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En estos ultimos anos, dentro del arsenal te-
rapéutico, hace su entrada una nueva sustancia
vitaminica del complejo B, el denominado Aci-
do Pantoténico (A. P.), la cual, entre las dife-
rentes y variadas acciones que posee, son de
principal interés las referentes a su influencia
sokre la motilidad intestinal y glandulas supra-
rrenales.

Son muy numerosos los trabajos publicados
acerca de la significacion del A. F. en el ambito
metakélico y nutritivo, pero ya no tanto los que
conciernen al problema que nos ocupa: la me-
diacion de este biocatalizador en la actividad in-
testinal. Como siempre ha de partirse de la ex-
perimentacién animal, en la que primeramente
se puede definir los efectos de la privacion to-
tal en el aporte dietético de una vitamina deter-
minada. Registrados tales efectos, nacen des-
pués los caminos de la investigacion y de la apli-
cacién clinica.

Asi, SCHAFER, MCKIBBIN y ELVEHJEM ', ya en
1042, hakian comprobado la aparicion de trastor-
nos digestivos (gactritis y gastroenteritis) en
animales deficitarios en dicha vitamina.

Foco tiempo después, BLy, HEGENESS y Nas-
SET %, en 1643, aprecian una disminucion de la
motilidad, digestion y reabsorcitn intestinal en
animales sometidos a dieta carente en A. P. Di-
chos trastornos desaparecian al tratar a los ani-
males con un suplemento diario de pantotenato
de calcio, haciéndolo en primer lugar el referen-
te a la motilidad intestinal.

Tamkién JURGENS y PFALTZ ' observan que en
animales carentes en A. P. se presentatan con
gran frecuencia ileos paraliticos.

Fosteriormente, ANGELLICO ' demuestra, me-
diante experiencias farmacologicas, que existe
una disminucion de la motilidad intestinal en
animales deficientes en dicha vitamina.

Estoe hechos observados en los animales con
deficiencia en A. P. hizo que se pensara en usar
dicho factor en la clinica humana como terapéu-
tica de las atonias intestinales e ileos paraliti-
cos postoperatorios, que con tanta frecuencia se
encuentran en la practica clinica diaria.

A este respecto, los trabajos son numerosos;
asi, JACQUES ', en 1951, fue el primero que, te-
niendo en cuenta todas las experiencias anterio-
res, trata 16 casos de enfermos operados que
presentakan cuadros de ileos paraliticos, con
A. P., por via intramuscular, obteniendo en to-
dos ellos un gran efecto beneficioso.
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Foco despucs, BANERJI " y DOCHERTY ' en en-
fermos con atonia postoperatoria sometidos a g
terapéutica con A. P., alecanzan resultados efi-
caces.

En una serie de estudios realizados en enfer-
mos geriatricos, cuya edad oscilaba entre los ge-
senta y cinco y ochenta y cinco anos, afectos
de atonia intestinal, CASASSA “ comprueba que el
A. P. hace que se regularice su funcionalismo in-
testinal.

En anos pasados son multiples los trabajogs
puklicados, entre los que destacamos los de Ca-
RRETI ¥y FORRO ", SCLAUSERO LURACHI "', DEg-
LAINI '*, SANTA "', CAMBINI ' v DORN ', sobre la
terapéutica de las atonias e ileos paraliticos
postoperatorios sometidos a tratamiento con
A. P., mostrandose de acuerdo en la conelusion
de la eficacia de dicho tratamiento, que hace re-
gresar toda la sintomatologia.

Fero no solamente se ha empleado esta tera-
péutica en aquellos casos en que se presentaban
atonias e ileos paraliticos, sino que ZUTELMAN
HorFmax '* y HESs ' la llevan a la clinica como
profilactica de dichos cuadros, tratando una se-
rie de enfermos que iban a ser intervenidos con
el alcohol del A. P. a dosis de 100 meg. por via
cral, observando una evolucion postoperatoria
feliz no entorpecida por trastornos de la moti-
lidad intestinal.

En distintos trabajos se intenta penetrar en
el mecanismo de esta accion farmacologica. FEL-
TEN ', en 1953, habiendo tratado 50 enfermos
de atonias intestinales postoperatorias, piensa
que la administracion de esta vitamina en can-
tidades importantes en relacidon con sus necesi-
dades diarias (calculadas en 10 mg.), tiene por
consecuencia la estimulacion de la sintesis de
la acetilcolina. Esta hipotesis esta basada en las
experiencias de LipMAN *", que distingue la im-
Jortancia del A. P. en una mas fécil elaboracion
de la acetileolina, sustancia parasimpaticomi-
mética que desempena un papel real en el des-
encadenamiento de las contracciones intestina-
les. Igualmente cree que dicha vitamina puede
influir sobre el funcionalismo de las glandulas
suprarrenales.

Sin embargo, no todos los autores estan de
acuerdo que esta accién suceda porque el A. P.
estimule la sintesis de la acetilcolina, y asi, MAI-
NARDI *' cree que podria ejercer su efecto a tra-
vés de una accion farmacodinamica directa SO-
bre la musculatura lisa intestinal o indirecta a
través del sistema neurovegetativo. En cuanto
al hecho de que su efecto lo hiciera corrigiendo
un estado carencial anterior, opina debe Ser
comprobado experimentalmente.

Més tarde, en 1955, ORECCHIA ** a 118 pacien-
tes les administra A. P., a dosis de 500 mg. cada
seis horas, inmediatamente después de la inter-
vencion; en todos los casos se presentaron mo-
vimientos intestinales en las primeras cuarenta
y ocho horas, excepto en uno, que lo hicieron 4
las setenta y dos horas. El hecho de que no pro-
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voque una contraccion violenta, como sucede con
otros farmacos excitomotores, hace pensar al
autor que la accion de dicha vitamina no sea di-
recta sobre la fibra lisa intestinal, sino redu-
ciendo o suprimiendo las causas inhibidoras del
peristaltismo intestinal. Llega a la conclusion de
que el A. P. favorece la rapida recuperacion de
la motilidad intestinal en el postoperatorio,
siendo necesario para ello el uso de dosis sufi-
cientes en aplicacién inmediata a la interven-
cién quirargica.

No dejé de establecerse pronto una relacion
evidente entre las repercusiones intestinales de
la deficiencia en A. P. y las alteraciones obser-
vadas en glandulas suprarrenales, ya que OL-
SON “, en 1948, demostrd la afectacion precoz
de estas glandulas en animales deficitarios de
dicho factor, hecho observado por DAFT ** en
anos anteriores, al mismo tiempo que su trata-
miento con A. P. hacia desaparecer las hemo-
rragias de la zona cortical de las suprarrenales
en dichos animales carentes.

ANGELLICO y QUINTILLANI *°, #4 # 2= 2 4 gh.
servan “in vitro" que parte de glandulas supra-
rrenales de animales carentes en A. P. producen
una cantidad de corticoesteroides semejantes a
la de los animales de control. Ahora bien, con la
incubacion en presencia de ACTH, estas supra-
rrenales carentes no son capaces de aumentar
la cifra de corticoesteroides, mientras si lo ha-
cen las de los animales de control. En resumen,
tras diversas pruebas funcionales de la activi-
dad suprarrenal, llegan a la conclusion de que
esta disminuida en el animal en estado carencial
de A. P.

Simultaneamente a estas experiencias, DUMM
y RALLI ¥ aprecian que en animales sometidos a
dieta carente en A. I’. la respuesta de los eosi-
nofilos a la administracion de ACTH se encuen-
tra disminuida. Por el contrario, en animales
que recibieron unas dosis altas de A. P. duran-
te los siete dias siguientes al periodo de defi-
ciencia, la respuesta es normal.

Con posterioridad, EISENSTEIN ", en 1857, de-
muestra que la secrecién de hormonas adreno-
corticales es menor en los animales deficientes
en A. P, sehalando que esta alteracion sea de-
bida a la falta de acetilcoenzimg A.

En la actualidad, LoNnewELL, REIG y HAMSBU-
Ry * en 1058, tomando sangre de la vena su-
prarrenal de animales integros y deficientes en
A. P., observan que el nivel de corticoesteroides
estd muy disminuido en estos ultimos. El resul-
tado indica que el A. P. se requiere especifica-
mente para la normal produccion de corticoes-
teroides.

Teniendo en cuenta estos hechos que relacio-
nan el A. P. con las glandulas suprarrenales,
HIGUERA, SALVATIERRA y DURAN ", despues de
someter a una serie de enfermos de atonias post-
operatorias a una terapéutica con A. P. con re-
sultados satisfactorios, creen gue el mecanismo
de accion de esta sustancia fuese a través de las
glandulas suprarrenales.

i
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En consecuencia, pareciendo bien fundada la
hipétesis de que el A. P. podria ejercer su ac-
cion sobre la motilidad intestinal a través de
las glandulas suprarrenales, planteamos un tra-
bajo experimental con objeto de aclarar la ver-
dadera significacion de tal actividad endocrina.
Para ello se ha efectuado un estudio experimen-
tal en el laboratorio sobre intestino “in situ” e
“in vitro”, estableciendo una comparacién de
los resultados entre los animales provistos o no
de suprarrenales, y otro en la clinica humana.

ESTUDIO CLINICO.

Se ha recalizado una serie de experiencias en
la clinica, tratando 30 casos de ileos paraliticos,
obteniendo en todos ellos un resultado muy sa-
tisfactorio; en lo referente a la dosis se ha usa-
do la via endovenosa, administrando 500 mg. del
alcohol del A. F. Como profilactico esta dosis se
ha administrado doce, una hora o inmediata-
mente antes de la intervencion, no observando-
se en estos enfermos en ¢l estado postoperatorio
trastorno de la motilidad intestinal alguno.

Tanto en los casos de atonias postoperatorias
como de profilaxis se estudiaron toda aquella
serie de sintomas en relacion con estos cuadros
como movimientos y ruidos intestinales, nau-
seas y vomitos, dolor abdominal, expulsion de
gases y heces. De estos estudios se puede dedu-
cir, por los datos encontrados, que tanto los rui-
dos, movimientos intestinales, ausencia de do-
lor, nduseas y vomitos y expulsion de gases, en
todos los casos se presentaron en las primeras
doce horas y durante todo el periodo postopera-
torio; excepto lo referente a la expulsion de he-
ces, que se realizaba del cuarto al quinto dia
tras la intervencion, manteniéndose posterior-
mente dentro de la normalidad.

En cuanto a la atonia e ileos paraliticos, tan-
to médicos como los subsiguientes a una inter-
vencién quirurgica, se aprecio la respuesta efi-
caz a dicha terapéutica, siendo de destacar el he-
cho de que en aquellos cuadros de ileos paraliti-
cos mecanicos de diagnéstico dificil, y en los que
por el estado del paciente no se podian someter
a una intervencion inmediata, la administracion
de A. P. por via endovenosa no produjo empeo-
ramiento alguno del cuadro, lo que se considera
de especial interés como posible test diagnosti-
co de dichos cuadros clinicos.

En resumen, son de destacar en este estudio
clinico dos hechos fundamentales: la accion efi-
caz de la terapeéutica con dicha vitamina y su
falta de contraindicaciones.

ESTUDIO EXPERIMENTAL SOBRE INTESTINO AISLADO.

Se ha usado el meétodo clasico de bano de per-
fusion, verificadas las experiencias siempre con
cantidad fija de liquido de perfusion (125 ¢. c. de
Tyrode), temperatura constante para cada ex-
periencia, intestino de conejo, tanto de delgado
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como de grueso, y en trozos de una longitud
aproximada de 4 c¢m., adicionandole al bafo de
perfusion cantidades variables y progresivas
de A. P.

Todas las experiencias han sido repetidamen-
te efectuadas hasta obtener datos objetivos,
tanto afirmativos sobre su accion como—por el
contrario—negativos.

Todas las experiencias llevadas a cabo sobre
intestino aislado se pueden clasificar del modo
siguiente:

A) Un primer grupo a las cuales se les agre-
gaba al bano de perfusion solo y exclusivamente
el alcohol del A. P. a dosis variadas y progresi-
vas. En toda esta serie de experiencias, en ni-
mero de 25, se ha observado de modo concor-
dante que dicho farmaco no tiene efecto alguno
sobre el tono del intestino aislado, ni sobre la
frecuencia ni amplitud de dicha fibra intesti-
nal, tanto sobre intestino delgado como grueso
y en diferentes tramos (ver fig. 1).
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Todas estas experiencias estan de acuerdo
—en la parte que otros autores verificaron an-
teriormente a nosotros—con los datos que en
sus experiencias obtuvieron.

B) Un segundo grupo de experiencias fue
estudiado con sueros extraidos de individuo nor-
mal en condiciones basales o a las dos horas de
la inyeccion del alcohol del A. P. por via endo-
venosa. Se observaron en todas las experiencias
un aumento del tono intestinal no muy marca-
do, semejante en ambos grupos.

CLINICA
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[BXPERIENCIAS SOBRE INTESTINO “IN SITU".

Se ha verificado el estudio en cavia con lg
tecnica de Straub-Munoz. En cuanto a las €xXpe-
riencias realizadas se pueden describir ateniép-
dose a la sistematica que a continuacion se eX-
pone, para con ello conseguir una vision clarg
del problema a que nos han conducido todas
ellas.

En un primer grupo de experiencias, verifi-
cadas en animal integro, se han de considerar
dos lotes de animales:

1. De cuatro experiencias, verificadas sin
renovar el sistema manometro-intestino—trag
la administracion del alcohol del A, P. a la do-
sis de 1 gr. por kilo y por via endovenosa—, ge
observaron en todas ellas aumento del tono in-
testinal, no apreciandose, sin embargo, modifi-
caciones—con arreglo a la basal—en la ampli-
tud y frecuencia del peristaltismo intestinal. Es
de destacar que tras la administracion de dicho
farmaco se produce sistematicamente una pa-
ralisis intestinal, de unos diez minutos aproxi-
mados de duracion, tras la que reaparece el pe-
ristaltismo intestinal y la elevacion del tono ya
resenada anteriormente (ver fig. 2)

2. En un segundo grupo de experiencias se
realizaron renovando el circuito manémetro-in-
testino, pero administrando el alcohol del A. P
en la propia luz intestinal. Encontrandose en to-
das ellas que la presion peristaltigena estaba
disminulda discretamente en relacion con la ba-
sal; sin embargo, el volumen de replecion esta-
ba, por el contrario, aumentado, datos ambtos
que demuestran que tras la administracion de
este farmaco se ha producido una disminucion
no muy intensa del tono intestinal. Observacio-
nes estas que estan de acuerdo con los datos que
se exponen en la primera parte de este trabajo
en las experiencias con dicha vitamina, que no
¢jercia accion alguna sobre el intestino aislado
cn kaio de perfusion.

En otra serie de experiencias verificadas so-
bre animales adrenalectomizados, estudiados
simplemente y con sistema mandmetro-intestino
renovado, nos encontramos en todas ellas que
tras la administracién del alcohol del A. P. por
via endovenosa, a dosis de 1 gr. por kilo, se pro-
ducia inmediatamente una paralisis que no era
reversible—como sucedia en el caso del animal

Acido pantoténico, 1 gr./kllew endov
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integro—; sin embargo, si a estos animales se
les inyectaba cortisona o hidrocortisona por
via endovenosa o intramuscular, a dosis de
2% mg./kilo, esta paralisis desaparecia rapida-
mente y se recuperaba el funcionalismo motor
intestinal (ver fig. 3).
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ducida por el ACTH ; pero, sin embargo, por las
modificaciones que produce—junto a las obser-
vadas en el test de Thorn—no se puede dudar de
su influencia sobre los corticoesteroides ya cir-
culantes ya en su fabricacion en las glandulas
adrenales.

Cortisona, 25

pant,, 1/kilo

En resumen, de los datos recogidos anterior-
mente se puede deducir logicamente:

1. En el animal integro, el A. P. produce una
elevacion marcada del tono intestinal.

2. En animal adrenalectomizado, tras la ad-
ministracion de A. P. se produce una marcada
disminucién del tono intestinal. Dicho efecto es
vencido por la administracion de glicocorti-
coides.

Teniendo en cuenta las relaciones intimas en-
tre glandulas suprarrenales y el alcohol del
A. P., demostradas por varios autores y por nos-
otros mismos en las experiencias expuestas an-
teriormente, se pensd en estudiar clinicamente
algunas pruebas que estuvieran a nuestro alcan-
ce, principalmente el test de Thorn y el balan-
ce Na/K.

Las alteraciones en el nimero de eosinofilos
han sido estudiadas en 30 casos de enfermos
afectos de distintos procesos patologicos, a los
cuales, en ayunas, previa extraccion de sangre,
se les administra por via endovenosa una dosis
de 500 mg. del alcohol del A. P., recogiendo san-
gre de nuevo pasadas dos horas. Se observo que
en 28 casos se produjo una caida en el nimero
de eosinofilos en relacion a las cifras medias
que oscilé de un 20-85 por 100 y no hubo res-
puesta en dos casos: enfermos afectos de un
cuadro de artritis reumatoidea y otro de enfer-
medad de Addison. Los resultados en conjunto
los exponemos en la figura 4.

Igualmente se estudiaron el niimero de neu-
trofilos y linfocitos, no encontrandose en estos
elementos sanguineos variaciones apreciables
con las cifras basales.

En lo referente a la determinacion del cocien-
te Na 'K en una serie de enfermos, por los re-
sultados obtenidos se puede deducir gque no se
produce una caida brusca de dicho cociente tras
la administracion del A. P., o sea, que dicha vi-
tamina no tiene una accién semejante a la pro-

mg A. pant Prostigmine

Igualmente se han determinado las cifras de
Na, K, colesterina y glucosa circulante, no ha-
biéndose observado modificaciones ostensibles
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tras la administracién del A. P., tanto en suje-
tos normales como afectos de atonias intesti-
nales.

RESUMEN.

De toda la serie de experiencias realizadas,
tanto clinicas como experimentales, parece evi-
dente establecer una relacién 4cido pantoténico-
glandulas suprarrenales. Igualmente no es aven-
turado decir que dicho factor ejerce sobre las
atonias intestinales una accién terapéutica be-
neficiosa, corrigiendo posibles discorticalismos
que alterarian la motilidad intestinal.
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SUMMARY

From all the clinical and experimental trials
carried out, it would appear that there is a
Pantothenic Acid/Adrenal Gland relationship.
Likewise, there is good reason to believe that
that acid exerts a beneficial therapeutic action
on intestinal atony by correcting possible dis-
turbances in the cortex which would induce
changes in intestinal movements.

ZUSAMMENFASSUNG
Aus allen, sowohl klinischen wie auch expe-

rimentellen Priifungen scheint offenbar eine
Beziehung zwischen Pantothensiure und Ne-
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bennierendriisen hervorzugehen. Auch kann
behauptet werden, dass dieser Faktor therapey-
tisch giinstig auf die Darmatonien wirkt, indem
etwaige Dyskortikalismen korregiert werden,
die eine Storung der Darmmotilitiit herbei-
fithren.

RESUME

De toute la série d'expériences réalisées, aussi
bien cliniques qu'expérimentales, il semble évi.
dent I'éxistence d'un rapport acide pantot énique-
glandes surrénales, De méme, il n'est pas ha-
sardé dire que ce facteur joue une action théra-
peutique favorable sur les atonies intestinales
corrigeant de nossibles discorticalismes qui al-
téreraient la motilité intestinale.

INTERES DE LA UROPEPSINA Y DE
LA HEMOPEPSINA EN PATOLOGIA DI-
GESTIVA (*)

AUGUSTO VILLANUEVA.
Profesor Adjunto de Patologia Médien (Santia

Trabajo realizado en la Clinica Médica A de Estrasburgo
Director: Profesor JULIENX WARTER,

La semiologia, con frecuencia atipica, de las
ulceras gastroduodenales; la interpretacion ra-
diologica, a menudo delicada, de las imagen(—{s
bulbares, asi como la frecuencia de cuadros cli-
nicos complejos en los que la tlecera duodenal
se asocia a una cirrosis, una pancreatitis, un
sindrome cardiovascular agudo, dan idea del in-
terés de toda prueba que pueda tener un valor
diagnostico. Se conoce asi ¢l valor diagnostico
que puede ser aportado por el quimismo gagtm-
co y se conoce menos el interés de la uropepsina.

En 1881, LANGLEY demostrd la existencia del
pepsinégeno gastrico y su transformacion en
medio &cido en pepsina. En 1861, BRUCKE ha‘pla
ya encontrado enzima proteolitico en la orina
acidificada; LANGLEY pudo precisar que este en-
zima, la uropepsina, era idéntica al pepsino-
geno.

Existe también pepsinégeno en el esperma y
en los leucocitos, pero en cantidades tan redu-
cidas que no influyen sobre la eliminacion de la
uropepsina.

El origen gastrico de la uropepsina se cono-
ce, pues, desde principios de nuestro siglo. La
uropepsina desaparece en caso de gastrectomia
total, lo mismo que en las atrofias de la mucosa
géstrica, tal y como sucede en la anemia perni-
ciosa.
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(*) Este trabajo ha sido realizado bajo la direccién d*d'_’.':_‘
maestro, el profesor J. WARTER, vy la colaboracion de hiﬂ e
tores SCHWARTZ y SIMLER, & qulenes estoy muy agradecido




