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Al presentar á vuestra ilustrada consideración este trabajo
aniÏZA ,

que ha ¿e «e mi‘irme mi carrera,no lo hago sin cierta emocion;

porqué para mi representa el primer trabajo de investigacion

cientifica,á lo que no estamos habituados en nuestros estudios,

espero por consiguiente que lo habeis de Juzgar teniendo en e

en cuenta que para efectuarlo,tenemos que marchar solos orien

tándonos en la obra de los que nos han precedido,sin el sabio

consejo,ni la oportuna indicación,que nos marque el rumbo á se

guir.
Antes de elegir como tema de mi tesis "La acción del Clorofor

mo sobre la Colesterina" he meditado mucho sobre lu orientación

que habria que marcar á mi actividad;y después de algunos anos

pues no me urge ninguna obligación-mi marcada preferencia por

los temas de quimica biologica me han llevado á tratar de dilu

cidar el problema de la accion de algunas de los disolventes le

los lipoidee sobre la eliminación de la colesterina.

Al Profesor Dr. Angel Gallardo le agradezco intimamente,el al
0to honor que me diapensa auspicianaome en este acto.
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Historia de la COLESTERIHA

Se acostumbraclasificar la colesterina entre los lipoides

h-I
valabra empleada por Ovcrton en el ano 1900-1901 al estudiar

la permeabilidad de las membranasde envoltura de la células.

Se reunen en el grupo lipcide un cierto número de cuerpos

que bajo el punto de vista quiuico resulta heterogéneo.0ver

ton tuvo más en cuenta algunos caraeteres fisicos,para hacer

este agrupación,entre otras cosas el de ser solubles para el

mismogrupo de cuerpos,los anestésicos comportándose con es

tos disolventes casi comolas grasas.Entrc os lipoidcs el q

que quimicamente tiene mas semejanza con las grasas,es le le»

citina.

En realidad los lipoides forman más bien un grupo/biológi
co determinado.

Se dividen los lipoides en fosforaios y no fosforados.



L. fosforado —Lecitina
Colesterina

L. no fosforado
Cerebrina (lip. glioósico)

Se encuentran los lípoides,como constituyente primitivo,en

todos los elementos celulares,y su importancia se base,en

primer lugar en que forman ellos le parte principal de ññs

membranascelulares (membranaslipoideas) por consiguiente

participan necesariamente en todos lo: nrocesos nutritivos,

sccrntivos y exeretivos de las células,y en la modificación

defensiva y asímilativa de las substancias extrañas al orgau

nisme (inmunidad).

Forman también los lipoides en el interior del prot0p1a9—

ma de las células,pequenas inolusiones llamadas mitccondrios,

que Juegan un rol importante en los fenómenos de diferencia

cién y elaboración lel protOplaema.

Se encuentran allí por lo general,en ligamentos de absorciá

con las substancias albuminoideas,constituyendo granulaciones

lipoproteioas que comoFaslecitalbúminas de Liebermann están
dotadas de un gran poder de absorción.

El más importante de todos los lipoides es la Colesterina,

y el que hfikido mejor estudiaio,gracias á las fueilidnaes de
los métedos aportados por Windnus y por Grigaut para su ex —

traccion y determinación;por el papel que desempenaen el or

ganismo,ya sea aumentando los medios ¿e defensa,ye sea como

factor mosboso,cuando se encuentra en exceso,doterminando le



I
siones por depósito de colesterina,especialmento en 1a vesicu

la biliar,aparato ocular,eto.
Este linoide tiene una acción anti-toxica,Ransow exnlíca el

poder anti-toxico de la colesturine por su fuerte acción anti

qemolítica.
COLESTERINA: 027 n45 os . Peso molecular 386,55 u Fué des

cubierta en los cálculos biliares por Conradi en el ano 1875,

acompañageneralmente á la lecitina y se encuentra en una por

ción de líquidos y tejidos del organismo;existe en el tejido

nervioso (al rededor dd 20/1000 cn 1a substancia blanca) cáp

aulas suprarrenales (hasta 55/1000) hígado,bilis,glóbulos ro

jos,suero sanguíneo (1,40 á 1,90 /1000) materias fecales etc.

Es más abundante en los tejidos Jovenes y en vías de desarro;
llo.

Formaparte al estado libre 5 bajo forma de éteres del bar

niz graso que recubre el cuerpo de los mamíferos,pájaros etc.

Su papel protector es evidente,superior a1 de las ¿reses É ha

so de ¿1icerina.En numerosas producciones patolágicas cálculo

los biliares,eSputos,líquido de quistes.

Es un alcohol monovelente de estructura probablemente terpé
nica.

Es insoluble en el agua,pero dá con ella soluciones coloid;

les,donde es electroanegativa y que son precipitadas por las
soluciones salinas.

. O O .Soluble en el elconol,eter,cloroformo,petroleo,benclna etc.
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La colesterina es un cuerpo sólido de color blanco anacara

do,1nodoro,insípido.
Funda á 45°—148°, hierve á 560°,pero puede sin iescomposi

ción ser destilada sobre presión normrl.
Cristaiiza en solución etérea en agujas anhidras,y en solu

ción alcohólica,cn tabletas con una molécule io ¿¿ua.
. I lEs levóeira ajo : -56°6l 0,2¿9 . en solu01on cloreformisaU

(l)u peso ssnecífico es de 1.046

. . iPrgzfioiaíes químlcas._ La colesterlnu form: eteres con
I I o r I Ilos acidos minerales y orsandcos;esa funcion alconolic: fue

Cv

descubierta por Berthelot.
. . . I.- I ISl se dlsuelve la colesterlne en aOlüOacetico a la ebulli

ción,dá una solución incolora que eor enfriamiento abanaona

cristales en forma de largas agujas que se descomponensi se

les trata por alcohol y agua en ácido acético y colesterina.

Si se calienta la colesterína son los ácidos orgániQOs,se

transforms en áteres dificilmente descomponibles.

Conlas ssponinas y sapo-toxinxs,con la digitonina ctc.for
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ma combinaciones insolubles en el alcohol de graduación inferior

á 95°C.

Esa propiedad que posee la colesterina de formar con la sae

ponina precipitados insolubles fué aprovechada por Windauspa

ra su método de dosage de la colesterina.

Si se proyecta colesterina en polvo sobre el ácido ani nítrico
fumante, se transforma en gotitas aleaginosas,que separadas I É

del ácido ,se solidifican en agua fria,cristalizan en alcohol

hirviendo en forma de agujas,poco solubles en alcohol hivien

do y en éter. Si se calienta bruscamente hace explosión

produciendo vapores de N2 O4.E1 ácido nítrico de esta reac

ción contiene ademásotros cuerpos que precipitan al diluir

el ácido con agua,en forma de cOpos amorfos (R. Preis y Ray

mann).

La colesterina presenta algunas reacciones caracteristicas,
citaremos las pricinales:

Reacción de Liebergann Burchgrg.- Consiste en disolver la

colesterina en el cloroformo agregarle algunas gotas de anhi

drido acético y de ácido sulfúrico.La colesterina toma una co
loración que pasa del rojo al violeta,it al azul y por última
al Verdeoscuro.Grigaut para dosar la colesterina colorimétri

. . 1camente se basa en esta reacc1on.
, es e tros 6 i a t

Lifschutz estudio nngngxnang p c men e los diversos estados

de esta reacción.En el primer período de la reacción (colora
I

cion roja)se observa á cada extremidad de la zona verde del es

(¡j¿Wy/ MM, í/me ¿zz¿gía ¿MW/7, JW
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pcctro una bcnda ¿e absorción que deseparece al “aser lu colo

recién ul azulsentonces sc observa una ancha franja que se vá

estrechando prOgresivamnnte hasta quedar una sola franja eng

¿esta en el rojo entre 2:1 B y C,muypersistente cuando la
I fi I coloracion de la reaccion a llegnao al verde.

Reacción gg Salkowski.—Si se disuelve le colestcrinu

en cloroformo y se le arrege igual volúmen de áciio sulfúrico

concentrado,la solución toma sucesivamente un color rojo,azül
verde y por último se colores de amarillo.

Si se trata la colesterine por el ácido sulfúrico y un poco

de iodo,toma una coloración violácea,que pase it al azu1,ver—

de y por último al rojo.
Si se calienta la colesterine con un volúmen Se cloruro fé

rrico y dos volúmenes ¡e ácido olohidrico,se colores en viole

ta y luego en azul.

Reacción de Denigés.- Se toma dos centimetros cúbi

cos de solucion cloroformica de colesterina y con la mitad le

su volumen de ácido sulfúrico ¿e LE 1.76 se agita enérvicamen

te medio minuto,si hay más de 6.30/1000 de colesterin¿,se ob

serva enseguida la coloración rojo scngre de la reacción de

Salkowski y fluorescencie del ácido subyacente 3 l” capa cloy. La

I . 

roformica.Se deJe cscr cn la caps que sobrensis de una fikrcc
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gotas de anhídrido acético,se agita ligeramente el tubo y se

obtiene una espléndida coloración carmin,si Se aumenta la pro

porción de anhídrido acético tiende al color violáceo.

Al espectrOSOOpio,la coloración de la capa clorofórmica ab

sorbe toda la región verde del espectro.

El espectro se modifica si se diluye con cloroformo el co—

lor carmin,queda una ancha franja de absorción que cubre par

te del amarillo y la mayor parte del verde,otra raya fina mew

hos perceptible cerca del azul y otra franja obscura que ab

sorbe el principio del azul.

Otra reacción aconsejada por Iscovescqfies la de Tschugaief,
que consiste en disolver la celesterina en acido acético,tra

tarla con algunos cetimetros de auctilo y cloruro de zinc,se
calienta durante cinco minutos en baño mariasLa colesterina

se colorea de un rojo fluorescente.Esta reacción es sencible

al 1/eo,ooo.

Reacción de Hirschsohn.uSi se tarea la colesterina

por una solución al 1/10 de ¿cido tricloroacético,se disuel
ven los cristales y se produce lentamente una coloración vio

»1ada,la que se acentúa con el tiempo.

La reacciin es más rápida en caliente y la coloración vio

lada pasa al azul en las veinte y cuatro horas.

Podríamoscitar otras muchasreaciones caracteristicas de
1a colesterina.

(afan? ¿Maxx«9 L/MVMwakÁKMK
9a W, nn ¿la ¿‘24 ¿ÁgiífifiíafiacL/M
zs/ÁÉzwz«2::27íéa ¿2€ ’/í Á l/f .
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La colesterina dá productos de adición por fijación de 0105

ro y de bromo,Los trabajos recientes de Molinari y Fenaroli

suponen la existencia de una segunda doble cadena,1a colesteu

rina es capáz de fijar dos_átomos de ozono.
La doble unión de cadena etilánioa en la oolesterina parten

nece á una cadena lateral lineal donde ella ocupa la extremi

dad,como lo demuestran las prOpiedades del grupo iinilo asi

constituido.También se ha podido separar un grupo isoamylo en

la fórmula de la eolesterina- J

(I/Diels y Abderhalden y sobre todo Windaus,han continuado el

estudio de los derivados de oxidacián de 1acolesterina,y debí

do á estos trabajos conocemossu oonstitucúón.

La colesterina cuya fórmula es C27 H46 0 oxidada á 280°

500° por el óxido de cobre (Diels y Abderhalden) se transfor

ma en aeetona correSpondiente2La coleotenona 027 H44 0 que no

no se diferencia de la colesterina que por 1a aparición de u“

na función cetona en reemplazo de la función alcohólica.

Tratado por el permanganato de potasio,la oolesterúna dá

por oxidación un ¿cido monobásáco 026 H42 0:5 que cotiene un

átomo de carbono menea que la colesterina (Windaus)ponienio

en Éyidenoia la poSioión terminal de la dble ligadura en una
cadenalateral lineal:

25 41
C H caca = CH s CH+5010042+ (226 H2 o5 O

Por oxidación del ácido lipobromito de potasio el ácido mo—

“WL0M4C¿2¿V”4/É¿+4¿¿9eq”(Ú/’á%ízh.¿f24194? Á7fl4’
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nobásico anterior se transforma en un ácido tribásioo del mis
I o

mo numero de átomos de carbono C H4“ 06 (Windaus).La coles

terina posee luego una cadena cíclica enoerrando el átomo de

carbono hidroxilado y donde por oxidación se ha provocado la

CÏÏHBÏ COOH CEÏÏ:9— coonc H2 +30 :t COOK ' oo}:

Per la acción directa del hipobrOmito de potasio sobre la

abertura.

oolesterina,se provoca la abertura de la cadena ofelioa.Se ob
tiene un ácido bibásico no saturado 0471-14404del mismo númen

ro de átomos de carbono que la colesterina.(Diels y Abderhalá

den) fl/

B//95SH37— CH : CH2 - É/9/2H57- CH = ongc -CHO —CH2 f—40:tH20 +000 GHZ y

co H

Este ¿oido oxidado por el permanganato de potasio se trans

forma en 1a forma siguiente en dioetona tricarbonica C47H4°OÉ

siempre del mismo número de átomos de carbono de la oolesteri

na(Wíndgus). [á/

/V ¿í1>' el“?

[2/ 22;;fiuxq" /éh¿É ¡La ¿zcïáíéá,L4 ¿Zííouu2145A¿;¿í;¿ /Ía/



cl H' _ CH c9 HC7* co

cooé h“ CH‘-+zo;tfi“o-+cocú/ H“ CHO

c OH cocv

Cr r; cr
E74Hu7 ’- CU ó- _coofi H‘ ¿Hotfo +couí c : C"

c OH COOH

"2 ñ 7
g? 357 — co 0‘2H5 * co

‘ N écoóg/ c : CH +30 i-codH / o "OOH

crea coca

I. ¡H
Tratado este ultimo ac1a

o. 1):; ‘cido cremico en soiuuion a.o I
dc tribnsico C H O ,ccntiene dos ntomos dc carbono menos

que la oolesterina íindaus).(//
¿2.87\

C, h — co — coca Ó/píígz7 — COOHcoofi/ o 4.20 i 2c02+-co a 00H

COÓH

l . I . '..
Este acido tr1c¿rbonico,que ox1dado de nuevo por ol acido

, I I . . < nitrico fumante cede una molecula de aulao oxisooutirico y
, l7,_2” 4

se transforma en acido C n pñniendo en evidencia
1 . » ‘la existencia ao un resto isoamíliuo en la molecula ao la

('/// c/Zc. ¿«U/l
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colesterína.

En una nueva serie Se investigaciones,ropresenta el ácido

dibésico 027H4404que hemos visto,obtenido al provocar la a

bertura le la cafena cíclica por oxidaoion directa por medio

del hipobromito de potasio.

Windausconsigue llevar más lejos la desintegración de la
molécula de colesterina.

o .. 27 44 4 ; ,
Es así que al ac1oo C H O calen ado a presion reducidat

, ,, ., . 26,'2a 280.- oOQ°uauna ¡cetona cíclloa C dt O por la reunión de
. r ., I 1 a 1dos radicales aciaos y eliminacion ue una molecula oe agua y. l , I., .t.

ae una molecula ue 80110 curuonlco(u1ndaus). Ll/

5 11 17 2r = F 1* 2 ° " ‘
c H — o H ‘45 : ca‘ 0‘33 i (Jl/17H6- CH:CH“+H‘o +co¿

cooK/ CH‘ f
CUCH

Por los trabajos de Blanc y de Ascham se sabe "ue esta re
a_ _I l, )_. o.accion es comuna los ucldos pimellcos y udípicos donde los

l . . .d05 radicales acidos ocupan resnect1Vumonte las p031c10nes
A.

1-6 y 13‘70
' . . l . IMuchomas diflcllmento sc produce con los eslños subpricos

-r .. I I. ‘ I.
a no SUGGJGmas con los acldos don1e los gruoos carbox1llcos

ocupan otros posiciones.
. 1 1 r . 1Se Jespronue oe este hecho 'ue 3a caoenu c;cllca ue la cp

(O/XQC.MV(



//

v ' u 'v _lesterina que contlene el grupo alconol seounaario y que por
v

. . I. '. _. _abertura dló naclmíanto al 301do bíba81co enterlor es una cae
6 o 7

dena en C o on C .

fi Í . . ' 4 n261v42 6 1 V . ' aal aclño blcarbonrco u n 0 no se diferencia del aoino un
44 42 . r .terior C H O más que por oxiaaoión ¿el resto binllo de 1a

Ieolesterina,danio por el mismopreoeso la cetona monocarbo
24 38 5 H.

nica C H O (Jlndaus).K//
1 o nítrico abre

,

'., I o IEste oxidada por el acluo oromico o cl a
2 o

o

4 38

í
su cadena y conduce al ácido bibásico C H O (Windaus).

' r 11 f ñ!
c5311— 93632*- COOH C°H — " °H“’— COOH

GHz-X00 + ao i coo Moon

. I . . ,Esta rence:on supone la ex1stenola de un nuevo grupo Ch en

la oadena,inmedíatamente en 1a vecindad del grupo carboxilico
24 38 3

de la cetona C H O .
, , , o 24 38 681 se destila sobre presion reaucida el acido G H O se ob

. í
tlene todavía la union de dos grupos ácidos y la formación te

i
una nueve cetona con ur atomo de carbono de menos (Winñaus).

La posibilílad ¿e esta reacción indica que en el ácido 
24: 386 I

C H O dos grupos carboxllicos ocupan todavía respectiva —

mente las posiciones 1-6 ó 1-7.

Si re trata el mismo ¿oído C h O por el ¿oiio or

descompone en acctona y en un ácido tctracarbónico C H O

(Windaus).

l" K/íc.
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I. '. . l. VI.
sto 20110 tetrugarbonlco Ohldülo por el ¿3150 sulfurlco y4¡\t

4
W , r_ ¡,3el permanganato ue potasio aoandonu una ¿clecala ¿e .'

- - ‘ A 7. .¡Itico,demostrando la ex:stenu:a ¿e un ¿rupv matllo 3' su ma¿e—x
AA

-—- * \ J. ,... , . . ' ‘ .2 ' _cala (aimauus).Se puece represenpar su CODStltdCLOHpc" cl e

quemasiguiente:

ñ ' ' L. . ' _' _ ‘ ' _< ‘urac1as a agua trabajo so naedo ¿¿tu¿r la noble ligadura e
' . - ' .tilñnlca y el resto oxiurilo en la ¿oleuula de lacolasterlna.

‘ F - 4. ' .A..1 ‘ A ., zur: q- A H.” . -..JL L1¿u¿onue foruu*u nvo 4 ¿tu por "¿ndaus rp3¿me el conjun
I‘ 1 A. - .. ¿a‘ J- ». nn “a .. 1‘ ¡«- ‘ nto ¡e n‘est o: yUHOV-.¿erux&¿yuLuleg -utvu 1h ¿oruuLa ;c lp

a a ’ -.“stltuulon fie L golosterina.

nvv/ ‘rq-’v" :1
r N ’Á\\ r

flvv“; . v TO.Lr (LL
l‘ 1 ¡7

.2 A; 2n» w Mun "n Cn-CL

(Windaus 1912)
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La colesterina sufre ya una cierta oxidación en los tejidos

por lo que deja de ser un producto muyestable,se encuentra/
en el organismo una pequeña cantidad lo que Lifschutz llamó

las oxicolesterinasgbero estos compuestos todavia nos son pon
conconocidos del punto de vista químico.

Estos productos nacen por la influencia de medios los más

variados (permanganato de potasio ebullicián prolongada de la

colesterina con soluciones alcohólicas de potasa ...) se ca

racterizan por la coloración que desarrollan por una mezcla

de ¿cido acético y ¿cido sulfúrico (reacción Lifischfitz).Algu

nos miligramos de oxicolesterina disuelta en el ácido ecéti

co y adicionada de ácido sulfúrico concentrado,dá una coloran

cion rojo amarilla que toma rápidamente verde intenso y luego

después de diez á quince horas pasu al pardo amarillo,
Por medio del cepectroscónio se pueden diferenciar las diva

versas oxicoleeterinas de la solución verde.

Lo más amenudo se observa una raya única en el rojo entre C

y D,aconpañada fl: aveces de una banda entre D y E;más raramen

te aparece una raya en el azul 6 el verde del espectro (Lifsa
chutz).

Ni la colesterina comotampocola isocolesterina dan esta
lreaccion.

[I
Lifschutz hace el dosage de ozicolesterina por medio de la

I Ireaccion cepectroscopica.

[//04%a44í- ¡90417Mas/zz”Auf/¿7.1/2
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Parece que los diferentes derivados de oxidacion de la co

lesterina existen en la sangre y en los órganos pero faltan

por completo en el hi¿ado y en la bilis.

Otro producto de reducion de la colesterina es la coproste

rina,que toma nacimiento en el intestino por la influencia re
ductoru de bacterios.

En el meconio,comoen el intestino de los animales en hifer

nación la colesterina no está transformada en xnjknikninx co

prosterina,tampooo se encuentra le coProsterine en lis mate

rias fecales al cabo de un cierto tiempo ¿e un régimen lácteo

puro. I

Lifschfltz oxidando el ácido oleico por el permanganato de

potasio ha realizado una especie de sintesis de la colesteri

na,en este sentido obtuvo un cuerpo que se oomporteba como la

colesterina ó sus derivados inmediatos en nresencia de la ¿fic
ción de Lieberme.n.Era una substancia grasosa amarilla que di

suelta en el anhídrido acético y tratada por el ácido sulfúri

co,dá 1a reacción de Liebermsnn con las coloraciones verdes y

las bandas de absorción caracteristicas de la colesterina.Di
suelta en el cloroformo con ácido sulfúrico dá la reacción de

Salkowski en la misma forma que la cplesterina.

Con ese solo hecho no se puede afirmar que el ácido oléioo

por oxidación se ha transformado en colesterina,pero dá cier
ta base a; la hifiótesis de 1a formación de la colesterina á
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eXpansas de las grasas.
El ácido tricloroacético fundido dá una ygeasción muyvecin

na como coloración y como espectro de la reacción hecha en a

las mismas condiciones por la colesterina (reacción de Tschu

gayew).

Por el carácter quimico la coletterina se acerca á otro gru

‘ po de substancias en el organismozel ácido colálico,ó en una

forma más general al núcleo ácido ae áiferentes sales bilia 

res. . l

Abderhaldenwhacenotar esta analogía entre las dos substan

cias,comparando la fórmula química de la colesterina que han

biamos expuesto en la fórmula desarrollada en el ácido colá
licoa

Ese parent-noo químico,no solamente por las reacciones colo

readas comunesá dos cuerpos,se evidencia,sinó tambien por la

P u semejanza de sus productos de desdoblamiento.

Rendtenbacher es el primero que hace notar este hech0.Tra 

tada la colesterina en ciertas condiciones por el ácido nítri

co,se obtiene una substancia de todo punto comparable á la qu

que dá el ácido coloidinico tratado en la mismaforma.

A esta substancia ácilá,amarilla y amorfa;caracterizada pos

su combinación definida conFaIes de plata le dá el nombre de
ácido colestérico.

Más tarde Schlieper,Gundelach y Strecker han preparado el

ácido colestérico partiendo del ácido colálico de la bilis de

buzz? l '
/// , Mim/ka ¿mpgy“¡zafira/¿faiuáu ¿M__.,
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buey y del ácido hyocólico Je 1a bilis del chancho.

Labschinoff llega á la mismaconclusión,en centrando loa

mismos productos ¿e anidación y sendiblcmonte en k: misma nro

porción,afirmando que el ¿cido colálico no se diferencia fiel

áciio colestérico que por ¿rado de hidratación.

Tappeiner que es el que más ha estuoiado el ácido coleste

rico ae Redtenbacher demuestra que el ácido colestérico está

formado nor la mezcla de dos écidos;ol uno perfectamente cris

talizado en pequeñas agujas Que respondo á 19 fórmula
12 16 7 . . IC H 0 consevando el nombre ae ¿oigo colesterico;e1 otro cu

" F

ya fórmula es 011H1°0J amorfo y deriva del anterior nor 1a pe

pérdiña de anhídrido carbónico por la influencia del calor:

es el ácido pirocolestérico,por consiguiente para obtener el

ácido colestérico cristelizado es necesario Operar á baja ten
poratura.

Labschinoff y luego Cléve no podian encontrar el ácido coie

lestérico en la forma Ñeecripte por Tappeiner,continuando su

estudio lo considera comoisómero,sinó idéntico el ácido al

canfórico un derivado del alcanfor,dando el nombre
l . o 9 1 6 ,

colealcanforico y atribuyendole la formuia C H O o “ H H .
l\')

"v“a r . ., . .mas tarae weyl insiste sobre el heono ae que el ¿oido colá
. esnnig .11co,1a Bsnxzx En esencia de trementina t el alconfor dan loa o

. 0 . .mismo que la colosterinu la reacc1on de Schiff.Cuanoo se eva
I

nora al fuego en una capsula ie porcelana una mezzia de coles
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_ ,I,, I. . 1 w 4“- ,Ji' .ter1na,nao1ao cloglorloo y Elédhas ¿Ouus ¿e un; soluo¿on con
— o n I, noïntrada oe cloruro ie 21:9,sexobt1ene una color;ulon rojlza

--1 ' a oque pas; al v10;eta,despues a; azul.
I ' A . ' .Esta reaccion que 3*rvo para caracterlzar la coleacovlnu

I

I", _ . _'_ ¿_ .que a heyl le hermite ouruoterlzar ios cuerpos anoorlores y
. .q -. ’ . . .‘tarblen para los hlarocarouros terpenloos derlvado: an la co

1cste:ína,ponon ¿e munifiosto los lazos que unr: la “olósteri
. i .

nu con eï aozdo colalzcoo é
Ésta serie ie trabajos permite pensar quéfiïlesterina nor st

I . . - ... . 'formula sus proauctos ¿e oc:doo¿am;cntc * sus roaoo104€s,es
, I I _ I . '1. I,el cuergo del orqcn¿sm9 mas proxluo al auldo cola¿1oo v a ¿oc

)., ,,_,_.V_ lgallos 01;¿Lves homolouos.

Sobretodo el parentezco Ge estos cuer*os con la colestorína
l . , p _| - .,se hago hLS ev1dcnte ¿cowues ¿e los trabajos o, gammarston qa

.‘ .I . .. I . .que ácscubrlo en el orgunlsao ¿e ¿os ¿q4L4¿aL1as sales bl 1"
I ,_ , , I a.res estan alreotamenzo rcpïesenta¿as por los eteres Sllfurl 

(2;
_ ‘ . I ’ L .o aLuonoles fl0m010áOSa la colesucrlna.
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PARTE BIOLÓGICA

OBIGÉN de la COLESIER HA en el ORGANISMO

nucnas fueron las hipótesis emitidas para explicar el o

rigen y el objeto de la colestrrina en el or¿¿niemo.

Los estudios experimentales de Iscovusco,Guy Larroche,Gri—

gaut,Chauffard etc. demuestran que 1a colesterina que se en

cuentra en el organismo tiene dos origenes,el uno exterior ó

exsogeno proveniente de la alimentación (animales y vegetales)

y el otro de origen endógeno armado en el inverior del‘orga

nismc,pero no se sabe todavía en qué tegidos y con qué mate

rias se forma,tampocose sabe á ciencia cierta si ciertos ór

ganos ricos en colesterina,como las cápsulas suprarenales,los

cuerpos búteos del ovario,e1 higado y en particular el cuerpo

amarillo,son productores de colesterina ó solamente depósitos

De todo esto se deduce que fuera de su origen alimenticio,

debe ser consiíerado comoproducto de una secreción interna.

Estas ideas no han siic aceptadas unánimemente.

Carpenter considera le eolesterina comoproducto de desinte

¿ración de la substancia nerviosa destinada á ser eliminada

del organiémo.

Para Lehmannla colesterina se forma en el organismo nor ha
' 1oxidacion ie Trasas.g
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Dalton cree que la colesterina tiene su origen en el cere

yro y nervios,donde es recogida por la sangre para ser trans

portada por el higado y eliminada por la bilis.

Pero estas son hifiótesis sin apoyo de ninguna experimentav

ción,recién Flintfien el año 1862 enuncia en la forma siguienQ
te el origen y la evolución de la eolesterina en el organismo?

«La colesterina es producto de excrementaeion,formado en gran

parte por la desasimililación del cerebro y de los nervios,

separado de la sangre nor el higado,vertido en la parte supe- É

rior del intestino delgado por la bilis,transformado durante
su pasaje á través del tubo digestivo en esterooiina y elimi—

nado por el recto al estado de talfiüEsta teoria se apoya en

la experimentación.

Flint ha hecho dosages de oolesterina en 1a sangre extraig

da é perros en diferentes regiones del organismo.De estas ex

periencias ha sacado las oonclusiones siguientes;i¡q
La sangre de 1a vena yugular y de ¡is venas periféricas con

tiene más colesterina que la sangre de la carótida;y que por

ele contrario la sangre de la vena supra hepática contiene ne

nos colesterina que la sangre de la vena perta.

La sangre atravesando el territorio nervioso se cargería de

colesterina mientras que perdia al atravesar el higado.
Estas experiencias han sido refutadas por Grigaut y Larroeh

chïïque repiten las experiencias de Flint en catorce perros

[6/ ¡2ÉZG¿?<;J<I——¿2;e1¿a,¿¿hw. ÍÉZÍLMuxAy//7/;AÍZJ? ráz72‘1Cov ¡ÓÉK¿
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en ayunas 6 enFstado de digestión,anestediados por el cloral
morfina 6 nó,llegan á la conclusión que-el suero dela sangre

proveniente de los ddversos territorios del organismo contie
ne la mismacantidad de eolesterina.

Flint tuvo el mérito de aislar de las materias feoeles una

substancia que la llame estercorina y quee es idéntica é la

que Bondzynski y Humnicki han estudiado después con el nom

bre de ceprosterina.
La hifiótesis de una simple secreción de la eolesterina tam

poco puede ser admitida,el higado elimina más eolesterina por

dic de lo que contiene la bilis.

Kauseh,Th0mas,y Jankau han demostrado que la tasa de la co

lesterina de la bilis no aumentapor la influencia de inges

tión ó inyección de oolesterina,m‘starde Goodmanconfirmó el

hecho,como también en el curso de la ictericia el contenido

en eolesterina de la bilis que corre directamente en los ca

nales hepátioos no varia senoiblemente á pesar de las cifras

é veces eleVadas que se encuentra la colosterina en la sangre.

Goodmanndemostró que la tasa de oolesterina en la bilis es

bastante independiente de la riqueza en colesterina de la ali

mentación;aumenta por el contrario por la ingestión de alimen
tos ricos en materias albuminoideas.Asi se obtiene resultados

iguales con substancias de diferente riqueza en oolesterina

peej. suministra cerebro de vaca hemetíes y clara de huevo,
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pero inyectando colesterina en la sangre no pudo aumentar la

tasa de la colesterina biliar;de ahi deduce que el aumentode
la colesterina en la bilis es debida en esas experiencias á L

la acción exito—secretrtz biliar ejercida por los albuminoi
des.

ngido á esta independencia entre la colesterina de la san—

grs y la colesterina de la bilis NaunynOpina que la coleste
rina biliar no puede ser considerada comouna secrecion hepá
tica.Para él la colesterina es directamente secretada por el

epitelio vascular y que no sefirata de una secreción especifi
ca del higado;todas las mucosas en vias de ¡1:3! descamaoidn

se comportan en la misma forma.Según estas investigaciones la

colesterina contenida en las células biliares bajo forma de
masas de mielina,cae en la cavidad biliar con el epitelio des

camadoy se liberta enseguida de la célula.

Chauffard,Larroche y Grigauthaciendo estudios experimenta
les en los perros admiten que la colesterina y las grasas qu

que contiene la bilis son debidas á una secrecidn epiteliai
de los canaliculos biliares en el nacimiento de estos últie

mos y en la vecindad de oas células hepáticas.

Los trabajos últimos de Grigaut y Troisier parecen demos

trar el origen de 1a colesterina en la cápsula suprarrenal.

Para Chauffard,Guy Larroche y Grigaut la alimentación tie
ne un papel secundario en la génesis de la colesterina y la

//M/uwoffM. ¿4¿miunPc¿Km
/4¿se Á¿«mkaMZ&745%WÉ%JM¿É Í
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mayor parte de esta substancia,proviene de una formación de

colesterina al nivel de las glándulas suprarreneles y accesou

riamente el cuerpo amarillo.

Debido á un hiper funcionamiento denlas cápsulas supuarre

nales se debe la hiper colesterinemia de las gravidicae, hip

nóticos y las infecciones en el periodo de convalescencia.Mi

entres por el contrario le caducidad de esteeórgano trae le
hipo/colesterinemia.

El cuerpo amarillo contribuye también abundantemente á la

colesterinogéneeis y bajo este punto de vista viene á refor

zar la acción de les glándulas suprarrenales durante los pri

meros meses de gestación.

Por sus prepiedades fisicas y químicas comotambien por los

estudios micro quimicos en,los tejidos,se ha llegado á cono“

cer que la colesterina no se encuentra en estado normal cir

culando libremente ene los liquidos orgánicos,sin6 bajo for«

ma de éteree oolesterinicos por la combinación con los ¿oi

dos grasos,ettos éteres se encuentran siempre en el plasma

sanguíneo pero su cantidad es variable aumentando generalmen

te al comienzo de la digestión y luego vá disminuyendo paula

tinamente,lo mismo sucede con las combinaciones albuminoideas

de la oolesterina llamadas por Grigaut proteo—oolestéridos.

Widel Weill y Laudetfiman encontrado solamente en dos casos

patológicos (icterias por retención) la colesterina libre en

//WM ¿4744-fiéflc¿JW/hacka Mícúv ¡71€
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nxmníxsxzxn el suero .
,P ,l . _FunCion biologioe :nespee

. I .lo: lihoiñes v en CSÉeuiul la eo_esterina se este aun leJos

¿e haber dicho le ultima pslebra,pero su inportanuis resulta

le lu gentiñad ie trabajos que ellos han origineio.

¿rte todo la ubicación en el organismo viviente es un; prue

be ¿e su importancia.

Ehisten en la :enbrana ¿e la envoltura de las oélules;preci

¿en por consi5uíente los cambios nutritivos más intimos,la vi
l _.ü; ¿e esos pequenos elementos celulares iepeníe probableme

tc ¿el estado ¿e ellas;la influencia sobre l; vila totul ie
. . . __.IlOs organismos sunc;iores es bien ev;uente;su intervenc.on en

f . . _ .los fenomenos nutritivos le nace cesempenur un pupiñ prepon

. l . - . ILa ¿cion ee ¿es sales score las oeéulas tiene probablemente
. . I,. .como punto le ataque los c0101des lipOioicos de la memorena

de la envoltura.

La inmersión en soluciones salinas de fra montos ie tejidos
órganos,organismos en eros hace que estos experimenten modifi

caciones importantes.

Los tejidos han silo asimileios á JÜÁ;¿0}fl4ïcoloi¿¿les-Íbs

soluciones ooloiieles son
.. .Ile auiuzon de sales.

. lComparando la ueeion ie
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tro y la ue las sales sobre los tegidos,hay semejanzas extraordiWM/
narias,lo que ha permitido a_una por la otra;se ha concluido por

homologarla acción fisiológica de las sales á una acción fisico

quimica sobre los coloides de la célula.
Para darse cuenta de estos fenómenos es necesario estudiar

13 La acción de las sales tomadas aisladamente

N
I° La acción de las mezclas de sales como se

las encuentra en los liquidos del organismo.

Aggién de las sales tomadas aisladamente.-La experimentación
see hace tomandosoluciones salinas de intensidad variable y ha

ciéndoles actuar sobre el estado fisico de los ooloides en vitro, l
por una parte y sobre la contraotibilidad musuular,exditabilidad
nerviosa nor otra parte.

Asi soluciones de colesterina en presencia de sales de Li- Na - 1
4

K - NH, sulfatos,oloruros,nitrajos,bromuros,se observa que el po

der precipitante tiene para los amgnesen el orden siguiente 
4 3

SO > Cl)>N0 ) BJ>y para los cationes en el orden siguiente L19Na)
4

K)>N(NH)> o Esto es comparable é la siguiente experiencia fisio
lógica:

Se coloca un músculo úe.rana en una solución no electrolita

(solución de glucosa,leohe etc.) isotónica oon el tejido muscular

y se constata que al cabo de un tiempo pierde su contractibilidad

si se lo lleva ahora á una solución salina (sal marina) isotónica

recupera nuevamentesu contraotibilidad.La sal marina pueue ser

reemplazada por otros metales pero menos eficazmente,enoontréndo
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se aqui un nuevo órden en su valor efectivo,que el encontrado mas

arriba,sobre el valor de los iones ságre los coloides.

Lo mismo sucede con un nervio de rana que pierde su excitabili

dad en una solución de azúcar;1a recupera y las soluciones se si

guen sendiblemente en el mismo órden de eficacia.

En resumen se explica asi la acción de las sales sobre los cole

loides por una actuación fisico-quimica qze exnlicaria á su vez

la acción fisiológica de las sales sobre los tegidos.La accion tó

xica,sobre todo aquella que se verifica sobre los bacterios es l

explicada por una acción sobre los ooloides.

El poder antiseptico depende de los iones libres,en el caso de
bioloruro l/mercurio cuanto menos disociado se encuentra esta es

menos tóXiOOgí; acción coagulante que la mayor parte de los anti

séptioos ejercen es funciín nó de la sal tota1,sinó del ión libre,
I lentonces el ¿oder antiseptico es debido a su acción coagulante.

I
Accion dí las mezclas de sales.- Para colocarse en las mismas

l . I .condiciones o semeJantes,a los que se encuentran en el organismo

es necesario actuar no con una solucióá de un cuerpo sinó de una

serie de cuerpos,sáa6—ée-une-seris_de_nnerpoes
Éor tanteos se ha lle¿ado á formular soluciones que tienen laa

pr0piedad de conservar la estabilidad y funcionamiento de los ór

ganos por largo tiempo;nor eJenp10,1a contractibilidad muscular,
exitabilidad nerviosa,los movimientosperistálticos del intesti
no.
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Las diversas sales en solución plain: parecen tener un efecto

cinérgico,y actuan indudablemente en una forma mas intensa.

Función del higado en la eliminación de la colesterina del or
ganismo.—Lacolesterina del organismo es eliminada normalmente pe

por el hígado.Por consiguiente de una obstrucción de úste órgano

6 por una disminución en su función secreto excretiz biliar,la

colesterina se acumula en exgso en el organismo y de ahí resulta

la hipercolesterinemia por retención.
No es al estado de coleSterina,pero en su mayor parte'en forma

de un producto de transformacióniel ácido colélico;que la coles

terina es eliminada por el higado.(Grigaut) [9/
La coleSterina contribuye de este modoá la formación del nue;

cleo de las sales biliares.

El ácido colálico que se forma en el hígado é expensas de la co

lesterina,representa el producto principal de la eliminación de l
la colesterina por el organismo. I

Esta concepción de la transformación en ácido colálico,a1 nivel

del higado de una prporción importante de oolesterina que se_eli

mina del‘organismo;una de sus consecuencias de la retención de la
colesterina,cuando la función secretoexcretiz biliar se atenfia y,

la cOlesterina se acumula en el organismo,debe ser la disminución

de la producción de ácido colélico por la bilis.Se observa en e

fecto que eso es lo que ocurre.

La cantidad de sales biliares que conriene el roganismo normal

WV/¿v/M’ïuÁaLÁ,acK «¿MMM ¿cg/w
¡j‘o'ï‘
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mente es de ocho á diez gramos,esta cantidad disminuye considera

blemente en los estados ictéricos á cifras que bajan á unes cuan

tos decigramos.

No se puede pensar que esta disminución se debe á la destruceé

ción de sales bilares,porqué las sales biláares introducidas en

le sangre de animales,se vuelven á encontnar siempre integralmen

te en el organismo (Leyden Stadelmann) sinó á una disminución de

producción de ácido colálico por la causa anteriormente citada.

La hiperncolesterinemia por retención y disminución de produce

ción de ácido colálico son ¡:ifiggsestados conexos ocasionados por

una sola y misma causa;el defecto de la eliminación de la colestu

rina por el higado.

Conraras ¡nnpninn excepciones la hiperoolesterinemia se obser

va en aquellos organismos que transitoria ó permanentemente se

encuentran en un estado de mayor vulnerabilidad con respecto á

los agentes patológicos.lnteresante es averiguar si sujetos ó a

nimales clínicamente sanos,presentendo hipocolesterinemia,(desean

tando toda influencia de origen alimenticio) ofrecen una mayor rc

ceptividad hacia los agentes patológicos.

E1 rol de defensa que desempena la colesterinemia y en general

los lipoides parece hoy estar bien determinado.Por otra parte la

importancia que a'ellos se asigna en la composición de las mem

branas coelulares hace que necesariamente precidan las funciones

intimos de la vida comoson los intercambios nutritivos produci
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dos á nivel de los elementos anatómicos más infimcs.

Los tegumentcs de los animales superiores pueden ser considera
dos,como recubiertos enteramente por un barniz en el cuál entran

en graqkarte la colesterina y sus éteres.
Las substancias medicamentosas,toxinas microbianas parecen ac

tuar sobre los elementos celulares por su solubilidad en las mem

branas lipoidicas,

Es é Obertongg quién se deben las adquisiciones hechas por la

ciencia é este respecto (lafiermeabilidad celular debida á la sol
lubilidad en los lipoides).

Comose puede ver por las experiencias anteriores.

Para el caso particular de los narcóticos,cloroformo éter,es el

cerebro rico en lipoides en donde se fija más el narcótico;y más

en la substancia blanca que en le gris,nor tener la primera una

cantidad más elevada de lipoides.

Anotemcs de pasc,como consecuencia lógica,que el higado graso

cargado de lipoides¡seré un magnifico absorvente de narcóticc,el

que indudablemente aniquilaria el alto valor funcional de la céu
lúla hepáticatde este modose aclararia las muertes post-clorofór

micas inmediatas á la Operación y adn alejadas‘pues es verosímil

suponer que un exceso de cloroformo,éter,pudiera imprimir é la cé
lula hepática desviaciones patológicas incompatibles con la vida.

i I 0Comoconsecuencia practica averiguar en los que van a ser anes

teciados,si el higado se encuentra en tal estado.

Í'Vfiwíïrcfifi'w ¿ya ya ¿uy/M. zii, w,
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Entre los 11poides,1a colesterina hásido bastante bien estudia
da en su rol antihemolitico;protege de una menera eficaz los glo

bulos rojos contra las hemolisinas ya sean químicas ya producto
de elaboración celular;ciertas especies animales poseen glóbulos

rojos más ricos en colesterina que otros lo qne ha permitido ha
cer experiencias concluyenyes;se ha pretendido aprovechar esta

prepiedad de la colesterina para el tratamiento de algunas ane

mias,aunque según parece sin resultado apreciable.

La colesterina ejerce tambienun rol protector contra las toxi

nas bacterianaágáa bilis por ejemploneutraliza la toxina tetáni
ca;otros lipoides la 1ecitina,sobretodo tendria una importancia

grande en la resistencia del organismo á 1a infección tuberculosa.

Los fenómenosde nutrición intima,estudiados sobretodo con las

substancias minerales han demostrado que la acción fisiológicas

de estas substancias es una resultante de fenómenosfísico-quími

cos ejercidos sobre los coloides celulares.

La latina acción antiséptica de las sales está bien explicada
por los fenámenos coagulantes que se ejercen sobre los coloides

¿Lazvaï @%áá9524201.flff4;;;¿/'

celulares.
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- LA COLESTERINA EN ALGUNOS ESTADOS PATOLÓGICOS 

' La tasa de 1a oolesterina sufre grandes midifioaciones en algun

nos estados patológdcos,eon estados mórbidos caracterizados por

cantidades anormales de oolesterina produciendo trastornos en el

organismo,alcanzando en algunos casos comoen las nefritás cróni

cas cifras enormes que llegan á 15 gr. por litro de snero.

Estos estados morbidos pueden caracterizarse ya sea por un au

mento (hipercolesterinemia) 6 por una disminución (hipocolesteri
nemia) de la tasa normal de colesterina.

Se ha constatado una hipocolesterinemia en el periodo agudo de

las infecciones (Ghauffard,Grigaut)ágn la tuberculosis febril es—

pecialmente en sus formas graves (Ghauffard Grúgaut);en algunos

casos de diabetis (Bachmeáster).(&}

Chauffard atribuye la hipocolesterinemia al desgaste de la no

lesterina combinada,la qúe puesta en libertad de sus oombinacio-.

nes se aoumularia en sitios determinados (Xantelasma,Ateromaaaór—
tioo,Caseumde los tuberculosos),esa oolesterina preoipitada'sea
ría la que faltando en la circulación produciría la hipocolesteri

nemia en los estados infecciosos febriles.
En las ictéricas emolíticas adquiridas,la hipocolesterinemia'

oonstatada por Oulmontyy Boidiq9bstái asociada con la disminució
de la resistencia globular,como

la hipercolesterinemia asociada á la resistencia globular observa
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da en otros ictéricas,de ahí han podido deducir ¡I un estudio com

parativo entre la tasa de 1a colesterina y la resistencia globuia

lar. .
Chauffard que ha demostrado el gran interés que presenta el esa

tudio de la colesterinemia en patología humana,habia indicado con

sus colaboradores Larroche,¡Ilpxrlllnstln'y Grigaut que en las ic

téricas emoliticas 1a tasa de la colesterinemia no aumenta como
suceda con las intpnzinnx ictéricas por retención.

Por otra parte un gran número de biólogos han demostrado que 1a

colesterina es un gran agente ¡1:11:11 antihenolítdeo.Presenta In

esta prOpiedad en presencia de numerosas substancias hemolizantes
las unas vegetales:Saponina,agarioina,solanina;otras animaleszvet
neno de cobra;otras bacterianas:tetanolieina;otras quimicaszjabo

nes:y otras fisicas:agua destilada.
Este poder antihemolítice y antitoxieo de la colesterina se de

be é que ella se combina con esas substancias hemolizantes,Rameon

explica la acción hemolitica de la saponina,precisamente por la

L afinidad que tiene con la colesterina;pues apoderándose de la co
lesterina de los glóbulos rojos,permitiria que estos elementos ha
biendo perdido la colesterina que_los protegía (resistencia globu
lar) se hidrolizen.

El poder antihemolitico de la colesterina sería una neutraliza

ciódquimica.

En las ictéricas por reteneión,la oolesterina se acumulaen la
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sangre y probablemente debe su resistencia globular que se obserw

va en este caso,contrariamente lo que pasa con las ictéricas de
origen hepático donde no hay acumulación de colesterina,donde la

resistencia globular es normal ó disminuida. o

A esas ictéricas por retención de origen hepático y la fragilia

dad globular que presentan ofrecen un campopropicio para el es

tudio de las relaciones de la resistencia globular y de la tasa
de la colesterinemia.

[/fiOñlmont y Boidin,han podido mediante un régimen rico en coleste
rina corregir la fragibilidad globular y alzar la tasa de 1a col

lesterinemia pero con resultados pasageros,demostrando el parale

lismo que existe entre la rasistencia globular y la tasa de la co
lesterina.

Se observa hipercolesterinemia;en el estado de embarazo y el p

puerperdb (Chauffard Klinkert).

Pierre Mauráaïgha constatado que la hiper colesterinemia es la
regla general del comienzohasta el fin del embarazo.Se nota des

de el primer mes y se acentúa en el segundo,de1 tercer mes a1 e

cuarto,la cifra de la colesterina disminuye,el minimunse nota de

del,cuarto al quinto mes donde se aproxima é la tasa normal.

A partir del quinto mes la colesterina de la sangre aumenta pro

gresivamente;del quinto a1 noveno mes se mantiene arriba de dos

gramos por litro de suero siendo la máximaen estado normal de

1,80 gr.Aproximándoseal término la cifra de la colesterina baja

ámnnudohasta el nivel ó por debajo de la tasa normal.

{Z



Esta hipercolesterinemia parece destinada subvenir las necesida

des del feto á la vez que luchar contra las intoxicaciones conse

cutivas á 1a gestación y é la parturición. v

Lasa infecciones (tuberculosis,sífilis) puedenmodificar consié

derablemente la colesterinemia gzxifitnz gravidioao

Tambien se nota una hipercolesterinemia muyacentuada en la ne

fritis crónica (Chauffnñd,Widal,Weilly Laudetííesa hipercoleste

rinemia puede alcazar cifras superiores á lfi por mil.La tasa de l
la colesterina evoluciona en razón intersa á la tasa de la azote

mia.

La hipercolesterinemia de los ictérieos parece diferente del —

punto de vista de su genesis á la hipercolesterinemia de los nen
, friticos.

Esta diferencia se nota tambien en el orden quimico.Se vé en e

fecto hipercolesterinemia de los brightioos acompañadade una li

pemia en relación con la cifra de la colesterina y el suero carga

do de colesterina presenta el especto muylactesente. l
Mientras que en los ictéricos el enfermo puede presentar una ci t I

fra muyelevada de oolesterinemia sin que el suero presente ese

aspecto leetescente,la supraurenal no presenta el aspecto de 6r

gano en hiperfuncionamiento,oomo sucede en los brightioos que re

conoce comocausa la supra-renal.

Se observa tambien hipercolesterinemia en 1a arterioneSclerosis

y especialmente en sus localizaciones renales (Elinkert) en las

[6/ (Zááïí/í,CÉ%ÉQ/' ¿Éí¿orï——¿ÍL_ ¿ákz44442, ¿La íáákáézíív&d
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enfermedades agudas durante el periodo de ¿efervescencia y la con

.valescencia (Chuaffard,Larroche GrigautgiEn las ictérias por re 

tinción y en la'litiasis biliar;en el alcoholismocrónico (Ducces

chi y Barilari). (¿j
Por los resultados que han obtenido estos señores en sus experi

mentos,llegan é la siguienteáconclusiones;

"Que los individuos que abusan de las bebidas alcohólicas se en

cuentra en general un aumento de la colesterina en al sangre,con‘
relación é los sujetos abstinentes ó muymoderados.l/ I Y

La hipocolesterinemia que acompañaá algunos de estos procesos

coincide con el periodo de menor resistencia del organismo,mien—

tras que 1a hipercolesterinemia se instala en el momentoen que

sel organismo se inmuniza y lucha contra la infección.

En los estados infecciosas comola fiebre tifoidea,1a tasa de

la colesterina sube gradualmenteá partir del tercer septenario,

mostrnadose estrechamente relacionada con la aparición en el sue
ro de las reeoiónes de inmunidad (Rousand y Cabanis .En los casos

de perforacion intestinal vuelve é descender bruscamentebor deba“
Jo de 1a norma1.En cambio,los estados que se caracterizan por una

disminución constante de las defensas antitoxioas,como la tuberou

losis,es acompañadade una marcada nn hipocolesterinemia.

El rol de defensa que desempeñala colesterina en el organismo

es Pues evidente. i

Hiperoolesterinemia alimenticia que sobreviene después de un r5
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gimenrico engrasas y sn colesterina,es transitorio.El organismo

destruye más colesterina por dia lo que aporta 14alimentación.

Variaciones fisiológicas d6_lg oolesterina.-La alimentación

desempeñaun papel importante en las variaciones'fisiologicas de

la colesterina,suministrada con los alimentos,desaparece en parte

durante la travesia digestiva y es absorbida por el intestino.

/¿)Dore‘ y Gardner habian notado en los conejos á los cuales les
suministraba colesterina con la ¡Iziziín nutrición,una desapari 

ción del 50%de esta oolesterina durante la travesia digestiva,

y su pasaje consecutivo en el organismo.Klein pudo tambien nqtar

en el perro una absorción media de 1,10 grs de colesterina sobre

2 gr. suministrados con la alimentación.
Unaprueba del pasaje de la colesterina del intestino en la san

gre,es la propiedad que posee de impedir láhemólistú por la sapo
nina.

Estudiando el suero de los conejos sometidos á diferentaspregi

manes alimenticios Gardner y Frasezybonstatan que nó solamente 1a
eolesterina y sus éteres injeridos con la alimentación aumentael

poder antihemolitico del suero,pero que tambien la phytosterina

posee la misma prOpiedad.

Los trabajos de Fraser y Gardner tienden é demostrar que la phy

tosterina absortida por el organismo aparece igualmente en la san

gra 31 eatado de eolesterina.Alimentando conejos durante seis dá

“¿"5" /Íflf—/.7IÍ (7€
GAM/«¿6.524% ¡m 7’-’% 7



¿15/

días,con salvado,avena,trigo,y un poco de phytoeterinepo ha podi
do caracterizar ni vestigios de esta substancia.

El hombresufre tambien la inflcncia alimenticia en la tasa de

le colesterina.

La influencia que tiene la alimentación sobre la colesterinemia

se puede ver por la comparación de la tasa de colcsterina del sue

ro en los diferentes mamíferos.

Por el cuadro siguiente debido á Grigeut se observa que la cole

lesterina es tanto ¿ás marcada en una especie animal,ouanto efi\ré
gimen alimenticio es más rico en colesterina 6 en grasas.

Tasa media comparada de lg colesterinemie gg los mamíferos.
(drigaut)

Cantidad Tasa
de animales» media Límites extremos
examinados:

f 1 l

Ratas....... . . . . . . . . . . . .. e g 0,35 E o,24—o,45

cooocoonoooouooo0
Conejos.... . . . . . . . . . . . ... 28 0,45 É 0,18-0,85

ovinOSonnonocooIno‘IOOIOO i
EquinOSooooo-¡00000000000 iPorcinoso................
BovinOSQUOIooo.ooonooo... ‘
H0mbre................... -.. í --_‘’._-'
Gato . . . . . . . . . . . . . . . . . .... e 3 1,50 y o,9o-2,5o

Perro. . . . . ... . . . . . . . . . . .. 46 ‘ 1,95 ; 1,30-2,30
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Las cifras más altas corresponden á los_earnivores y las más

débiles á los roedores.El hombresufre cuina tambien la influene

cia alimenticia (Wida1,Laudet y Weill) han obtenido mediante un

régimen alimenticio rico en grasas 6 en colesterina aumentar la

tasa de I 1,20 gr. 6 1,80 gr. é dos 6 más gramos.

Grigaut haciendo experimentos con perros a los cuales alimenta

ba con substancias ricas en colesterina llega y: á las siguientes

conclusioneszque la hiperoolesterinemia alimenticia es posible pe
ro no obligatoria.A la alimentación hay que agregar otro factor

que ¡e el individual que cualquiera que sea su régimen alimentieá
cio no puede sobre pasar la colesterinemia un cierto limite.

El exceso de colesterina no es absortido por el tubo digestivo.

Esa hipercolesterinemia que se observa es transitoria,y se redu

ce tan pronto se modifica el régimen alimenticio;contrariamente

lo que sucede con las hipercolesterinemias patológioas las que no

se reducen 5 son reducidas muy lentamente.

[j/Rouzand y Cabanis han demostrado que el equilibrio colesterind
co no está alterado por 1a marcha,ni tampoco por el sueño.

Examinandonueve sujetos sometidos á una marcha de veinte á tt

treinta kilómetros sin descanso alguno,pero no habiendo sufrido

fatiga,no han constatado ninguna variación sencible en su tasa de
colesterina comotampocoel sueño sin pesadilla no tiene ninguna

acciónai sobre la oolesterinemia.

Se observa amenudoque ciertos sueros después de la coagulación

y decantaoión mantienen un enturbiamiento sub-laotescente;ese en

turbiemiento cuando se trata de personas normales;es debido é que

¿MrQÍWMyaÁ úmwu/má A¿Am/isa¿ya/74;.vía/w.AM
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la extracción de la sangre ha sido hecha en cl momentode la hip

percolestrinemia alimenticia,estado transitorio que desaparece
tan pronto termina la asimilación.

Lo mismo se observa en el suero de muchas mujeres en estado gra

vidico en épocas que se acercan al parto presentan ese aspecto
sublactescente,debido á la hipercolesterinemia tan acentuada du

rante ese periodo.

Esa sub-lactesoeneia no se pueóe atribuir á la colesterina lib

bre,por que la centrifugación prolongada no la sedimenta,ni tam

poco los disolventes comunesde la colesterina comoel éter clo

roformo no clarifican el suero,porqué esos disolventes solos no

actúan sobre las combinacionesde la colesterina,es necesario hi

drllizar previamente el suero antes de su extracción,como se hace

en los procedimientos actuales de doáages.

Por las prOpiedades fisicas y químicas comotambien por los es

tudios micro-químicos hechos en los tejidos,se ha llegado é con

cer que la colesterina no se encuentra en estado normal circulan

do libremente unos liquidos orgánicos,nnnn sinó bajo forma de ete

res colesterinñcos nor la combinacióncon los ácidos grasos,estos

éteres se encuentran siempre en el plasma sanguíneo pero su canti

dad es veriable aumentando generalmente al comienzo de la diges

tión y luego van disminuyendo paulatinamente,lo mismo sucede con

las combinaciones albuminóideas de 1a colesterina llamadas por

Grigaut proteo-colestéridos,y tambien liDOproteinas.
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{LÁNidalWeill y Laudet han encontrado solamente en dos casos pa

tológicos (iotérias por retención) la colesterina libre en el sue

ro. . I

La colestntina entra en la composición de los diferentes humore

res y liquidos del organismo,paro en una forma muy poco homogénea

debido á su restringida difusibilidad.
Rauch atribuye é esa mismacausa (su poca difusibilidad) las lo

calizaciones de la colesterina,que permite el amontonamientode o

e11a,en ciertas regiones del organismo,siendo la más antigua de

estas localizaciones la constituida por los qQÁlculosbiliares.
No sucede lo mismocon los cristaloides comola urea y cloruro

decsodio que se encuentran en los diversos liquidos del organismo

en proporciones iguales ó muyvecinas.Mientras que los liquidos

de los exnnados 6 trazadados contienen una prOporción muypequeña

de colesterina con relación al suero. I

El suero sanguíneo es el líquido del organismo donde la coleete

rina se encuentra en mayor cantidad.
Materias fecales.* En las materias fecales,la oolesterina se‘

encuentra en su mayor parte al estado de un producto de reducción:

la coprosterina.Nace probablemente por reducción bacteriana de la
colesterina.

La eliminación de la ceprosterina depende muchode la clase dee

alimentación.En una alimentación láctea no se encuentra ceproste

rinaeI’M/fií/KM- (lam
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Se encuentra la cOprosterine en las materias focales de perros

y gatos y sobretodo después de una alimentación de sesos;

El Dr; Lynch en su trabajo sobre ceprologia,cita haber encontra4

do siempre cristales de colesterina en el mec5n¡0,y en las deposi
ciones ¡XIII de los recién nacidos,y con frecuencia en las deposi

ciones noamales y patológioas de los niños de pecho..

flnxnlllgxiín Con excepción de una sola vez,encontr6 en gran can

tidad en las deposiciones mucosas de un adulto que sufría de ente

ritis,pero nunca más pudo constatar 1a presencia de colesterina

en las materias focales t: de adultos,tanto normales comopatolón

gicas.
La colesterina fecal es ante todo función de la colesterina que

entra en la alimentación,y se componeen su mayor parte por la
cantidad más 6 menosconsiderable de la colesterina alimenticia

que escapa a'la absorción intestineli.
La colesterina vertida en el intestino por la bilis es en sú ma

yor parte reabsorbida por el epitelium intestinal.

(¿j Martiri ha hecho estuduos experimentalesjdemostrando las prOpie
dades del tejido hepático de retener y transformar la colesterina

sobre todo 13%gïoviene de la alimentación.

La colestnrina injerida con los ¡iiINIiiln alimentos no es abso

sorbida integralmente por el intestino.Doree'y Gardnergfiosandola
caprosterina en las materias fecales,han notado que un ¿0%de la

colesterina alimenticia ingerida,es absorbida por los animales en

(¿ynpágadzgjalr- Aï¿vvu4áí e44@¿:4, dá: 2232u4%ML_¿avg/bhgfgxüQZ/%7'
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íiífiímí/experimentación,más tarde Chasoburo y llegan á conclusio

nes análogas demostrando la influencia del régimen sobre 1a canti

dad de oolesterina eliminada por las materias fecales.

Las experiencias de Grigaut vienen á confirmar estos hechos.‘
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— EOSAGE DE LA COLESTERINA 

-HISTORIAn

\ .

Hasta el año 1845 en que Boudet demostró la presencia constante

de la colesterina en la sangre,no sedhabian hecho ningunos dosages,

recién un año más tarde Becquerel y Rodier basándose en ¿cnica in

dicada por Boudet tentaron hacer los primeros dosages de la coleste»

rina en la sangre previamente agotada por el agua hirviendo,pero no
obtuvieron sinó muypequeñas cantidades/golesterina: O gr. 097€

0 gr. lO por litro de sangre.

Los trabajos que se sucedieron se basaban en una extraccion di

recta por el éter.Algunos autores recomiendan el empleo de aparatos

expeciales de extracción en forma metódica y continua.Zulkowski des

cribe-uno de estos aparatos y que Soxlet ha modificado algunos años

después conservando la misma forma en la actualidad.

Aún cuando el aparato de Soxhlet marca un progreio sobre los

procedimientos anteriores,aún esta lejos de realizar una extracción
completa.

VEsasi como Gerard comete errores considerables por el empleo

del aparato Soxhñet en sus dosages;las cifras que él obtenía son

tres ó cuatro veces menores que las obtenidas por Grigaut.

[//’Gerard obtiene O gr. 45 y O gr. 55 en lugar de l gr. 40 Ï

1 gr. 80 de colesterina por mil.

Todos los métodos basados en una simple extracción etérea son

insuficientes comolo demostró Pfluger en el año 1892,y en su labo

ratorio Argentinsky,Dormeyer,Sehultz confirmaron por procedimientos

[ó/íiñzzzál 32 - eéíz aáÏ‘Ï:2Ïy¿fiá/ákááül 1%vé? eéñgáí;¿::;ai aógka/iáíeW144 fl fifa,
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diferentes la imposibilidad de un agotamiento completo de los teji

dos deseandos y tratados directamente por el éter porqué obtuvieron

por medio de una nueva extracción un nuevo residuo.

Pfluger demostró que el polvo de tejido desccadc agotado con to

das las precauciones necesarias durante un mes en el aparato de Bo

zhlot conserva todavía una pequena cantidad de materia grasa.

El hecho de que el ¿ter no extrae de los órganos todo lo nue es

soluble en 61,porqué dágúes de agotado por el ¿ter si se vuelven é

tratar los órganos por otros disollentes apropiados (cloroformo,al

ichcl,acstons) cede é su vez substancias que son solubles en el étor

á inducido á Liebermann Szekal é emplear el primer método ño sapOni

ficación directa de los tejidos.Se hace la extracción etérea sobre

el tejido previamente hervido con un élcali.

El procedimiento de KumagawaSuto para el dossge de ácidos grs

sos y dn substancias no sanonificables (colesterina) se basa sobre

el mismométodo que consiste en la sanonificación directa de los {o

Jidos seguido de agitación etérea en medio écido;este método es con

siderado comoel hmás perfecto para el dosage de ¿oidos grasos suse

riores,obtenddo nor la descomposiciónde grasas y linoides sanonifi
cables.lás adelante detallaremos su tecnica.

Para KumagawaSutc el alcohol fuertemente emnleado en caliente

os el único capas de suministrar la extracción completa.
Hace una comparación entre el poder extractor del alcohol ca

liente y el nada: de otros liquidos empleados en las mismas condi
ciones y llega á las conolusionos siguientes:



M

Aleohol absoluto. . . . . . . ¿00%

Alcoholmetinoe........ 99%
Eter aoótioe............ 77%
Oloroforne.............. 72%
Aoetona................. 62%
Bonoine................. 53%
Eter absoluto........... 46%
Eter de petroleo........ 45%

Los trabajos anteriores se ocunan solamente de 1a extracción

total de las grasae y substancias no saponificables;para separar

la Colosterina al estado de pureza Windauaaconseja aprovechar la
prepiedad que desoubriá«á la digifonine de combinarse con la co

losterina,formando un complejo dificilmente soluble en el alcohol

é 95°!río.Los éteres de la ooleeterina que se encuentran en el

aueroneaguineo no dan estas combinaciones einá después de la ee

ponifioaoión,pudiendo dossrse 1#eoleaterina iibre y la eolesteri
na eterifioada. I

Para 1a extracción usaba el aparato Soxhlet por consiguiente
su método carece de exaetitud.

Heyer y Behaeffer usan el procedimiento de Windauoprevia ez

traooión por el procedimiento de KnnagawaSuto.¿{/

De ahi se deduee que agitado directamente el suero sanguíneo

con éter,eún cuando le a¡itaeión haya sido prolongada,ó agotado

‘durente varios diaz en el aparato Soxhlet.la oolestefine cede son
lamente una parte de ella el éter,pera que la extraoeión sea com
pleta es necesario proceder antes de la extracción etérea á dee.f ..9Á
¿”ÉÏ¿LJQÉ7AL452:, ú;:2f2%dá7gfi:22:.i27;;fi&cadddfiwííz€¿%; 4/
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trnir los protoooolágáridoa llamados por Grigaut que con combina

ciones complejas albuninóideaa te 1a ooleaterinaa con 1a albúmina.

la digestión pápaioa,1a hidrálieia por los ácidos 6 por los ¿ica
lia 6 la adición de alcohol actúan sobre el enero y ponen en li

bertad la ooleeterina,en esto caso el agotamiento por c1 éter es

completo.

Grigaut aoonaeJa dos procedimientos de doaage,el uno ponder

ra1,maa exacto pero qué por 1a cantidad dc suero que requiere ea
un procedimiento de 1aboratorio,y el otro oolorimétrioo mas acn

cillo y más adaptable á la practica de la clínica.

— MÉTODOS DE. DOSAGE 

KUMAGAWASUTO.- Ea uno de los procedimientos más modernos y

que permite extraer todos los ácidos grasos y el inaaoonifioablc
(colectorina).ec bastante complicadoé inpractioablc por 1a gran

cantidad de suero que requiere.8#%hbar¡o algunos autoras lo reco

miendafiflConaiate en lo siguiente:
Se toman 20 á 50 0.o. de suero,ce diluyea ¡n trea Veces su vo

lúmen de alcohol absoluto y se deja una noche en reposo deaoués de d

filtrar en el vacio y se lava varias veces el rcaíduo.Sa conserVa

laaoluoión alochálioa.Eata se agota en el extractor durante cinco

horas sc le calienta en el alcohol absoluto á fuego directo;e1 ae

zundo extracto ae Junta con c1 primero,ae le agrega de siete é c

cho octimotros cúbicoa de logia de soda aaturada y ac produce la

saponifioación cn el baño maría de media a una hora;ac evapora el
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alcohol se disuelve el residuo en agua caliente,se coloca en el

embudode decantación y se trata con el éter de petróleo.

Decantado el liquido se obtiene un extracto de éter de petro»

leo;se vuelve á poner el extracto en un embudode decantación;

se le agrega 50 á 70 c.c. de legía de potasa al 5°normal de mo

do que corresponda treinta Veces al volúmendel ertracto origi

nal,se agita y se obtiene una solución completamente c1ara.Se

la agrega la misma cantidad de agua.Seproduce una dilución en

dos capas;e1 Jabón pasa á la capa inferior mientras que las 6'

substancias no saponificables,quedan en el ¿ter de petróleo;se

vuelve á agitar la solucion alcoholica con 30 6 50 c.c. de éter

de petr61e0,se evapora y el residuo se disuelve en alcohol ab

soluto,agregéndole l c.c. de legia de soda alcohólica lO°nor

-mal;se evapora en baño de maria y se deseca el residuo é 100°

durante treinta minutos,se hace la extracción con éter de pe

tólao se filtra sobre amianto,se evapora y se seca á 100°has

ta obtener el neso constante. 4

Este extracto que resulta es una mezcla de colesterina y

de otras substancias desconocidas.

Algunos autores aconsejan este procedimiento combinado á

la reacción de Windaus.

PROCEDIMIENTOgg _I_¿_A_DIGITONINA.-(w1ndaus woomo lo habiamos

dicho anteriormente está fundado en la proniedad que tiene la co

lesterina libre de dar con una solución alcohólica de digitonina
una combinación molecular dificilmente soluble ue se llama co—

(vá/¿winMáS/«¡Mmuy} ¿4%, 4,Mhz/¿L/ IW
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lesterida de digitonina.

EJECUCIONDEL METODO:-50 c.c. de sangre 6 de suero se mez

clan paulatinamente con 150 é 200 gr. de yeso quemado;se seca bienL

ag'la mezcla en una corriente de aire caliente durante dos é tres

horas,1uego se extrae con éter en el aparato Soxhlet durante seis

dias calentando diariamente de diez é doce horas,se filtra el ex

tracto etéteo;se destila el eter,se disuelve el residuo en 20c.c

de alcohol absoluto,se agrega un gramo de sodio metalico para sap

ponificar los éteres de la colesterina y se calienta en el baño

maria durante quince minutos.Se diluye con 30 0000 de agua se ag!

gregan uno 6 dos gramos de bicarbonato de sodia y se calienta du

rante una hora en el bano maria,para descomponerel colesterilato

de sodio que se ha formado;se agita seis veces cada vez con 500.c

de éter,se evaporan los extractos etereos reunidos,el residuo se

disuelve en 20 c.c. dea alcohol á 90°se le agrega de 40 á 60 0.o.

de una solución de digitonina caliente al 1%,se agita y se deja

la mezcla en la heladera durante veinte y cuatro horas.E1 preci

pitado que viene á ser el colesteride de digitonina se lava con

un poco de alcohol á 90°y de éter en un gíiggái previamente pesa

do y se pesa hasta obtener la constancia del peso.

La colesterina constituye en peso el 24,30%de la combinación

digitonina colesterina;basta multiplicar el peso del compuesto

por 6,2451 para obtener eñ peso la cantidad de colesterina.

Comola digitonina no se combina con los acidos grasos precipi



ta sola la oolesterina..

Este procedimiento es muypreciso pero presenta las mismas des

ventajas que el anterior por lo complicado de su técnica.

IscovescoZbasándose en la reacción de Tschugsieff ha prOpuesto
un procedimiento de doáage de la colesterina más simplificado pa

Vra el uso de 1a clinica.
Su descripción es la siguiente:rodos los extractos etereos de

suero,saponificados por una parte y el extracto petrálico por o
tra parte son purificados de todo vestigio de ácidos grasos,por

un último tratamiento de alcohol absoluto potásico quinto normal;
se agrega un voíúmen igual de agua se agita quedando asi todos le

los ácidos grasos saponificados,en solución en el agua;se decan

tan las soluciones etereas que contienen toda le colesterina,ss
evaporan y se seoan.El residuo final se trata con ácido acético

anhidro,demanera de tener en todo tres centimetros cábioos.Se a-p

grega á esta solución 2 o.c. de clorufo de acetilo y 1gp. de clon

raro de zinc.De este modose preparan dos tubos,uno con le coles

terine de la extración directa y otra de le soluciones petrolicas
de los Jabones;

Por otro lado se toma un tercer tubo testigo,preparado exacta'u

mente de 1a mismamanera con una solucion acetica titulsda de co

lesterina á 0,06?€3 colesterine en 100 c.c. de ¿oido acético anhi

dro,se tomantxt: 5 etc. de esta solución con il: 2 oso. de cloru
ro de acetilo y 1 gr. de cloruro de zinc.

¿2234éíáávgíï ÁZ-uZacazazáau/¿ng/f a ¿Í—á%;4124¡ktáí M¿;124EÍ¿)&;{
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Se calientan en baño maria los tres tubos a1 cabo dé este tiemp

po,se ha desarrolado la reacción de Techugaieff presentando los

tres tubos una coloración ron fluoresennte.
Yara dosar la colesterina se coloca 1a solución en el colorime

tro de dilución.

PROCEDIMIENTO DE GRIGAUT

Grigaut aconseja dos procedimientos,el uno pdnderalgáe resulta
dos más exactos,pero casi impracticable por la cantidad de suero

que requiere y por la dificultad de su técnica,y el otro co#%imé
trico,mucho más secillo y que es el verdadero método clinico.

Técnica del procedimiento ponderal de Grigggt.a En un iq

lán de 250 c.c. se colocan 20 c.c. de suero senguineo,20 c.c. de
0legía de soda a 36°naumé ( 400 gr. de Na OHpor litro) se lleva

todo é 1a autoclave á 110°durante una hora.

En el caso de los tejidoe,se mezcla 5 á 10 gr. de tejido fresco

con 40 0.o. de legía de soda é 20 % de modo de reproducir las con

diciones anteriores de dosage en liquidos (suerc,eangre desfibri- 'fi‘
nada,liquido eoéfalo raquideo etí.).El líqúido al salir del baño

maria es introducido en una ampolla de decantación y se agita mir Ï

entras esta caliente (40345“) con 60 c.c. de ¿ter;diez agitacio

nes sucesivas bastan.0uando los liquidos seígígarado,se decanta "
enteramente la capa acüosa inferior en el balon de-250'c.c. y il‘má,

¡b7¿;éZ%J% ¿fi? )%:;7&; 7€Ï x24¿¿,,,¿u/:¿auwr ¿Í Á312244/ÓZ¿;;%ü¿:‘í¿una ¿e/4 ¿Haze/t.¿»guy ¿una¡aa ¿“fix '
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deepués de haberlas lleVado á 1a temneratura de 40 á 45°,se proce

de á una segunda extracción en la misma forma que la anterior.

Los liquidos etereos evanorados en una cansula de "orcelana de

jan un residuo formadopor 1a totalidad de la colesterina mezcla
se

da con algunas impurezas,Para purificar la colesterina,disuelve e

'1xïíx extracto etéreo en 50c.c.

de alcohol á 95°á los que se agrega l c.c. de solución de soda e

caustica en alcohol al 1%.Se evapora la mezcla en el baño maria

se lleva á la estufa á 100°durante media hora se agota luego el

residuo con éter de petroleo que se hecha en la cpásula afin cali
ente.

Por el renoso la masa de impurezas se denosita,dejando un líqui

do etóreo limpido que se filtra sobre amianto.Se lava cuidadosam

mente la capsula.y el embudocon el éter de petróleo,se abandonan

las soluciones etéreas reunidas,í1 é la evanoracion eibontánea en

pequenocristalizador tarado.La colesterina se separa í ll estado

de pureza en forma de largas agujas blancas.Se hace la pesada des

pués de la desecación del producto en la estufa á 100°hasta peso
constante.

Este procedimiento nos dá la cifra de la colesterina total.



PROCEDIMIENTO COLORIMÉTRICO (¿/

se coloca en el colorimetro de

galactímetro de Adam2 c.c. de auero,aloohol á 60°eon 50%de NaOE

hasta el primer aforo (15 3.o.) se agita y se agrega ¿ter sulfúnb

co hasta el segundo aforo (50 0.o.)

ces.Se deja en reposo cinco minutos

ra la capa acuosa inferior y ae reemplaza por agua des,tilada el

liquido decantado (20 c.o.) de agua

paredes del aparato.Se deja en reposo cinco minutos,se retira nue

vamante el agua y se tuelve é lavar'

to de eliminar las impurezas que acompañané la colesterina.

Separadas completamente las aguas

en una cápsula de porcelana,se lava

pora el peter al baño maria.E1 éter
de gotitas oleosaa la colesterina.

En 1a cápsula afin caliente que se

ten inn 2 c.c. de cloroformo que se

las paredes de 1a cápsula,se vierte

una probeta graduada de 10 c.c. ,se

mo se reitera la operación hasta obtener 5 G.0. de solución aloe

rofórmioa,se agregan 2 0.o. de anhídrido acético puro y tres go
! .tas de acido sulfúrico concentrado

.22“,

fe ¿4/07, ¿zm¿za/¿ume? zw

Grigaut que no es otro que el

se tapa y se agita varias ve

se abre el robinete se reti

que se dejan ezeurrir por lag

en la‘misma forma,con el obje'

de lavado,se vúerte el éter

el aparato con éter y se eva

evaporado abandona en forma d

retira del baño maria,se Vier

extienden cuidadosamente por
la solución clorofórmica en

lava la cápsula con clorofor

se agita y se deja en reposo fi
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durante media hora..

Se desarrolla la reacción de Liebermann Burchard que tiene su

máximo de intensidad al cabo de media hora,y que conserva su co

loración casi el mismotiempo.

La coloración que se obtiene es primeramente viólácea,que pasa

luego al azul verdoso y finalnente toma un tinte verde.

Para dosar la cantidad de oolesterina que contiene el suero san

guineo se procede en la forma siguiente:

Se prepara una solución clorofórmica testigo,que contenga

0,0006 gr. de colesterina nor cdda centímetro cúbico de solución

y se coloca en las mismas condiciones que la solución á dosar,es

to es,9et toman 5 c.c. de esta solución 2 c.c. de ácido acético

y tres gotas de acido sulfúrico.
En los siete centimetros cúbicos de 1a solución é dosar está di

suelta la colesterina correspondiente á 2 c.c. de suero sanguíneo

Si las dos soluciones tienen la mismaintensidad de coloracion,

la solución á doáar tendrá la mismacantidad de aalesterina que 1

la solución testigo.
Siendo 5 c.c. la solución testigo utilizada,la cantidad de cole

lesterina que ella contiene será de 0,0006 5 = 0,003 gr. corres

pondiente á los HHH2 c.c. de suero sanguíneo,nor lo tanto cada

centímetro cúbico contendrá la mitad ó sea 0,0015 gr. ó 1,50 gr.

de colesterina por litro de suero.
‘ I lEn el caso que la solucion a dosar tuviera mayor cantidad de co
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lesterina que la testigo,para que su coloracion fuese del mismo

tinte,seré necesario diluir la solución con otra,prenarada con
5 c.c. de oloroformo 2 c.c. de ácido acético y tres gotas de á

cido sulfúrico,agregándole hasta tanto tome la mismaintensidad

de coloraciónqu que la testigo,

En estas condiciones ambas soluciones tendrán igual cantidad de

eolesterina por unidad de volúmen.

m Siendo x la altura de la probeta de ensayo,la cantidad de coles

terina disuelta en la misma seraÏQEíg¿99É_ pero comoesta canti
dad corresponde á 2 c.c. de suero, la corresnondiente á n 1 c.c.

sere'.M y porlitro este relaciónsera ¿{Isto gr.
Para el caso inverso,es decir,que la solución á dosar tuviera

menorcantidad de colesterina que la testigo,se diluye la testigo
hasta obtener la misma intensidad de coloración,y mediante un ana

logo raciocinio se obtiene la relación de Z;(l,50 gr.x

Comocomprobación de estas relaciones se vé que siendo x : 7 la

cantidad de colesterina por litro de sangre resulta 1,50 gr.
Este es el método de cálculo cuando se procede nor apreciación

visual.

Empleandoel colorimetro de Dubosc se hace la siguiente rela 

ción:Las dos soluciones presentan el mismotinte sobre eSpesores

diferentes,sin do su contenido en substancia colorante inversamen

te prOporconial á su espesor reSnectivo.Sea q lacantidad de subs

tancia disuelta en la solución testigo; h el espesor de esta sohu
I I .cion en el tubo; ¡fi h' el esnesor de la solución.a determinar en
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el otro tubozla cantidad ll X de substancie'disuelta en la solu

ción á determinar es dad por la fómula siguiente;

3 hX — 11.T w dedondequh'

- MÉTODO SEGUIDO 

Dada la complejidad de su técnica,segfin se deeprende de 1

las precedentes consideraciones,qn hemosdebido elegir de entre

todos los procedimientos descriptos anteriormente,aquel que por

la simplicidad de las ppereciones estubiera más á nuestro alcance

Ademásesdííígilsaber hasta la fecha cuál es el que fielmente
expresa el coeficiente exacto de la colesterina en la sangre,por

cuanto los resultados halladas por todos los investigadores cono

oidos es variable con respecto é los demás.á pesar de las impugna

ciones de Iscovesczigerarqyel que é nuestro juicio satisface las
condiciones citadas,es el procedimiento colorimétrico de Grigeut,

razón por la cuál lo hemosadoptado en nuestras investigaciones
tal cuál ha sido descripto sin modificación alguna.

Dichas impugnaciones consisten en que según los investigadores

mencionados,el procedimiento en cuestión no es aceptable.por cuan
toaactúa sobre otros lipoides del suero,que no han desaparecido

y además por_variar de una manera desigual en función del tiempo

Wámv ¿ádsfin Á'Jya/Igáigkgyhk
/7 L / ’ I M ¿»o _ d . l} I/¿ /Z¿¿4/ ¡“(:k/ IW ¿Mm¿7nd?M. 57/,
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y la cantidad de colesterina que se halla en solucion.,

Estas impugnaciones no tienen muchovalor y son fácilmente des+

truidas,por cuanto,como el máámoGrigautgdo explicó en la Socieda

dad de Biología desde el momentoque ni impiden en nada la eolori

metría por intermedio de la racción de Liebermann no hay razón al

guna para que desatarezcan los otros lipoideB.Adeámás,1a reacción

4 es aplicada sobre el conjunto de la colesterina libre,grasa y o—

tros lipoides,prooedimiento que fuí aprobado por una comisión de

químicos nombrados por la Sociedad médica de los Hosfiitglee de
Paris; h

En cuanto 5 la rafutaoion,respecto de la acción del tiempo,es

1 facil de evitar,dosando en todos los casos é los treinta minutos
exactos,1nstante en que la reacción oolorimétrica se encuentra en

su méximuno > i ¿wi
Por filtimo,hay que tener presente que para evitar algunos {RKZL

nientes,hay que proceder con todo rigor en la miomaforma,oomo

ser,usando la mismavarilla para el ácido sulfúrico de manera de‘4
evitar la desigualdad de las gotasque según la opinión de Isco

veseogbodría variar el rosultado.

[y0/, gayí%w ¡“cÁ¿«4;25/16
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- ACCIÓN DEL CLOROFORÁO SOBRE LA COLESTERIHA 

Siendo el cloroformo un cuerpo disolvente de los lipoides,hemos

or‘ído que habria de ser interesante el comprobar experimentalmen

te la acción que él ejerce al ser introducido en el organismo, so

bre la cantidad de colestsrina de la sangre.

HemosOperado en todas las determinaciones sobre el suero sagui

neo del organismo humano,para lo cuál nos hemos valido de sujetos

del sexo femenino que sufrían 1a anestesia clorofórmica en el Hos

pital Rivadavia de esta ciudad,con el objeto de resistir interven

ciones quirúrgicas,de modoque el cloroformo fué administrado en

todos los casos por ht inhalacion y la cantidad de este cuerpo a

que han absorvido las pacientes á variado entre 20 y 50 grs. y

ha sido la necesaria en cada caso para producir la narcosis.

Antes de que las pacientas fueran operadas se ha extraido la 

sangre del brazo/en cantidades que variaban de 5 á 8 c.c. por me
dio de una Jeringaé de Luar,horas después de anestesia clorofór

mica,hemos extraido una nueva porción de sangre,dosif1cando en l

las dos muestras 1a cantidad de colesterina.

El dosage ha sido ejecutado siempre sobre 2 c.c. de suero.
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Comocn las primeros análisis,los Valores obtenidos no fueron

muy.concordantes con los que citan algunos autores eminentes,co—

mo promedio,hdmosampliado nuestras experiencias hasta la cifra

de cien análisis,y comocreemos quexol fin primordial de la in 

vestigación científica es la investigación de la verdad,citamon
tambien aquellas experiencias que nos han dado cifras contradic

torias tratando de explicar la causa de esa contradicción.

Ha continuación se expresan los resultados obtenidos:
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CUADRO UEflOSTRATlVO DE LOS RESULTADOS EXPERIMENTADOS.

CUADRO N3 I

¿A t r

« Colesterinn por mil de
; ' suero.

N° Enferma‘ Sala vCama Duracion k; l
de la antes de la QeSpuéb de la

anestesia anestesia l anestesia

I y T C CObo 60 IO.mintS. I.7I 1.31

23¿ s P Cobo 8d 15.mints. 1.60 1.31

3 ÉL A Cobo a4 15.mints. 1.31 1.15

4 i J B Cobo 55 15 mints. 1.20 1.01

5 E R Cobo 43 I5.mints. 1.49 0.90

6 I H Cobo 2 20.mints. 1.30 1.10

GI Cobo 73 20.mints. 1.60 0.97

e J R Cobo 41 25.m1nts. 1.50 1.50

9 E G Cobo 78 25.mints. ¿.70 2.40

IO A D Cobo 69 25.m1nts. 1.75 1.40

i

promedio 5 by JÚ



CUADRO n: 2

ï 2 Colesterina nor mil de
Wo g 3 , suero.
u Enferma Sala {Cama ' Duracion

' de la antes de la despues de la
‘ anestesia anestesia anestesia

H , N Cobo '34 ¿25.mints. gsm/.9 I.7I

12‘ m A Cobo 68 ï25.mints. 2.5! I.7I

IE B 0 Cobo 62 25.mints. ¡.20 I.IO

I4 R E ¡Cobo 58 25.mints. 5.00 2.60

15 ‘m F ¿Cobo 69 ZO.mints. 1.75 1.40

Ió m T :Cobo 40 35.mints. 1.89 1.50

17 MS CObO Z5.mints. lo
1

18 ¡A M lCobo 45 E3:3.mints. 2.86 1.92

I9 C I ¡Cobo 16 Í;5.mints. 2.25 1.72

20 ÉJ P bobo 59 ¿35.mints. 1.87 1.25

..n;9madioiw 7'¿Ji
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CUADROH3 III

' lL .___ás g
- á Colesterina por mil de

1 á ' suero.
N3 Enferma'SalaE Cama ¡Duracion | lf de la antes dela Tdespues de Lanestesia anestesia ' anestesia

21 J A Cobo 21 85.mints. 2.85 2.40

22 M E Cobo 59 35.mints. 2.50 1.50

23 c v Cobo 64 40.mints. 1.90 1.10

24 A n Cobo 57 40.mints 2.00 1.25

25 A S Cobo 34 40.mints. 2.20 1.60

26 R G Cobo I 40.mints. 2.80 2.20

27 F P Cobo 79 40.mints. 2.95 2.40

28 F P Cobo ¿o 40.mints. 1.60 1.10

29 C L Cobo 60 45.mints. 1.92 1.40

30 F C Cobo 64 45.mints. 2.40 2.10

prome<í,.io ÁÍ/
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CUBDRO IV

Colesterina por mil de
1 ' suero.

N3 Enferma Sala‘ Cama Duracion
de la antes dela 'despucs deï_aanestesia anestesia anestesia.

___L_

BI u c fifivobo 52 45.mínts. 1.10 0.85

Z D M Cobo 42 45.mints. 2.20 m.37

‘3 E R Cobo se ¿4571.mints. 1.71 1.40

54 m R Cobo 47 45.mints. 1.40 1.10

55 M P Cobo 72 45.mints. 2.60 2.30

36 A 8 Cobo 42 45omints. 1.60 1.40

¿a F z Cobo 95 45.mints. 1.05 0.85

77 E M Cobo 65 50omints. 2.18 2.13

38 M G Cobo 47 50.mints. 1.20 1.20

¿9 M P Cobo 49 50.mints. 1.50 1.50

40 m F Cobo 70 50.mints. 1.50 1.53

PROMEDIO Ally Á ¿6
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CUADRO V

Colesterina por mil de
, suero.

N3 Enferma Sala Cama: Duracion I
de la antes de la heSpues de laanest881a anestesia anestesia

41 M F Cobo 42 50.mints. 1.50 1.50

42 A s Cobo 56 50.mints. 1.71 1.70

43 m s Cobo ao 50.mints. 2.00 2.0c

44 E c Cobo 60 50.mints. 1.50 1/50

45 C S Cobo 64 50.mints. 1.64 1.60

46 ' A D Cobo 56 50.mints. 1.80 1.80

47 M S Cobo 62 QO.mints. 1.74 1.90

48 ‘ N Cobo 62 60.mints. I.30 1.60

49 A P Cobo 67 60.mints. 1.40 1.90

50 I U Cobo 51 Bgfi.mints. I.85 2.50

Lrgmedio. ///
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Del estudio comparativo de los resultados de los analisis

que antegpden se deducen que el factor duración de la operación

que se traduce en mayor cantidad de anestésico/tiene mucha 1m
portancia .

De los 50 casos examinados ,se comprueba una marcada disminu

ción de la colesterina en el suero,despues de la anesteflïa clo

rofórmica en 86 casos/cuya duración de 1a ooeracion os la entre

20 y 40 minutos.flo se nota variación alguna en IO casos cuya du
ración es de 40 a 50 minutos.Solamente en 4 casos se ha notado

una hipercolesterinemia que coingidefi con la mayor duración de

la Operación ;entre 50 y 90 minutos.

CONCLUSIONES

IS El promedio de la colesterina en la sangre segúnfi nuestras

eXperiencias Kantes de la anestesia clorofórmica es de una 1.84

23 Por la acción del cloroformo esta cifra desciende a 1.56

83 Que se produce una disminución de la colesterina en el suero

por la acción del cloroformo,disminución que llega a1 maximum

entre 35 y 40 minutos de la duración de la operación



43 Que cuándo la duración de le Operación pasa de los eu 40 min

nutos, la “ismínucián de la colesterina se va haciendo insensi»

ble y que al llegar a los 50 minutos no se nota variaeián alguna

entre la cantidad de colesterina que habíp antes de la Operación

a 1a encontrada despues de 1a Operación o

53 Que pasando los 50 minutos se produce un aumento de 1a coles

terina en la sangre .

Para que estas deducciones sean más evidentes, hemos consu

truido un cuadro gráfico ,poniendo en columnasverticales‘lhs“

promedios de las diferencias delos resultados obtenidos con las

experiencias realizadas en el mismotiempo o

«áwm ¿“wwe/¿3
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