabético, es muy importante, como 
lo sostienen ｐａｾｚｉｎｉ＠ y FERSINI 41 • 

HANS SELYE ｾＭ afirma que se puede conside­
rar el ácido pirúvico como compuesto interme­
dio en la degradación del glucógeno y de la glu­
cosa hasta anhídrido carbónico y agua, y que re­
presenta producto de tránsito en la transforma­
ción de las proteínas y aminoácidos en carbohi­
dratos, y que la glucogénesis a partir de las pro­
teínas se hace, al menos en parte, a través de la 
desaminación oxidativa de la alanina formando 
ácido pirúvico, que por reducción pasa a ácido 
láctico, y que el hígado puede utilizar para for­
mar glucógeno. 

Cuando se prueba que existe hiperpiruvemia 
puede afirmarse que el organismo está inhabi­
litado para metabolizar dicho ácido por deficien­
cia de tiamina. 

La piruvemia normal en el hombre es de 0,6 
a 1,00 mg. por 100, de acuerdo a MARREES '1 ; 

pero en la diabetes, sobre todo en el coma y el 
precoma, existe hiperpiruvemia que, junto con 
el aumento de otros ácidos orgánicos ocasiona, 
según MARREES y MEYFR '', disminución de re­
S8rva alcalina. 

RUDY y EPTEIN 4 ' han sugerido que el reque­
rimiento de tiamina está aumentado en la dia­
betes, produciéndose deficiencia de tiamina; 
pero otros investigadores sostienen lo contra­
rio, ya que en la diabetes el metabolismo de los 
carbohidratos está alterado y reducido, y los re­
querimientos de tiamina se encuentran dismi­
nuídos. 

Según comprobaciones de BuEDING, STEIN y 
WORTIS ' , cuando los sujetos con deficiencia de 
tiamina ingieren glucosa, presentan mayor con­
centración de ácido pirúvico en la sangre que 
las personas normales: la máxima concentración 
alcanza a la segunda o tercera hora. El aumen­
to puede explicarse por déficit de la coenzima 
específica, necesaria para la degradación de los 
piruvatos. 

La intervención de la tiamina en las reaccio­
nes fundamentales del metatolismo de los car­
bohidratos es cuestión ya comprobada, siendo 
el pirofosfato de tiamina o cocarboxilasa la que 
actúa sobre el ácido pirúvico. En caso de dismi­
nución de tiamina no puede llevarse a cabo esta 
reacción por falta de cocarboxilasa, aumentan­
do el ácido pirúvico en la sangre, como lo probó 
WRIGHT 2

• 

LOWRY y HEGST.ED '2 afirman que las ratas 
con diabetes aloxánica no desarrollan signos de 
deficiencia de Uamina ni la acción de ésta es in­
terferida, y que estos animales necesitan tiami­
na en menor cantidad que los animales nor­
males. 

Se ha registrado aumento de acido piruvico 

.. 
• 

• 
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en la sangre de sujetos deficientes en tiamina, 
como son los pacientes con alcoholismo crónico, 
neuritis periférica aguda, enfermedades renales 
y hepáticas con acidosis, siendo el cerebro, co­
razón y sangre los órganos que presentan una 
mayor concentración, según estudios re9.lizados 
por BODANSKY y BODANSK \ y confirmado por 
HARRow n . 

Los trabajos de ｒａＮｾｄｌｅｓＬ＠ HINWICH y HOl\1-
BURGUER 1

'' sobre las variaciones cuantitativas 
de ácido pirúvico en el corazón de animales de­
ficientes en tiamina, comparadas con observa­
ciones hechas en el corazón de animales norma­
les, demuestran que la hiperpiruvemia resulta 
de la incapacidad de los tejidos del cuerpo para 
utilizar piruvato; un corazón normal que absor­
be glucosa, ácido láctico y ácido pirúvico de la 
corriente sanguínea, no solo oxida los cartohi­
dratos y productos derivados, smo que utiliza 
también los vertidos en la corriente sanguínea 
por otros órganos. En la deficiencia de tlamina 
el corazón p1erde la capacidad de oxidar piru­
vato y, por lo tanto, la acumulación en la san­
gre es mayor. 

GILLILA."',l) y :MARTIX 11
' hallaron que la con­

centración del ácido pirúvico en la sangre au­
menta en la diabetes con acidosis, tanto en los 
pacientes diabéticos como en coneJos con diabe­
tes aloxánica, pero no han confirmado si la vuel­
ta a la concentración normal de ácido 1 H'ÚVICO 

en la sangre y de la reserva alcalina se deba al 
suministro de riboflavina y cocarboxilasa. 

LUDIVINA BARRIENl'OS VALDEZ ·, de Lima, in­
vestigó experimentalmente la piruvemia en el co­
nejo diabetizado con aloxano, comprobando que 
el ácido pirúvico aumenta en la proporción de 
133,76 por 100. 

En la deficiencia aguda de tiamina en el hom­
bre, el ácido pirúvico de la sangre en ayunas 
tiende a ser mayor que lo normal, incluso en los 
hombres con ingestión restringida de tiamina; 
la relación de ácido pirúvico a ácido láctico en 
la sangre se encuentra alterada, aunque no se 
ha llegado a señalar si la tiamina sea la respon­
sable de dicho fenómeno, es lo que sostiene 
PLATT y LU 44

• 

Estas comprobaciones permiten afirmar que 
en el diabético existe perturbación en la fase 
pirúvico-cocarboxilasa del metabolismo de los 
glúcidos. 

FREDMANN, HAUGEN y KMIECISK lf; sostienen 
que la ingestión de alimentos da como resulta­
do incremento de ácido pirúvico en la sangre, 
que alcanza el máximo a las dos horas, después 
de las cuales disminuye. Como las proteínas se 
convierten en dextrosa, que tiene rol dinámico 
en el metabolismo, es posible que el aumento de 
ácido pirúvico se deba no sólo al incremento del 
metabolismo del azúcar, sino a la producción de 
los ácidos cetónicos provenientes de los amino­
ácidos. 

FELLER 12 y cols. demostraron que la degrada­
ción metabólica de la glucosa es de un curso 

dos veces mayor de lo normal en las rata d' 
betizadas. s la-

Estudios hechos por Y ANOFF 1 sobre el t 
b l. . t d. . me a­

o Ｑ ｳｾｯ＠ Ｑｾ＠ crme 1ano en h .s enfermedades del 
co:azon, ､Ｎｉｃｲｭｾ＠ ｾｯ ＱｾＱｯ＠ resultado que el porcen­
taJe de ac1do p1ruvtco era m · yor , y que este 
mento se debía a hipoxia 110rque la ｣ｩｲ｣ｵｬ｡｣ｾｾﾭ
･ｾ＠ lenta, retardando la oxidación del ácido ｰｩｾｾ＠
v1co que se acumula. 

ｾａｬ｜ＢｚｉｾｉＭ y FERSINI '' afirman que después de 
la mgestwn de glucosa sobreviene aumento de 
ácido pirúvico, tanto en el sujeto sano como en 
el di.atétic?, y en. l:;t ｾｩｲ｣ ｵｬ ｡｣ｩ＿ｮ＠ venosa la pre­
sencia del ac1do p1ruv1co se ehmina con más re­
tardo o paralelamente a la glucemia, a diferen­
cia de lo que se product' r n organismos nor­
males. 

Los trabajos de S\IIT 4
' sobrr la ingestión de 

glucosa en 1 ersonas de edad avanzada confir­
maron que aumenta el ácido pirúvico después 
dr cincuenta minutos. 

I'A.'\'"ZIXI y cols. informan que la alcohole­
mia y glucemia artrriownosa en la mayoría de 
los diabéticos aumc•nta d(•spul;H CJlll' se ha admi­
nistrado glucosa. 

11ARCHE y MAR.\" A\ 1 comprobaron que en las 
formas graves de ictericia y hepa titis había au­
mento de ácido pirúvico, llegando incluso a afir­
mar que el índice absoluto de piruvemia tiene 
\alar pron · stico, ¡u< s concl ntracion{'S su¡ crío­
res a 3 mg. vor 100 mdiCauan cwacwn poco 
probable. 

El hígado, según apreciaciones de Wooo, 
QERKERM:ANN, H EINNA.GGWAY y NIER ''\ es la VÍS­

cera que transforma el ácido pirúvico en oxáli­
co, alfa ketoglutárico, succínico, fumárico y cí­
trico, dependiendo la formación del ácido oxá­
lico de la fijación de anhídrido carbónico en el 
ácido pirúvico, proceso bioquímico que se reali­
za en el hígado según confirmación de EVANS y 
SLOTIN 11

• 

Los factores que producen hiperpiruvemia en 
las alteraciones hepáticas no se conocen ｣ｯｭｾｬ･ﾭ
tamente; fero parece que no sólo se deben a stm­
ples deficiencias de tiamina, sino que la ｰｩｲｵｶｾﾭ
mia aumenta por incapacidad del hígado a ｡ｳｾﾭ
milar el ácido pirúvico para formar el ácido ｴｲｾ ﾭ
carboxílico, necesario para que se realice el CI­

clo de Krebs. 
Las observaciones de BuEDING ' y cols. han 

demostrado que después de administrar glucosa 
el ácido pirúvico no se acumuia en la sangre ｾ ･ ｬ＠
animal diabetizado, sino hasta que se inyecte m­
sulina, apareciendo posteriormente una gran 
cantidad, lo que indicaría que la insulina, d.es­
empeña algún papel entre la glucosa y el acldo 
pirúvico. 

KLEIN 2 n, en enfermos diabélicos, cncontr? ｾｵ ･＠
en ayunas y descanso la concentración de. ac1f.0 

Pirúvico es normal· la administración de msu ¡­' .. a 
na en cantidades que no producen shock ongw._ 
insignificantes variaciones, pero cuando ｡Ｚｾｾ＠
nistró por vía subcutánea glucosa hubo no ono 
incremento en el metabolismo del piruvato, per 
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00 
encontró aumento de la piruvemia cuando se 

usaba la mitad de insulina sin glucosa. Sostiene 
que cuando los pacientes diab5Ucos se encuen­
tran en reposo la lacUcemia y ¡;iruvC'mia dismi­
nuyen y aumentan juntos. 
ｐａｾｚｬＺＭＮｬｩ＠ y CAIRELLA ｾ＠ estudiaron la acción hi­

perpiruvemígena de la adrenalina en la sangre 
arterial y venosa y afirman que la insulina au­
menta la piruvemia del hombre sano en ayunas, 
sosteniendo, además, que la insulina actúa so­
bre el ácido pirúvico del paciente diabético con 
un efecto mC'nos frecuente y mucho más inten­
so que aquel que ejerce sobre sujetos normales. 

Estudios realizados por FLOCK, BOLL:\IAX y 
ｾｌ｜Ｑ｜ＺＭｬＧ＠ 1 en perros, y Km1 LEY en el hombre, 
demostraron que la administración de adren::tli­
na origina incremento de ácido pirúvico. 

LORFNZO BAZAN ｇｕｒｉ｜ｬｅｾｄｉ＠ , de Lima, estu­
dió la acción farmacológica de la cocarboxilasa 
sobre la piruvemia de diabéticos, encontrando 
que disminuyr en la proporción de 0,71 miligra­
mos 1 or 100. 

STEIGERWALD v cols. cuantificaron mctabo­
litos hemáticos, comprobando que r1 ácido pirú­
l'ico aumenta en casos no adaptables a la tolbu­
tamida y no varía en los dial:éticos con buena 
res¡.·uesta. 

MORE<\U • estudiando la accion de la tolbuta-
mida, afirma que reduce lentamente la glucosa 
ｳ｡ｮｧｵ￭ｮ･ｾ＠ en el hombre sano a la dosis de 1-2 
mil!gramos; con mayores dosis es inminente el 
shock hipoglucémico y en el sujeto diabético las 
l'ariaciones son incomparablemente más rápidas. 

Los trabajos realizados por ａｌｌｅｾ＠ 1 y colabo­
radores han demostrado que la administración 
oral de 6 gr. de tolbutamida a sujetos normales 
origina disminución de piruvatos y alfa keto­
glutaratos en el término de la primera hora de 
su ingestión; la sal sódica de tolbutamida por 
vía endovenosa produjo efectos análogos a los 
quince minutos. Igualmente comprobaron que 
un incremento en la concentración de piruvato 

ｾｈ＠ ｎｉｾ＠

_.,f' ｾＨＩ＠

sanguíneo es el primer cambio con la hipoglu­
cemia producida por la administración intrave­
nosa de insulina a sujetos normales; en contras­
te, una disminución es el primer cambio produ­
cido por la administración intravenosa u oral de 
tolbutamida en los mismos sujetos. 

Tt< :-..-I<'AS l'AIL\ llETEID!IXAR ÁCIDO ]'JI{( \ICO BX LA SA:'\GRK 

Existen numerosas técnicas para determinar colori­
métricamcntc ácido pirúvico en la sangre. La más anti­
gua es el micrométodo de Lu 83, que emplea como reacti­
vo 2-4 dinitro-fcnil hidrazina. 

Bn;m:-.:<: y \\'cmTis 7, en 194.0. modificaron la técnica 
de Lu, utilizancto como catalizador el mono yodo acetato 
de sodio al 0.2 por 100 para evitar la pérdida de ácido 
pirúvico en la sangre. 

Fue en 1941 cuando KLEf:\' -· mod1ficó la técnica de 
Bueding y Wortis empleando como precipitante ele las 
proteínas el tungstato de sodio y ácido sulfúrico en lu­
gar del ád<lo lricloro acético empleado en las anteriores 
técnicas. 

K\To y Lt ·'. en 1941. propusieron un micrométodo 
utilizando sangre capilar. ;..· que fué adoptado para exá­
menes ele niños. 

En 1913, FHn;U)I.\:\'X y H.\na::-. '· modificaron el micro­
método de Lu. empleando sangre venosa sin utili7ar es­
tabilizador y como sustancia cxtractiva del piruvato de 
hidrazona el tolueno. 

GOLBI:It<: y G!LL\IAX , en 1913. modificaron la técnica 
de Lu empleando como precipitante de proteínas el tungs­
tato de sodio y ácido sulfúrico y como estabilizador una 
mezcla de acetato de sodio v oxalato de vodo acetato, 
fluoruro de sodio y oxalato. · · 

Otra técnica muy sencilla y conoc1da es la de Jou:-.­
sc:-; -. empleada en la Universidad de Han,·ard. que di­
\'Uigó en el Perú CARLOS ::1.10XGE CAS:51. 'ELLI ''. y que uti­
liza como reactivo la 2-4 dinitro-fenil hidrazina ,. el fo-
tocoloi'Ímetro de Klett-Summcr::;on. -

He empleado para cuantificar la pu·uvemia la técnica 
de Koepsell y Sha•·pe ｾｾＮ＠ que es una modificación de la 
de Friedmann y Haugen. 

El fundamento de la técnica es la extracción del ácido 
pirúvico con acetato de etilo. midiéndose el color rojo 
por acción de la 2-4 dinitro-fenil hidrazina sobre ese ex­
tracto. en solución alcalina. con el fotocolorímetro de 
Evelyn. 

La reacción es la siguiente: 

, CH, 
NH ｾ Ｍ ｃ＠

COOH 

('0 COOH-> HO 

NO, 

:.!-4 dmitro· 
f<'nil hirlnl· 

zinn. 
Acido pirúvic<> 

En lo que respecta a la c:-.:lnll'&'IÓn y recolección de las 
muestras de sangre, he seguido las normas dadas por 
FR!En:\IAl'\X y HAl'Gt;;s- . 

No se han empleado estabilizadores porque las mue::;­
tras se desproteinizan con acido lricloro acético y ade­
más los estabilizadores no son rccomenclados, porque 
según FRIED:IIA:-IN y HAl'<:t·::>. " la adición de un estabili­
zador ocasiona aumentos o pérctidas de ácido pirúvico: 
de aquí que recomiende qup inmcctiatamentc desptH;i:l de 
extraer la sangre SP ctcsprotciniee, siendo el lapso entre 
la obtención de la muestra v la <l<'sproteinización <'Scasos 
minutos. · 
. La muestra de sangre se <'xlrae con un mínimo de <'Sla­

Sis venoso, procurando sacar la ligadura inmediatamen-

2. l dinitro­
fenil hid rn­
zma dE' úct­
cl(l pii'Ú\'ÍCO. 

te despta's de introducir la aguja en la ve, la: esta pre­
caución se observó siempre y se previno al sujeto no 
ｴｾ｢ｲｩｲ＠ ni ('elT1ll' la mano. porque el movimiento muscular 
puede af<'ctnr los resultados en la concentración del áci­
do pirúvico. 

Se recogieron las muestra::; con jeringUillas esteriliza-
das. limpias. frias. de 2 e. c. cada una. 

:IIctt( rw/( s . Los material<'S que se necesitan son: tu­
bos de prueba. tubos de fotocolorimetro. matraces. pipe­
tas. bailo de ::I.Iaria. centrífuga y fotocolorímetro de 
ｽ＼ｾｶ･ｬｶｮＮ＠

Rt:actn·os. Los reactivos fu€'ron los siguientes ; 
1. Acido lricloro acético al 10 por 100. en agua desll­

lada, que precipita las proteínas. 

• 

• 

• 
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2. Hidróxido de sodio al 4,5 N en agua destilada. 
3. Carbonato de sodio al 10 por 100 en agua destilada. 
4. Acetato de etilo anhidro Q. P. como disolvente. 
5. 2-4 dinitro-fenil hidrazina a 100 mg. por 100 en 

ácido clorhídrico 2 K 
Es el reactivo de las hidrazonas; una vez acabada la 

trituración se filtra la solución a través de un pequeño 
papel de filtro corriente. Debe guardarse en frasco oscu­
ro, conservarse en refrigeraclora y renovarse cada se­
mana. 

6. Solución standard de ácido pirúvico que contenga 
aproximadamente 10 micromolar de ácido pit•úvico por 
centímetro cúbico. 

Esta solución es estable en frío durante dos semanas. 
P rocedimiento para obtener l(r curva patrón. Para 

preparar la solución patrón de ácido pirúvico se nece­
sitó: 

l . 
2. 

dard. 

Piruvato de litio para establecer la curva patrón . 
Agua bidestilada para obtener la solución stan-

La solución stock se obtiene después de hacer la rela­
ción piruvato de litio y ácido pirúvico, para la cual se 
pesa una cantidad tal de piruvato de litio que contenga 
por cada c. c. 10 micromolar de ácido pirú\·ico. 

Soluciones standard diluíd{IS. Se prepamn del SI-

guiente modo: 
Tomar 1 c. c. de solución stock y diluil'lo a lOO e.('. l'Ol1 

ácido tricloro acético fresco al 10 por 100. 
CuTt'(( ·s trozdr1rd. - Para determinar la curva standard 

partí de concentraciones de 0.5 a 3 mg. pot· 100 que se 
supone existe en la sangre humana. 

E stablecida esta premisa, hice las relaciones de ácido 
pirúvico sanguíneo a ácido pilúvico Q P por ejemplo: 

0.5 mg. por 100 de ácido pirúvico sanguíneo equt\'alcn a 
0,0015 mg. de ácido pirúvico Q. P. 

1.00 mg. por 100 de ácido pirúvico sanguíneo eqtH\'Bien •t 

0.003 mg. de ácido pirúvico Q. P 
1,5 mg. por 100 de ácido pirúvico sanguíneo equivalen a 

0,0045 mg. de ácido pírúvico Q. P. 

Y así sucesivamente se hacen las relaciones hasta la 
cantidad máxima de ácido pirúvico que se supone se en­
cuentre en la sangre. 

Para saber la cantidad de solución stock que se debe 
poner en los diferentes tubos de prueba realicé las opera­
ciones siguientes: 

1 c. c. de solución micromolar de piruvato de litio equi­
vale a 0,0008806 g. de ácido pirúvico. 

X - ......... ...... .... . . . ... ...... .......... ... ................ O,OOl:S. 
X = 0,17 c. c., que corresponde a 0,5 mg. por 100 de áci­

do pirúvico sanguíneo. 

De la misma forma se efectúan Jos cálculos hasta la 
concentración máxima, que fue hasta 3 mg. por 100 de 
ácido pirúvico sanguíneo. 

Luego se igualaron todos los tubos a 3 c. c. con ácirlo 
tricloro acético al 10 por 100 y se siguió el procedimien­
to que se indica posteriormente. 

Se trasladaron los resultados de las lecturas folocolo­
rimétricas a papel semilogarítmico y se trazó la curva 
patrón que sirvió para comparar las muestras que con­
tienen ácido pirúvico cuya concentración se deseaba co­
nocer. 

Método operatorio.- Para determinar ácido pirúvico 
en las muestras de sangre se tuvieron en cuenta, en su 
extracción, r ecolección y subsiguiente manejo, las pre­
cauciones indicadas anteriormente. 

Una vez extraída la sangre se vierte rápidamente, a 
través de la aguja, a un frasco conteniendo anticoagulan­
te; de ahí se toma 1 c. c. de sang re y se coloca en un 
tubo de centrifuga conteniendo 9 c. c. de ácido tricloro 
acético a l 10 por 100; se agita y se centrifuga por espa­
cio de diez minutos. 

Luego se pipetean 3 c. c. de la solución fria y clara 
que sobrenada y se trasvasa a un tubo de prueba de 18 
por 50 mm.; se afiade 1 c. c. de r eactivo 2-4 dinitro-fenil 
hidrazina y se mezcla, poniéndola en bafio de Maria a 
30g C. durante quince minutos. 

Se añade 10 c. c. exactos de acetato de etilo· 
cla, agttando fuertemente un nümero de veces ' se mez­
todos los tubos; se separan las capas y se ｣ｸｴｲｾｾｵｾ ｴ＠ Para 
acuosa inferior con una pipeta capilar con bon ｢ｾｬ｣｡ｰ｡＠
caucho, desechándola. 1 1 a de 

ａｴｧｲ･ｧｾｲ＠ 6 c. c. dtc ｣｡ ｲ｢ｯＱｾ｡ｴ ｯ＠ de !:io<lto al 10 por 
100 agt ar v1gorosanwn e un nusmo número de ve • 

t b ces para 
lodos Idos 

1 
u 

1
?s ccton los que s_c trabaja y !:ie separan las 

capas e os tqm os que conttcuen, según su densidad. 
Se extraen las ludrazonas <le la capa <le carbonat (' 

fcrior) mediante una pipt•la <le ií c. <'. y ｡｢ｳｯｲ｢＿･ｮｴｾＭ
5 c. c. se trasvasa a un tubo folocolorimNrico Se a- 0 

d . . . . na-de 1 c. c. e solU('tón dp hHiróxt<lo de sodio a l 4 5 N 
se mezcla. •' ·Y 

La densidad óptica ::w apreeia en t•l fotocolorímetro d 
Evelyn con filtro 520. abertura número 6, y cinco mm ｾ＠
tos después de añadir· la solución <lr hidróxtdo de sodu 
al 1.5 N , refiriéndose a O (crr·o l ohteni<lo con 3 c. c. ｾｾ＠
ｳｯｬｵ｣ｩ￳ｾ＠ de ácido lricloro acético, al que se la ha tratado 
en la mrsma forma que a las muestras de sangre. 

Efectuar la lectura en In r.ur\'a standanl. 

IX\'ESTIGACIOXES EFECTUADAS E 1'\TI- RPRETACIÓX 
DE L()S RFSULTADOS. 

Las variaciones de ácido pirúvieo por acción 
de la tolbutamida ｾ･Ｇ＠ investigaron en 10 diab¿ti­
cos, siendo :30 del sexo masculino v 10 del sexo 
femenino, de los hospitales Arzotispo Loayza, 
Obrero y Dos d<' .Mayo. tanto hospitalizados 
como ambulantes. 

Casi todos presttntaban dialwll's m(•Jiitus con­
trolada sin complicaciorws graws. La dieta de 
hidratos de carbono lst t'b t n stnng-1da 

Las edades fluctuaron de cuarenta a sesenta 
años; eran de tipo esténico, siendo algunos 
obesos. 

De los 40 pacientes, 32 no recibieron insulina, 
mientras que a los ocho r estantes se les tuvo 
que suspender deliberadamente la insulina por 
espacio de dos días, ya que ninguno utilizaba 
grandes dosis. 

Se investigó piruvemia en 10 sujetos aparen­
temente sanos, cinco hombres y cinco mujeres, 
con la finalidad de tener la piruvemia normal 
con la técnica empleada. 

Para cuantificar la piruvemia inicial todos 
los pacientes estaban en ayunas y en re ーｯｳｾ［＠
después de extraer 2 c . c. de sangre se les admi­
nistró seis tabletas de tolbutamida (3 gr.) para 
luego de dos y cuatro horas, respectivamente, 
volver a extraer 2 c. c. de sangre. 

Los resultados de la investigación fueron los 
siguientes: 

PIRUVEMIA EN SUJETOS APARENTEMENTE SAi'\OS 

Nombres 

c. c. 
F . P. 
R. c. 
D. L . 
B. F. 
H . M. 
J. R. 
V. M. 
M. C. 
J. G. 

Sexo 

Masculino. 

I<'cmenino. 

Piruvcmia inicial 
mg. <"o --

0,59 
0,50 
0,40 
0,34 
0,31 
0,68 
0,59 
0,51 
0,44 
0,34. 
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Expresando los resultados por medio de coeficientes matemático-estadísticos se obtuvieron 
los siguientes: 

Desv. 
Media_ E.St Sl. E. St. 

Coeficiente 
variación 

Cifras 
extremas 

p¡ruvemia inicial .... .. ......... ... .. .. .... .. ..... .... .......... 0,47 0.04 0,12 0,02 25 ｾＧＬ＠ 0,31 0,68 

\'ARIACIONES ｄｉ•ｾ＠ LA PJHUVI•:MIA EN DIABI•;TJ('OS 
J>OH. ACClON DE LA TOLBUTAMlDA 

Sexo 

ｾＭ C. Masculino. 
ｾＡＮｂＮ＠

C. M. 
ｾＡＮｄＮ＠

T. C. 
A Z. 
T. L. 
J. A. 
D.G. 
F. V. 
J. c. 
J. T. 
X. G. 
J. G. 
ｾｲＮ＠ Q. 
J. G. 
R C. 
J. :-.I. 
J. P. 
J. G. 
G. E. 
A. P. 
F. F. 
S. Q. 
R. G. 
A. C. 
F. C. 
J. A. 
T. P. 
ｾＡＮ＠ G. 
J. A. FPmenino. 
C. A. 
R. L. 
ｾｦＮ＠ G. 
G. R. 
ｾ｛Ｎ｣Ｎ＠

J. F. 
A M. 
Z. G. 
A. R. 

Piruve­
mlll. 

inicial 
mg. ｾＮ＠

----
1,14 
1,14 
1,12 
1 ,12 
1,00 
0,98 
0,88 
0,81 
0,79 
0,78 
0,78 
0,75 
0,74. 
0,70 
0,70 
0,69 
0,67 
0,65 
0,65 
0,65 
0,65 
0,63 
0,63 
0,60 
0,60 
0,60 
0,59 
0,55 
0,52 
0,47 
ＰＮＷｾ＠

0,69 
0,65 
0,60 
0,59 
0,57 
0,50 
0,44. 
·1,44 
0,44 

Piruvemia 
después 

de 2 horas 
de inge!'ida 

la 
lolbutamida 

mg. "ó 
-

0,84 
0,69 
0,67 
0,75 
0,59 
0,88 
0,84 
0,80 
0,62 
0,52 
0,50 
0,55 
0,59 
0,59 
0,59 
0,59 
0,55 
0,50 
0,60 
0,52 
0,59 
0,60 
0,60 
0,57 
0,50 
0,57 
0,44 
0,50 
0,50 
0.40 
0,44. 
0,47 
0,48 
0,44. 
0.40 
0,47 
0,44 
0,38 
0,36 
0,39 

Pir uvémia 
dcspucH 

de 4 horas 
de ing¡•rida 

la 
tolbutami<la 

mg. e; 

0,54 
0,40 
0,50 
0,17 
0,38 
0,63 
ＰＮＷｾ＠

0,7-1 
0,52 
0,4 
0,39 
0,50 
0,4.5 
0,39 
0,39 
0,4.7 
0,3. 
0.31 
0,52 
0,28 
0,34 
0,52 
0,54 
0,55 
0,44 
0,40 
0.31 
0,34. 
0,40 
0,39 
0,28 
0.27 
ＰＮＲｾ＠

0.21 
0,1 
0.29 
0,29 
n.2fl 
0,27 
0.27 

Expresando los resultados por medio de coefi­
cientes matemático-estadísticos se obtuvieron 
los siguientes: 

Los r esultados ohtenidos determinando piru­
vemia en diabéticos exigen interpretación ade­
cuada, porque es necesario relacionarlos con el 
metabolismo intermediario de los hidratos de 

carbono en pacientes con perturbación glucí­
dica. 

Comparando las cifras medias obtenidas en 
sujetos aparentemente sanos (0,47) con las del 
diabético, se comprueba que el árido pirú\'ico 

Des Y 

Porcentaje 
dl' 

Cifra:; disminución 
Media + E. S t. St. E. S t. 

Coefic-iente 
ele yariación l''-l1'!'11lll>' en relación 

a la piruYl.'mia 
inicial 

Piruve . . .. l 0,71 0,03 0,19 ::!::: 0,02 27 ('' 0.44.- 1,H 
p· m1a IniCia .. .. . .. . ... · · · · · · • .. · · .. · · · · · •" · · · 

( 

1tuvemia después ､ ｾ＠ dos horas de ingerida 
0,13 ± 0,01 23 e' o.36- ｯＮｾｧ＠ 21.12 p·la tolbutamida ................................... 0,56 ... 0,02 e 

1tuvemia después de cuatro horas de inge-
0,13 -+ 0,01 32 ('' o 18-0.75 42.25 rida la tolbutamida ......................... . ... 0,41 + 0,02 •(1 
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COMPARACIOX ESTADISTICA DE LOS HE:SIJLTADO:S DE PlRU\'l';;'.llA POH EL TEST " T ' I!;N DIABET!Cü::; TRA­
TADOS CON ｔｏｌｂｕｔａｾｈｄＮ｜＠

PIRUYEMIA 
Núme1·o 
de casos 

Inicial y ... . ...... . .... .. . 
40 

3 gr. de lolbutamida a las dos horas ..... ... . 

Inicial y .......... . ....... ... .. . ... ... ...... . ..... .. 
·10 

3 gr. de tolbutamida a las Cl!atro horas .. .. . 

sanguíneo se encuentra aumentado casi al do­
ble, aumento significativo equivalente a 51,06 
por 100, siendo el promedio de piruvemia de 
0,71 mg. por 100 con cifras extremas de 0,14 a 
1,14 mg. por 100. 

130 

1.20 

JI 0 

1.00 

g 0.90 

ｾ＠ 0801 
"" E 

0.70 
z 
w 0.60 

< 
ｾ＠ 0.50 
w 
u 
> 0.40 
::> 
0<: 
0: 0,30 

Q20 

0,1 o 

SUJETOS 
NORMALES 

1 

INICIAL DESPUES DE DESPUES DE 
2 HORAS DE 4 HORAS DE 

INGERIR INGERIR 
TOLBUTAMIOA TOLBUTAMIDA 

J SUJETOS DIABETICOS 

!•'1g. 2. Histograma construido con los resultado!< oht<'nido>< 
cuantificand<? piruvemia en sujetos diabéticos antes y des­
pués de admm1strar 3 gr. de tolbutamida y en sujetos a pa-

rentemente sanos. 

La prueba de significación va indicada a con­
tinuación: 

Media _.!.. E. :St Hallado 
\ ' alo•· hallado Probabilidad 
<'ll las tabla>< dC' error 

0,71 ..±. 0,03 'r,"', 3,460 0,001 
T ,.= ｾＮ｡＠

0,56 0,02 'l..,IJO 3,373 0,001 

o, 71 :!. 0,03 T.,, - 3,460 0,001 
T ,, = li,;í 

O,H 0.02 'l 'a ;¡,;¡¡;¡ 0,001 

Lu , en sujetos aparentemente sanos, encon­
tró de 0,40 a 0.75 mg. por 100 de ácido pirúvico 
en la sangre; BUEDI'\G y W )!ni:::; · , cifras com­
rrendidas entre 0,77 a 1,2:3 mg. por 100: D 
ｋｌＮｅｉｾ＠ - obtuvo como cifra promedio 0,76 mili­
gramos por 100, considt>t ando como cifra nor­
mal hasta 1,30 mg. 1 or 100: KATO :-.· Lu •, 0.60 
a 0,96 mg. por 100 de pirm l'm la t n niilos, v con­
sideraron como normal 1,00 mg. 1 or· 100: ｾＬｒｉｅｄﾷ＠
l\IAXN y HAUGEN encontraron \'anacwncs dC's­
de 0,54 a 0,96 mg. por 100, act·ptando como ci­
fra normall,OO mg. 1 or· 100; Jm1xso:-.: • encon­
tró cifras entre 1,00 y 2,00 mg. por 100. 

CARLOS 110'\Gl·- C\SSI:\'T-:LI.I • . quit' l1 por )ll'Í· 

mera vez estudió las \'él! HH'IOIH s t.h la 1 'il'U\'f­

mia en el Perú en sujetos aparentemente sanos 
al nivel del mar y en la altitud, encontró 0,73 a 
2,03 mg. por 100 en los primeros, y en los nati­
vos de Huancayo (3.287 m.), Oraya (3.730 m.) y 
Morococha (4.540 m.), 1,56, 2,16 y 2,13 mg. por 
100, respectivamente; YOLANDA PALOMINO GAU­
DRY 4

\ de Lima, determinó piruvemia en suje· 
tos aparentemente sanos, encontrando que era 
de 1 ,46 mg. por 100 con variaciones extremas 
de 0,87 a 2,09 mg. por 100. 

Los diferentes resultados que acabo de men­
cionar se debe a que los investigadores emplea­
ron técnicas distintas y la población ･ｸ｡ｭ ｩｾ｡､｟｡＠

pertenecía a distintos grupos étnicos y a bwtl· 
pos no puntualizados. 

Afirman los investigadores que en la diabetes 
mellitus la piruvemia no ofrece variaciones cuan­
titativas y que la administración de insulina la 
aumenta; pero GILLILAND y MENCER 19

, ｱｵｾ＠ es­
tudiaron en la diabetes mellitus las variacwnes 
cuantitativas de la pjruvemia, comprobaron que 
así como la glucorregulación está perturbada en 

ANALISIS ESTADISTICO COMPARATIVO ｄｉＧｾ＠ LOS PROMEDIOS DE PlRUVl•;MJA J)J•; SUJ I•:TOS NORMALES 
Y DIABETlCOS 

PIRUVEMIA 

Normales ..... ........................... . .... ............. . ·· ······ · 

Iniciales ........ 

Númet·o 
de casos 

10 

40 

Dlf<'rcn-
Media t E. Ht. cía 1 ]•;. St. Difcrenc•a1 ' 

0,47 " 0,04 
51,06 0,24 ¡.. 0,03 

0,71 + 0,03 
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LA PIRUVEMIA EN DIABETIOOS 

el sentido de aumento de glucosa sanguínea, 
también lo está el ácido pirúvico. 

A las dos horas del tratamiento con tolbuta­
mida la piruvemia disminuyó en 21,12 por 100 y 
Ja cifra promedio fué de 0,56 mg. por 100, sien­
do las cifras extremas 0,36 a 0,88 mg. por 100. 

LESTRADET :u encontró en pacientes con diabe­
tes acidósica que disminuye el ácido pirúvico 
sanguíneo. 

A las cuatro horas de administrar N (metil 
benzol sulfonil) N, butil carl::amida, el ácido pi­
rúvico disminuyó, ll egando a una cifra media 
de 0,41 mg. por 100, que equivale a 42,25 por 100 
con relación a piruvemia inicial, con cifras ('X­

tremas de 0,18 a 0,75 mg. por 100; en dos pa­
cientes se presentaron síntomas de intolerancia 
caracterizados por moderada urticaria, sudor y 
temblos en los miembros infenores. 

Se afirma que esto no sucede empleando ｕｾﾷＮ Ｌ［＠

pero las sulfonamidas antidiabéticas, en general, 
no están exentas de producir estado de shock, 
como lo observaron al administrar BZ . LAJ\I­

BERT , ROOT y CAJ\lERIXI 1 
, UXGER y DAVID­

ｓｏｾ＠ 1
, KUIILJ\IAN ", ｂｅｌｔｒ￁ｾＬ＠ BENDFELDT y 

ÜTTO y GASTINEAU ''. 

En los diabéticos que he estudiado, la piruve­
mia estaba aumentada en relación con la cifra 
que obtuve en sujetos aparentemente sanos, lo 
que atestiguaría la perturbación del metabolis­
mo intermediario de los glúcidos con aumento 
del ácido pirúvico sanguíneo. 

Al administrar tolbutamida la piruvemia dis­
minuyó en todos los casos, comprobándose que 
el promedio de disminución aumentó de la pri­
mera cuantificación hecha a las dos horas a la 
segunda, realizada a las cuatro horas. Esta va­
riación uniforme probaría que la sustancia far­
macológica aumenta su acción a medida que 
pasa el tiempo, sea rorquc se mantiene su con­
centración sanguínea o porque al impregnar las 
células beta de los islotes de Langherans del pán­
creas se estimula la producción de insulina y 
ésta influye sobre el metabolismo intermedia­
rio de los glúcidos con reducción subsiguiente 
de la piruvemia. 

También podría pensarse en la posible inter­
vención del glucagón, que sería inhibido por la 
sulfa antidiabética, deteniendo su actividad glu­
cogenolítica con producción de hiperglucemia e 
hiperpiruvemia. 

Cualquiera que sea la interpretación que se 
acepte, es evidente que la tolbutamida disminu­
ye la hiperpiruvemia dial::ética por contribuir a 
que se restablezca el metabolismo intermediario 
de los glúcidos o a que se produzca piruvicolisis. 

CONCLUSIONES. 

l.n Se estudiaron las variaciones cuantitati­
vas de la piruvewia del diabético por accisn del 
ｾ＠ (metil benzol sulfonil) N, butil carbamida en 

40 pacientes, comprobándose que disminuyó el 
ácido pirúvico sanguíneo. 

2. Se empleó la técnica de Koepsell y Shar­
pc para cuantificar piruvemia. 

ｾＭ［ﾷ＠ Se determinó en 10 sujetos aparentemen 
te sanos las cifras de piruvemia con la técnica 
de Koepsell y Sharpe para poseer cifras con las 
que se podían comparar las de los diabéticos, 
encontrando que eran de 0,47 mg. por 100. 

4. En los diabéticos la piruvemia inicial fue 
de 0,7'1 mg. por 100 como cifra media, con varia­
ciones extremas de 0,44 a 1,14 mg. por 100. 

5:' Después de administrarse tolbutamida 
por vía oral se comprobó que la piruvemia dis­
minuyó en la siguiente forma: a las dos horas, 
el ácido pirúvico disminuyó a 0,56 mg. por 100 
como promedio, con variaciones extremas de 0,36 
a C,88 mg. por 100; a las cuatro horas, la cifra 
media fué de 0,41 mg. por 100 y variaciones ex­
tremas de 0,18 a 0,75 mg. por 100. 

6.a Estas variaciones de la piruvemia por 
administración de 3 gr. de tolbutamida son al­
tamente significativas, con una probabilidad del 
azar muy inferior al 1 por 1.000, lo que significa 
que la hipopiruvemia es sólo debida a la acción 
de la sustancia farmacológica. 

BIBLIOGRAFIA 

l. AJ.LEX R. HEXXES, \VAJCI!t:XBERG BERXARO, L., FAJAXS 
STF:FAX, S. ｾﾷ＠ Coxx ｊｅｒｏｾｉｴＭＺＬ＠ \V. - ::\fetabolism, 1, 63, 1957 

2. fi.\RRIEXTOS VAWEZ, Lt:ol\'IXA.-Tesis Fac. Farm. y Bio­
quim. L ima, 1954. 

3. BAZ.Í..'\' ｇｴＧｒｾｉｦＺＺＺＭＮＧｬｬｲＬ＠ LOREXZO. - Tesis Fac. Farm. y Bio­
quim. Lima, 1957. 

4. BELTR..\X, F., BF.XDFELDT, E. y Orro, H . - Deut. Med 
Wschr .. 80, 1.455, 1955. 

5. DonAx;;KY, :\f. ｾﾷ＠ BonAXSKY, O. Bioquímica de la enfer­
medad, pág. 76. Buenos Aires, 1943. 

6. BvrmixG, E .. STF.rx, M. y VcoRTrs, E.-J. Bíol. Chem., 
110, 697. 1911. 

7. Bt·F.niXG, E. y \VORTJs, H -J. Bíol Chem., 133, 585, 1940 
8. nn:nrxG. E .. \\'oRTr><. H. Ft-:rx, H. y ｓｮＺｒｯｸｾｅＮ＠ D - Am 

J. )fed. Sci. 204, 838, 1942. 
9. Connt:.\ )fiLr.F:n, JA\'IER. Tesis Fac ::\fed. Lima. 1951. 

10. CII IOXG, RO><A. Tesis Fac. Farm. ｾﾷ＠ Bioquím. Lima, 1933. 
11. Enxs, E. ｾﾷ＠ SLOTIX, L. J. Biol. Chem , 41, 439, 1941. 
12. FF.LLF.R, D. D., STRISOWF.R, E. H. y CIIATKOFF, I L.-J. 

Biol. Chem. 1!>7, 571. 1950. 
13. ｆｲＮ｣ｾＬ＠ E ., ｂｏｬＮｌｾＡＮ｜ｘＬ＠ J L y ).fAXX, F C -J. Biol Chem .. 

1.5, 49. 193 .. 
14. FnAxco Gt'ARol.\, LoLA. ReY. Confed. )fed. Pan-Am., 2. 

67. La Habana, 1958. 
15. Fn 1 F.MAXX, T. ｾＭ H.\l"GEX', G. J . Biol. Chem .. 111, 67, 1942 
16. Frur.nl\fAXx, T., HAt:GF.'\', G. y KM!ECT!':K. T. - J. Bíol. 

Chem., 157. 673, 1915. 
1i ｦＮＧｈｔｆＮｮｾｵｸｸＮ＠ T y H\t'GF:x. G.-J Biol. Chem .. 147, 415. 

1913. 
11>. G\STIXF:H', e F. y cols. Proc. )fayo Clin .. 32, 303. 1957 

13. 1951. 
19. (i ll.l.'L.\X'O, I. C. y MAHTl X 1\iF.XCER.-Brit. ::\fed J , 4 697. 

13, 1951. 
:?0. CO!.Bt:RG, l. ｾＭ G ｬｬｾｌ｜ｘＬ＠ T South. Afl'ica J . ).h·d Sc1, 

b, 117, 1913 
21. H\Rnow, J. Tratado ｾＭ ｰｲ￡｣ｴｩ｣Ｚｵｾ＠ tle Bíoquímil'a. 15.'>. 

1\l{>jíco, 1950. 
22. JOII'-'ROX, R. E. Cit. C. l\10XGE CARSI'\'t:I.Ll. 
23. K\lltl'Z 1\f.\'l.l'f)F., Ct:ST!:--. Tesis Ftll' )fed. Lima. Hl5:.!. 
24 K\Tú. C. y Lt', K. P. Am J. Dis. Child . 61. 1.:!:!:!, 19-tl 
25 Kr.r-:r-.:, D J. Biol. Chl'm, 137, 311. 1915 
26 Ku:1:\, D J. Bíol. Chem, 145, 35, 1912, 
!!7 1\:rRTI.l·:Y, \\"'. R., 'Yt·u¡;·..:. S. 0 .. ｈｅｌｾｴｅｬｬＮ＠ O ｾｉ＠ ｾﾷ＠ ｐｅｴｾＮ＠

F. B. DiabC'tC's, 2, 315, 1953. 
28 1\:ot:Pl'f:LL, R \' SH\RPF:, L. M . Ard1 . Bioclwm , ＳｾＮ＠ H3. 

Hl12. . 
:!9 Kt'IIDIAX, F )fed. Klin. 51. 1.919, 1956 
30 LntRt:t!T, S Rl'\'. 1\IC'll. Li{•ge, 12, e;.., 1957 
31 LF:STR.\OF.T, H St>m. Ho><p. París. 27, 2.457. 1931. 
a:! Low H Y, R ' ｾｬａ＠ RK ｈｾＺｭＮＺｮＺｮＮ＠ J Ln b Cli n ｾｨﾷ､＠ , 30. b:l(l 

1!115. . 
33. Ix. G. Bio<'lwm. J, 133. :!49, 1936. 
31. 1\l\HC'I!EE. J \" MARXEY. E C RC'IHI Soc Binl, Hll. ＷｾＩ＠

1916. . 
35. M .\Rid:t:,.;, S H<>h·et . Mt>d . Al'ln, 17. 53i, 195H, 

• 

• 

, 



338 REVISTA CLIN ICA ESPANOLA 15 junio 1959 

36. ｍｾｒｋｈＺ＾＼Ｌ＠ S. y Mf:nm, F. \\'.- Schwt>iz. :\!t>tl. \V::;chr. , 79. 
931, 1949. 

37. MEXOOZA, COXSl'ELO. Crón. "h•d., 73, 151. Lima, 1956, 
3b. :\fOXGF: CA><SIXELLI, CARLO::;. An Fac. Mt><l., 32, 1, Lima, 

1919. 
39. MORE.\t;, R. y cols.--Presse :O.ft\ d . , 61, U!61, 1956. 
40, YOLA:-."DA, ｐａｌｏｾｉｉｘｏＮ Ｍ ｃｲ￳ｮＮ＠ ｾｨ｜ＨＱＮＬ＠ 70, 165. Lima, 1953. 
41. P .\XZIXI, R. ｾＭ FER<"IXI, E . Boll. Soc. Ital. Eiol. S¡>H. 

29, 730, 1953. 
4'' P\!\ZIXI, R. \' FERSIXI, E . Boll. Soc. ltal. Diol. S¡ll' l', 

29, 733, 1953. 
43. PAXZIXI, R. ｾＭ CAinELLA, R. Boll. Soc. Ttnl. Hiol. Spt'r, 

29, 734, 1953, 
41 PLATT, B. S. ｾﾷ＠ Lt·, D. Xutt·ición, 6, 259. ｾＡｴ＾ｪｫｯＬ＠ 19·1S 
45. RAX!>LES, H ., ｈｴｾＡ｜｜ＧｈＧｈＬ＠ \V., ｈｏｾｴｮｬＱｈｴ ［ ｦＺｒＬ＠ !•;. l' ｉｬｬｾｦ｜｜＠ 11 ' 11. 

H. Am. Heart J., 33, 341, 1947. 
4fi. RooT, H. F. ｾＭ CAMF.R!Xf:, R. El Dla ｾｦｴ•､ｩｬＧｏＬ＠ :!S, 1 :!05. 

1956. 
47. Rt'OY, A. y EPTr-:rx. S. J. Clin. Entloc r . , 5. 9:!, 1915. 
48. SEt.n:, HAX><. Stt·ess, l. 214, 1954 
49 ｓｾｉｉｔＬ＠ L.-Am. J. :\fed. Sci., ＲｾＰＮ＠ ill, 19!"'>0. 
50. STEim:RWALn, H . y cols Sd1\\'PÍZ, Ml'd \\' ::;c ht' , SI , ｾｾ Ｎ＠

1956. 
51 l:XGER, R. y DA\' Ill><OX, J J Am :\It•<l. ,\s:.:., 16:!, H7, 

1956. 
s·> \\'RIGII . S Ftsiologia aphca<la, púg', 766. DHt'Ct' lona . 

1945. 
53. \Vooo. H . , ｜｜ＧｅｒｋｾＡａｘＮ＠ C .. ｈｦＺｾｲ ｩ ＺＧ｜ ｇ ｉｉ ａｙＬ＠ A . y X JEH, .\. 

J. Biol. Chem., 142, 31, 1952. 
54 . Y\XOZ, Z Arch. lni . :\fE'd, 69, 1.00!1, 191:! 

SUMMARY 

1. Quantitative changes in blood-pyruvic 
acid in diabetics brought about. by the act.ion 
of N (methyl benzol sulfonyl) N -butyl carbami­
de were studied on 40 patients. It was found that 
blood-pyruvic acid was decreased. 

2. The technique of Koepsell and Shar¡.c .vas 
used for the assay of blood-pyruvic acid. 

3. Blood-pyruvic acid was assayed en 10 ap­
parently healthy subjects by the techmque of 
Koepsell and Sharpe in order to determine the 
standard with which dial::etic levels could be 
compared. It was 0,47 mg. per cent. 

4. In diabetics, initial blood-pyruvic acid 
was 0,71 mg. per cent (mean value), the ex­
treme values ranging from 0,44 to 1,14 m g. per­
cent. 

5. After administration of tolbutamide by 
oral route, it was found that blood- pyruvic 
acid was decreased as follows: in two hours, 
pyruvic acid fell down to a mean 0,56 mg. per 
cent, with extreme values of 0,36 to 0,88 mg. 
per cent.; in four hours the mean leve! was 
0,41 mg. per cent, the extreme values ranging 
between 0,18 and 0,75 mg. per cent. 

ZUSA:MMENF ASSUNG 

1. Es M.rd die W(irkung von N (Methyl-Ben­
zol-Sulfonyl) N 1 Buthylkarbamid auf die quan-

titativen. Veriinderungen ､｣ｴｾ＠ Bre_nztraubensau­
rev.-ert_e 1m ｂｬｾｴ･＠ ｾｯｮ＠ 40 D1abebkern studiert 
und em Abstleg 1m Brenztraubensaure-Blut­
spiegel verzeichnet. 

2. Zur Quantitatsbcstimmung der Brenz­
traubengehaltes im Blute wurde die Technik 
von Koepsell und Sharpe vcrwendct. 

3. Mit derselben Technik wurde dcr Brenz­
traubensaurewert. im Blute von 10 anscheinend 
gesunden Personen bestimmt. und dann mit den 
·w:erten der Diabctiker vcrglichen; der Normal­
wert betrug 0,47 ｭｾＮ＠ Prozent. 

4. Der Ausgangswcrt des Brenztrauben­
saurespicgels in Diabetikcrn schwankte zwis­
chen 0,44 und 1,11 mg. Prozcnt; Durchschnit­
tswert 0,71 mg. Prozcnt. 

5. Die orale Cabe von Tolbulamid hat te fol­
gendes Absinkcn der Brcnztrautcnsaurewerte 
zur Folge: nach 2 S tunden fiel die Rrenztrau­
l::ensaure durchschnittlich auf 0,56 mg. Prozcnt 
mit extremen Schwankungrn zwischcn 0.::!6 und 
0.88 mg. Prozcnt; nach 1 Stunden wurden ex­
treme Punkt<' \'On ＰＮＱｾ＠ und 0,75 mg. Prozent 
mit einem Durchschnittswrrt \'On 0.11 mg-. Pro 
ZC'nt verzC'ichnC'l. 

1. Etude des variations quantitatn·es de la 
pyruvicémi< du dtab;tl' ¡·ar aetion du-:-\ (mdh\1-
benzol sulfomlJ N -bulll-carl:..am1de chez -!0 ma­
lades , vérifiant que l'acide pyruvique sanguin 
diminua. 

2. On cmploya la technique de Koepsell et 
Sharpe pour valoriser pyruvicémie. 

3. On détermina, chez 10 sujets apparem­
ment sains, le chiffre de pyruvicémie avec la 
technique de Koepsell ct Sharpe, pour obtenir 
des chiffres avec lesqucls on pourrait comparer 
ceux des diabétiques, trouvant que ce chiffre est 
de 0,47 mg. %. 

4. Chez les diabétiques la pyruvicémie initia­
lc fut de 0,71 mg. e¡,, comme chiffre moyen, avec 
des variations extremes de 0,44 a 1,14 mg. 1(. 

5. Apres l'administration de tolbutamide 
par voie orale, on démontra que la pyruvicémie 
diminua de la fagon suivante: 2 heures apres, 
l'acide pyruvique diminua a 0,56 mg. cf comme 
moyenne, avec des variations extremes de 0,36 
a 88 mg. q ; 4 heures apres le chiffre moyen fut 
de 0,41 mg. ｾ＠ et les variations extremes de 0,18 
a 0,75 mg. <¡(. 


