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I N T R o D u e e I o N 

Rn eote trabaJo ae ha hecho un eatudio cromatogr,fico 

de la excreción urinaria do 17-cetoeeteroidee en euJetoe -

h1pe~tenaoa, comparando loa resultados con loa obtenido& -

en peraonaa norlllilleo, con el r{n inmediato de buocar una -

orientación de la aupuesta participación ouprarrenal en el 

origen de la h1pertens16n arterial. 

A cont1nuac16n ae citafi loe pw1too de ma;vor interéu -

que dan baee a enta 1nveat1gac1Ón: 

I.- Se conocen d1at1ntoe tipos de h1pertena16n: 

- l -

a).- Hipertone16n secundaria a padecimientoo rel'l!. 

lea, end6cr1noa, nerv1oaoo y de t1po obetructivo, mec~n1co

vaocular. 

b).- H1pertena16n Boencial, cuyo origen ea deacon2 

e ido. 

II.- La influencia que lae cápou1ae ouprarrenaleo t1e-

nen eobre la preeión arterial oe refleja en loe o1gu1entea

eJemploa: 

a).- La 1nouric1cnc1a eup~arrenal eiempre ae acom

pafta de h1potene16n. 

b).- La h1pertenei6n ea un e!ntoma importante en -

la hiperrunción auprarrenal. 

e).- Un grupo de hormonaa cort1coadrenalea poeeen

etectoa b1o1Óg1coa sobre el metabolismo electrolítico y se

caracterizan por eer h1pertena1n6genas. 

III.- La exploración tuncional de la suprarrenal, por d2 

ait1caci6n de aun eateroidea en la hipertensión arterial, -

autoriza para hacer laa s1gu1entee conaiderac1onea: 
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a).-No eo obtienen datos d.e valor fundamental median 

te la det~rainacidn de los 17-cetoesteroidee neutros totales. 

b).- La eeparaci6n cromatogr,f1ca de lee 17-~etoest.!1 

roidee en micro-colu.~ de alúmina permitirá aislar e ident1-

r1ca.r av.e pr1nc1palea componentes, ee decir, loe l'{-cetoeete

ro1dee Q\IO 11e encuentran en la rracci6n neutra total. 

e).- El ~i.9ll10 estudio cro111atogrítico efectuado en 

orinas a~ pac1e~tee tratados con ACTH permitirá conocer la 

reapueeta suprarrenal 11 tra·.,&a de loe ca.mbion en W'!O 6 var1oe 

de loe eatero1dee oecretadoe por ella. 

Ao! puea, el presente trabaJo t1ene por o~Jotoi 

11).- C~noce~ la diferencia que existe en la excreci6n 

de loo d1ot1nton 17-cetoeateroideo en ouJeto3 norma.lee e. hipe¡:, 

teneos. 

b). - Ob11ervar lon crunbioe ~ue tienen lugar en all!bos -

grupoa (normales e hlpertenoos), deepu~e de ~ntimular la cortj! 

za ouprarrenal con ACTH. 
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CAPITtlLO I 

AKTECBDEKTBS. 

9",neral1dldep.- Loa 17-cetoeateroide• eon aubntanc1aa -

for'lllJldaa por un nÚcl~o c1clo pentano perhldro f8nantreno (r1-

5ur.a I), con tunc16n cst6n1ca en al carbono 17. 

Origen.- Lll con1'1gurac16n quÍlll1ca d• loa 17-cetoeatero.1. 

dea ec muy aemeJante a la del colesterol (t1gura II); &ata 

nub~tanc1a, con1iderada coao el enterol lllia importante del or. 

gan1Blll0 animal, 011 la ruente de origen de laa hemonaa aW.-ena 

lea 7 gonadale&. Por tranaforrl.!llc1onea aucea1Yae, degr~da la

cadent. la•oral del carbono 17 d~ au raol,cula, dando lugar a -

la fol'llltc16n do loa e1terolde11 de 19 y 21 carbcnoa. 

M&e.on ~ colabora<ioroa (l) opinan, que en au mayoría., loa 

17-cetoeatero1(!.(!ll aon prcducto11 de degradac16n de 1011 eeteroJ.. 

1en adrenocQrtlralea de 21 carbonea y en menor proporc16n 

(en el hombre, aprox1~.adamente una tercer~ pltl'te de ellos), -

deriva da loa eat•~•a do 19 carbonos. 

La evidencia de que ae fOrllll!n 17-cetoeateroidea a expen-

1146 de eatero1dea ndranocort1calea, ae apo)'& en laa ra~onea -

enumeradas a continuación: 

a).- La ext1rpac16n de laa cápeul&a auprarren.11.lea 

en lOb an11Mlco y en el hombre, d111n11nuye la oxcrec16n urina

ria de 17-cetoesteroidea. 

b).- Doepuée de h1pof1eectonúa, por medio de la cual 

deeaparece la hormona adrenocort1cotrÓp1ca (AC'l'H), ó eoa el -

eot!mulo f1e1o1Óg1co que mantiene activo el runc1onam1ento no¡:, 

mnl de lae auprnrrenalea, ocurre diam1nuc16n de 17-cetoeate-

roidea urinarios. 

e).- También ee encuentra d1em1.nu1da su excreción en 

ciertas enrermedadea que atacan a la h1pÓfiaie ó a lae c'pau--

## 



- 4 -

l~• 1upra.rrenalen, cOlllO sucede en loe c&GGB de tuaore• hipo

t1biar1oa 7 en la ent'el"lledad de .ldd1eon. 

d).- LA excroc16n de loe 17-netoeatero1doa aunent-

~..n ca101 de tWllOrea • h1perpla11aa en laa auprarrenalea que

ne acOJIPltl!an con un cuadro de h1peract1v14ad adrenal. 

e).- A1! Ria.o, ae ha encontrado awaento en eu ex-

creci6n 11gu1endo o. la ada1n1atrac16n oral y parenteral de -

hol'llOn.aa adrenocort1cal••· 

El origen teat1tular de loa 17-cetoeateroidea ae comprq 

l>a taabién por loa hechos aigu1entea1 

a).- Su excroc16n ea superior en el hoabro que en la 

muJer. 

b).- Ho deoaparecen totalaente de la orina deapuéa

de la adrenalectoaúa y doec1endon máa aún, a1 WUl vez pract.1. 

cada dicha oporac16n ae caatra al an1111.lll en expcrimontac16n, 

o al hombre en trataiúonto. 

e).- D1a:n1nuye nu excrec16n urina~la deupuéo de que 

ae han extirpado loa testículoo 6 por padecimientos que 1mp.1. 

dan el tuncionaza.\ento normal de loo mieaou. 

d).- AU11entan notable:onte en caao de twaoroe eec11 

tantea del toatículo 6 en cano de tuaorem de tipo teaticular 

en el ovario. 

o).- Aumenta au excrec16n urinaria al 1~eotar ex-

tractoe teat1cl.ll.&rea. 

Loa ovarios contribuyen aunque en z¡¡uy peque!IA .proporcicSn 

a la tormaci6n do 17-cetoeateroidea de 19 carbonoa, Rxiate -

la poaibil1dad de que la progeeterona, pcr d1vereoa ca.mt>ioa -

en el metaboliaao, pierdo en determinadaa condiciones au ca~ 

na lateral en el carbono 17, apareciendo en au lugar una tun

c16n cet6nica; e1n embargo, por aer tan pequefla la cant1dadí'i 
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de l7-ceto~atero1don que derivan de laa hormonas aogregadaa 

por loa ovar1Qa, no ee lea toma en cona1dorac16n. 

Por lo anterior, ae puedo atir111&r que loa 17-octoeate~

roldee ion nubetancla~ que tlonen un doble origen, ya que -

provienen dol metabol1rsao do lae horaonao ~ue oe generan en 

lae cápoulae auprarrenalea y en loa teatículoe; por lo tan

to au doa1r1cac16n total ea de gran 1Jlportanc1a1 noa da un

{nd1ce de auncionaalento auprarrenogonad.al. 

4¡crec16n.- Loa 17-cetoeetero1dea aon el1a.1nadoe en ro1:. 

.. de ~ateroa, conJugadoft con loa ácidon nultúrico y glucu

r6n1co, lo que 1011 hace eolublen en agua y ad pueden sor -

excretados 1•or la orina. Su do111r1cac1Ón en oeta.tl:>naa con

Ja&&da sería larga y cogpl1cada; ea noceaar1o obtenerlos 

prl.111$ro al entado libre y para ello, oo recurre a la h1dr6-

11a~a con HCl. K.n catan cond1c1onea no pueden extraer rá-
cil•onto con un aolvente 6rgan1co (étar, tetracloruro do 

carbono, benceno). Pa~a pur1t1car loa extractoa, ne lavan

con WlA ooluo16n alcalina y poat~rioraente con aaua, haata

tener en el ex~racto reacc16n noutra1 a la tracc16n del aol, 

vento org'1uco que contiene el extracto t1nal, no lG conoce 

con el noabro de •rracc16n neutra total•. 

La cantidad de 17-cotoeatoro1don •l1a1.nadoa por la ori

na •&ría del hombro a la llUJer, n1endo en el pr111Bro do 7.

a 20 mgr. (con media de 12 mgr.), por 2- horan y en.la aegua 

da de -.3 al- llgl'. (con aedla do 8 mgr.), por 2- horas (2). 

Mientru que oae1 toda la traco16n d~ loa 17-oetooetero,\. 

4•• excretados por la llUJ•r tienen au or13en 9n cOJ11Puentoa -

aegregadoo en la corten aclrenal. aprox.illadallente U:f'8. terce

ra parte de ellos doriya de loe teet{culoe del hOllbre (3). 

" 
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d• 17-cetoeateroidH que derivan de las hormonas eegregadn.a 

por loa ovarioe, no ~· len toma en cona1derac16n. 

Por lo anterior, •• puede ll1'1raar que loa 17-cetoeate-

roid•• aon 1ubatanc1a~ que tienen un doble origen, )ta que -

provienen del metabol1aao de laa horaonaa que ae generan en 

laa ctfpeulae euprarren.alea 1 en loa teat!cul.<'>llJ por lo tan

to au doait1cacidn total ea de gran 1mportanc1a: nos da un

!mUce dQi lr'.t."l.,~.or.aa1onto auprarranogonadsl. 

4¡crepi6n.- Loa 17-cetooateroidea son el1a1nadoe en ro¡: 

.. de 'atarea, conJ_ugadoa con loa ic1doe eul.t'\trico 7 glucu

r6n1co, lo que loa hace eolublee en agua 1 así pueden ser -

4tXcretadoa por la orina. Su doa1ticac1dn en onta.t'oraa con

Jlacada aer!a larga ~ coapl1cada; ea necesario obtenerlos 

,..laero al eatado libre 1 para ello, se recurre a la hidr6-

11ata con HCl. Rn eataa cond1c1onea ee pueden extraer r'-

c11 .. nto con un aolvente drgan1co (éter, tetracloruro de 

C&l'bono, benceno). Para pur1t1car loa oxtractoa. ae l~Yan

con wia aoluc16n alo&l.1na y posteriormente con &IJU&s haata

'4tner en el extracto reacc16n n6utra: a la tracc16n del dol, 

••nte orgánico que contiene el extracto r1na1. ae le concco 

con el n«abre de •rx-acc16n neutra tot.a1•. 

La cant14ad de l7-cetoeatero1dee e11.a1r.adoa por la ori

na nrá del hOJilbre a la llUJ•r, a1endo en el priJlero d•· 7.4 

a 20 llCI"• (con 11ed1& de 12 agr.)~ por 24 horao y en.la aegu,a 

da de 4.3 a 14 mgr. (con media de 8 agr.), ~or 24. ho:raa (2). 

"1entraa que caa1 toda la tracc16n de loa 17-~•toeatero,1 

dea excretados por la DU,Jer tienen 11U o~1gen en co111¡1uoatoe -

segregados en la cortesa adren&l, a:pN.ld.adUlente una terce

ra parte de elloe der1n de loe toet!euloa del hoabro (3). 
H 
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I>op1ticac16n.- Loo l7-cetoeatero1dea reaccionan con el -

met4-D1n1trobenceno en 11oluc16n alcalina_. produciendo un cro

-6geno eapec!t'1co con un má.x1D10 de nbaorc16n de 520 'o/" • Es

ta reacc16n fue eatud1ada or1g1nalmente por Z1111111ermzin {1935)

~ aplicada mla tarde a loa extractoa ur1nar1oa por Callow y -

colaboradore11 (1938). Huchas modificaciones ee le han hecho

doade entonces para 6U apl1cac16n a la cl!n1ca, pero loa tun

damentoa de la reaoci6n nún pennAneoen conetantee. Loa 3 ce

toeetero1dea y loa 20 cetoeetero1dee tambiin contribuyen. aun 

que en menor proporc16n, al valor total obtenido por ·1os mét,2. 

doa COlllUnlDtlnto empleadoo; Bin embargo, dan coloracionea atÍpJ. 

cae con la reacc16n de Z1cunerman, caracterizadas por un coei'J. 

ciente de aboorc16n menor al de la reacci6n e11pec!r1ca y eu -

mÁXllM do abeorci6n no no encuentra en 520 111)< .(4}. 

Entr11s: tu.en 9l!Í!!l1 ca, - El nombre de 17-cetoeatero.1.dee, in

dica on común la preotinc1a de un grupo cet6ntco en la poa1ci6n 

17 del núcleo estero1de. Todos elloo poseen, as! mismo, una

tunción hidroxÍ11ca 6 cet6n1ca en el carbono 3. 

Difieren entre oí en algunos otros grupos estructuralea,

pero la presencia de la cetonll en el carbono 17 les 1mprille -

una propiedad química espec!r1ca, por la cual reaccionan con

el me~a-Din1trobenceno • 

.laomer!a nMcle§r. - Las substanc.1.aa esteroidea que noe ocy_ 

pan, derivan de loa núcleos del androotano y del etiocolano -

(riguras III y IV). que se diterenc1an entro a!, por la pos1-

c16n del h1dr6geno en el carbono 5, a1encto ente átqmo de car

bono común a doe anillos adyac~ntea. Si se aup'11e que el h.1. 

ctr6geno se halla detrás del plano d'l papel, se le denomina -

"alfa" y se le representa unido al núcleo por una línea de P\ID 

## 
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toa¡ en ol cano contrario, ou le designa con la let~a "beta" 

y ae le reprcoentn unido al núcleo por una l!nea continua. -

Loa d't0t:10B de h1<1r6geno en 11111 pookionell 8, 9 y 14, no mer,1t 

cen a;enc16n copec1al, pueo generalmt>ntc conoervan poeicio-

neo conotantea. 

Loo doo grupoo met!licoe angulares, unidos al carbonQ 10 

y al carbono 13, se hallan a un miomo lodo del piano .'de la -

molécula y oirven coino puntoo de referencia (5). 

Pora dco1gnor la d1opoo1c16n e5pacial de loo aubotituyen 

too del núcleo y do ln cadena lateral, se siguen las reglaa

anter1ormentc onunciodno, uoándoac loo términos walfa" (para 

aquelloo que 6Wlrdon en el enpdcio una relaci6n recíproca 1n 
versa con renpecto a 1011 grupos met!l1coa angulares) y nbeta" 

(p11ra loo que oe encuentran en el m16l!lo lado del plano de la 

molécula) para deo1gnar lo pos1c16n del grupo OH en el carbQ 

no 3. Como ejemplo del primer grupo tenemos la androaterona 

y la 5-Ieoandroat•:rorui (3 alfa h1drox1, ct1ocolán-17-ona) y

dcl segundo la Epiandrooteronn (f1gurao V, VI. VII). 

Bajo condlc1ones normnleo la androsterona y la 5-Isoan-

drosteron.1 (err6neamente llamada Et1ocolanolona) ec encuen-

tran en mayores cantidadeo que cu.aleoquiera de los denu{s eo

teroideo el1m1n.adoa por la orina; por lo tanto la mayor po~

ci6n de loa eateroideo neutros excretados, tienen una conf1-

gurac1Ón alta del grupo OH en el carbono 3 (6). 

L1eberman (1948) reporta haber aislado de la orina huma

na, 42 eubetanc1ae eotero1dea diferentes; 35 de ellas 1dent1 

ticadaa como pertenecientes a la tracci6n 3 alfa h1drox1 y 7 

de ellaa a la tracción 3 beta h1drox1 (7). 

En eatud1oe posteriores, L1eberman ~ colaboradores (1953) 
## 
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a1elaron 3 aubatanc1as ~stero1des l!llÍn, 2 de ellas de la rra~ 

c16n 3 alfo h1~rox1 y la otra de la rracc16n 3 beta h1droxi.(8). 

Cpll!b\OJI. eotr1,1•-tur!lleo, - Lno diferentes substancias est.!!, 

ro1deo prt!l!ent.sn diverooo camb1oo en su estructura. Hay al

gWlllll que ponecn una doblP. l 1gadura en 11u mol~cula, tal ea -

el caso de la deh1droepiand.rooterona (r1gura VIII). 

Ln h1drÓ11c1o con HCl puede dnr lugar a la rormac16n del 

der1 vado : .nlogcnado correspondiente (L.am. II). Estos cloro-

estcro1deo, rorman parte de loo estero1den, usualmente llama. 

doa arteracton. Como ejemplo tcnemoo la formación del J clg_ 

ro, delta 5, androotén 17-ona (4) {figura XV). 

ll1nger.uinoe logr6 a1nlar de la orina de una nin.a con ade

norr.a de la corte::a n1renal la .1.-androat~n, 6 ol, 17 ona, le.

cual por la ncc16n del HCl y ebullici6n durante 10', dá lu-

gar n 111 ror:r.nc16n a, 'Mx1rr.adamente en un 65~ de dehidroepian 

d.ro:iterona :¡ el rct1to ce tranotorma Gn el derivado halogenado. 

(9). (f1c;ura XVI). 

Se ha oncontrodo también qu~algWlaB nubntanc1a~ quepo

uecn una tunc16n OH en el carbono ll del núcleo eeteroide, -· 

la pierden durante la hidr6lli1o ácida y aparece en BU molé

cula una doble ligadura, tal ee el caoo de la 11 beta h1dro

x1 androeterona que d.Á lugar a la rormac1Ón de la delta 9 an 

drosterona. (10). (figura XVII). 

Por acet1laci6n dan lugar a la torml\ci6n del acetato.(t.!. 

gurn IX). 

Acción biolgg1ca,- En cuanto a eue propiedades b1o1Óg1-

cae, loa entero1deft presentan también cierta• diferencias en 
tre sí. Butenandt en 1931 trabaJando aobre extractos ur1na-

H 
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r1oe, obeerv6 que en ellov exiat!a una eubatancia 11ue tenía -

la capacidad de provocar el crecia1ento de la creeta de loe -

gallo• caatradoe, DOBtrando el miomo pode~ andr6geno que e1 -

extracto de teJ1do de teat!culo. Mae tarde en 1934 la eubs-

tancf 1 que preaontaba dichas propiedodea ru& a1olada de c1en

toe de litroa de orina tn fOl:'lall criotalinB e identiticada co

llO androeteron.a: pr1~ra de lan oubetanciae conocida& ahora -

co.o l7-cetoeatero1dea. (ll). 

La eatl"Ona (t1gura X) ce una eubetanc1a eeteroid~ de 18 -

carbonoa que o• e11a1na ta.mbi'n por la orina, tieno como su -

nombro lo indica prc.piedadea eetr6genaa, l'reaenta en ou con

tigurac16n un anillo ren6lico que lo 1mprime car,cter ácido y 

por eota raz6n, a pesar de pooeer una tunci6n oet6n1ca en el

carbono 17 de au núcleo, no oe le cono1dera dentro de la ~Fra~ 

c16n neutra tota.1•, ya qua en loe extractoo urinarios ea el1-

a1nado por loe lavodoa con álcali. 

otra parte de la orina contiene eeteroideo con acc1onea -

tt16logicon oemeJanteo a loB entftro1den adrenalea; aeta porc16n 

ne le conoce con el nombre de tracc16n cort1coatero1de, Son

aubstanc1ao de 21 carbonoo, con una cadena lateral en pos1ci6n 

17. En eete grupo tenemoo enteroid~o de acc16n glucocorticoj. 

de y ocroa con acci6n m1neralocorticoide. 

Separac16n química.- En loe extractoe neutroe totales se 

encuentra puea una mnzcla de 17 cetoeatero1den. La eeparaéi6n 

y doa1t1caci6n parcial de elloe, tiene una gran 1l!lportano1a en 

clínica, ya que ~atoe preaentan cambien cunl1tat1von y cuanti

tativos en au ex~rec16n baJo diversas c1rcW1ntanc1as • 

. :'.' Por modio de reacc16neo ciu!m1cae erspec!r1caa, se pueden -

hacer diversas separaciones: 
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J..2..a.::§!llr.t'>.16n !i1• la fracc16n cet&n1ce, de 1s no ge 

\:6n1s;a,- Se logra por la rormaci6n de h1drai:onaa entre el• 

reactivo de Oirard y el radical cet6n1co del nd~leo esteroJ.. 

óe. En eata ronu. loe esteroidea oe vuelven solubles en -

agua. Laa oubatanciaa cetónicas aon liberada& de aua hidrA 

zona.a con BCl 1 poater1orinente recuperadas. (12). 

2o.-5'DA1'ac16n 4, l•o rracc1onea 3 al(a y 3 beta -

h1!lro¡1-, Se ballll en la fOt"1&c16n de d1g1t6n1doa con el hi-

drox1lo en pos1c16n beta del núcleo 6Btero1áe. Las oubatan. 

c1aa que poseen unA tunci6n 3 aira h1drox.1 no reacc1onan y

aon recuperadao con éter. Loa 3 beta h1dr0x1 son 11beradoa 

de los d1git6n1doo con p1r1d1na y posteriormente extraidos. 

(12). 

3o.-S!nu·ac,,6n de l! rracc16n al9oh§l1ca de la no

BltobÓliq• .- Se logra por la rormac16n de rtalatoa con 

anh1dr11o rtál1co y titula~16n pooter1or de los grupos car

box!l1coo libreo con una ooluc16n alcalina, siendo la valo

ración proporcional o la cantidad de grupoa OH presentes en 

los eoteroides tratados. (13). 

~o.-fV.;:1t'1caci6n, •1olam1ento e 1dent1t1cac1~n do

laa oubetanc1as eat,ro1des,- La obtencicSn de loe esteroi-

dee en ro1"1!18 individual, se ha logrado mediante técnicas 

que aprovechan lae diferencias de polaridad que leo confie

ren loa clll!lbios eatructura1ee en sua mol6culas. 

Laa tunciones hidrox!licas, los grupo~ cet6nicoo, las -

dobles ligaduras y los cambios de pooici6n, influyen en lae 

eubetancias eatercides modificando su polaridad. Esta pro

piedad ao aprovech6, al coloearloa sobre un material adsor

bente y tratarlos con solventes de distinta polaridad que -
## 
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nrrantran cono1go d1ferenton eotcroidea (eluc16~J. para lo-

erar nepernr unos de otron.T Entn en la b.<l&e de las técn1-

('lil! di! ncparnc-icSn <:romatop;ri<rica en colu.'l\rla, qui! unan una 

t:ubntanl'ia adnorben te, como la 6lum1na. 

Ex1aten vnr1on r.~todon de cromatografía en columna para

llcvar a <:abo la :ieparllC'16n t1c lna nubotunc1nn entero1den que 

ne enruentrnn P.n loa extractoB u:-1nnr1oo, atn embargo, algu-

non de clloo, por ner ~uy complicadon, no son ap11cablea a -

la dfo1rn. 

Dingc:nflnr.e on 11uu entudion renll:::adoa en columna, usando 

15 gr. de nlúr.i1nn, ha lo~rado realizar la acparacicSn e 1den

t1t1cnci6n do d1vcreos 17-cctocatero1den en los extractoa 

ur1nnr1oa. (10). 

W1lk1n11 uundo unn <"Olumna •'On 6.5 gr. de alúmina, llev6 

a cabo un entud1o oobrc lao vorlac1oneo que :iuiro la cxcre-

c16n de 17-retoa11terotd1>11 en "uJt!tOo nor:Mle!l baJo d1vorsas• 

condic1on~a (1). Zlgnuntowlc: en 1951, por medio de tui pro

.:e110 de cromntogrnf!n en m1c·ro·eolt.ll1"JJl1 de alúmina logr6 la -

separac16n e 1dent1r1cec1Ón de diferentes nubatanc1an estero¿ 

des (1-). Pond en nu trabajo publicado can1 simultáneamente 

al anterior, una también un micro-método semejante con una CQ 

lwnna que contiene 1.5 gr. de alúmina (15). 

En nuestro trabajo oe o1gu16 la t~cnica de Pond, con las 

mod1f1cac1onea que posteriormente enunciaremos. La evalua-

ci6n del :n&tndo ha nido ya realizada y por su deaarrollo oen 

cillo y r&pido eo t&cilmente aplicable a la química. (16). 
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CAPITULO Il ~ ~ 

MATERIAL y M E T O D O S 

Ogneral1dq~eo.- La preparac16n de extractoo ur1nar!os -

adecu.11.doo para la dos1f1caci6n de 17-cetoeoteroldea, consi.!!, 

te ~n separar el cntero1de 11bre no h1droooluble, del com-

pleJo h1d1•oooluble (sulfato y glucuron1dato), mediante .&ci-

<lo ~!ncral y calor, extrayendo poeteriormente el 111teroide

llber11do con un oolvente org1Ín1co. 

TECNIC>.. 

R1rolec~1ón d~ 1~ mµsotra dg QL1oa.- Hay una cona1derJL 

ble var1ac16n de loo 17-cctoeoteroideo en la excreci6n de -

orina diurna comparad& con la nocturna; por tanto, es nece

aar1a la obtenc16n de or1r.n de 24 horae, para tabular corre~ 

tamente nu excreción (17). Los ouJetos deben oer inotruidoe 

partt deoechnr la primera orina de la m.n1!ana, Juntar todas 

lan derr.60 l'!!ue11trao e 1nclu1r la primera 11111.tinal del d!a ei-

gu1entc. tio eo necenario 111 ad1c16n de preservativos. 

frueba dq r11ns:19011m1,ento auprnrrenal.a.::. La orina debe -

Juntarse durante doe d!as conoecutivoe y en el segundo d!a

el suJeto debe 1nyectaree 40 unidades de ACTH gel en dos d2. 

sie de 20 un1dadee cada una con diterenc1a de 12 horao entre 

cada aplicación. 

Ql>teoc16n del extrast9,- Para la obtenci6n del extracto 

que contiene los 17-cetoesteroidoe, se mide el volumen total 

de la orina de 24 horas y oe toma una alícuota de 100 ce. de 

orina, que cont1ene un m!nimo aproximado do 0,5 mlgr, de 

17-cetoeeteroideo. cant1dad necesaria para la eeparac16n Cl'2, 

matogr&tica posterior. A continuación se siguen loe paeoe ei 
gu1entee: 



• ) • - fildr6l1111a 

b).- Extracc1cSn 

e).- Pur1ticac16n 

d).- DG11t11ac1cSn 

a).- Hidrdl1a10.- 100 ce. de la orina total de 24 horao 

ae ponen a calenea.r en un 1114tru de SoO ce. de boca eB111erilA. 

ÜAJ en el l!!Oaento en que ~pieza la ebull.1.ci6n 11e le agregan 

10 ce de HCl concentrado; deapuéa se entr!a en bcllo de agua. 

b).- B.:ctJ'&cci6n.- A aeta mue11tra ya rr!a, oe le agregan-

60 ce de CCl- 7 ce pone a hervir baJo retluJo , contando 10' 

a p.art1r del .o.ento en que cae la primor, gota. Se deJa en 

triar. &e aparta del &0lvent11 por aodio 13.e un eW:>udo de se

paración. L& or1n.a h1d.rol1zad.a que queda en el embudo H ex 

trae ~or ag1taci6n durante un ll.1nuto con 20 ce de CCl- por don 

Yecaa cona.ecut1-va11; 'ote tetraeloruro do carbono ae Junta con 

el obte.n1do on el p&ao anterior. 

e).- P\trU'1cac,.6n.- Xn el extracto IP.llÍ obtenido ae encuen. 

tri.n loo 111tero1dea 7 J1.:.nto con ellon otros t1poo de aub11tan

c1a1 Que deben eT1ta<reo, ~uaa 1ntert1oren en la eat111&c16n C.2. 

lor1.Mt.-r1ca t1.n&l. Do eota11 inpuroz:as, loa eatr6genoa (eat.n. 

ro1dea con una tunc16n tel:l611ca en eu núcleo)~ otras eubatan

r,iaa ren611oaa 7 algunoa cro.6genoa aon soluble• en &lcal1 7 

•• el1ainan por aedio de.laTadoa con aoluc1onea alcalina•. 

El aolYente que contiene el extracto ae pone on UD embudo 

de aeparccicSn 1 ee l:'lva por agitac16n durante UD a1nuto con -

30 ce. de aoluc16n de aosa 2 Kormal; eata operac14n ae repit• 

tree Tecoe. 

Laa 110luc1on•• alcal.1.nae que reaultan de cada lavado se • 

Juntan r ae ~ con utraclol"\U'O,, el c-1 M r8'1De con• 

H 
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el re11t~. 

A cont1nuac1&n, el r~lventa !MI lava con 30 ce. de agua -

deet1 l&da, tantne veces cuanta a eean neceea~1a11 para, que este 

l!qu1do no de reacc16n alcalina. Tamb1'n eataa porciones deben 

reextraeree con tatr&cloruro y atllllAl'ae a laa anter1oree. 

Er. eetaa cond1c1onee al solventa que contiene al extracto 

y qur da rcacc1&n neutra, ae la aflade 1u1rato de sodio anhidro 

p&ra el1m1nar loe re11to11 de agua, ee deJa repo11&r por lo m•n9a 

durante una hora y ee filtra. El eultato de ~odio ea lava con 

tetracloruro para evitar p6rd1&e. 

d).- Deet1lac16n.- LA el1ainaci6n del solvente para poder 

llevar a cabo la reacción color1Jll&tr1ca, ea logra ut111zando un 

aparato de deet1lac16n al vac!o y en ba~o maría. En el recipien 

te que contenía la 11oluc16n, permanece la ªPracc16n neu\\ra to• 

talª, que no ea vol,til. 

I>o11C1cns16n.- Para apreciar la cantidad de 17-cetoeate•• 

roldes totales preeentea en el extracto ae lleva a cabo la re~~ 

c16n de Zlmae?'l!lln. 

Sl extracto eeco ae d1euolve en ~ ce. de alcoh•l, De aste 

volu.:men eo toman 0.2 cc.(un •1g,fl.illlt0 del total), por triplica

do 7 en ellos ee etcctlia la reacc16n color1m,tr1ca por dupi1c.1. 

dl'I 7 un blanco de c~genoe. 
llHcc16n <it Z1ngtmn.- Se hace atguiend.o la t&cnica de-

Holtortt 7 Jtoch. 
Reacti'HD: 

Alcohol 5 vece• redaat1la4o, 
•-I>in1trobenceno al ~ en alcllhol redoet1lado. 
8oluc1cSn de pot&ea acuoaa 5 llOJ'll&l. 

'1'ub•• t1•t1g91.- Se preparan de la a1gu1ente manerai 
S. parte de wua aoluc16n que lloya 10 ia111g:ra.oa do deh1-

drCep!endroaterona en 100 co. de alcohol. Bn un ce. de eata 

aoluci&n ba7 100 ~--· do dehidl"OepiandHaterena 

.. p~ 3 tv.bO•• 
H 
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Tubo I~- 20 gll!Mllln de deh1droepiandroaterona • 
• " • 
"' " " 

A e atoa tuboa ae :\ea evapora el alcohol en bll.fto maría. 

T'rn1C'a de la reacct6n.- Se c-olocan loa tubo11 en 111 º!: 
dan 111gu1ente 1 a).- Blanco de re&ct1vo11, por duplicado. 

b) •• Tubo11 te11t1go11. 

e).- Problemas, por duplicado. 

d).- Blanco de rrom&genoa. 

A ca4a tubo ae le a!iade1 

0.2 t'C'. de alC'Ohol. 

0.2 ce. de ~-Dinitrobenceno. 

0.2 CC' • de l.OH 5 H, 

Al blanco de crom6geno11 que ea ¡;:rticular para cada pro-
'til ... , ae le ponen: 

0.4 CC' • de alcohol. 

0.2 C(', de JtOB 5 H 

No ae lea &nada •-D1n1trbben~eno para qua no ae deaarr~ 

lle la ~oacct6n 1 la co1orac16n leída corresponda únicamente 

a loa cromógonoa. {2). 

Todoa loa tuboa ne agitan ¡ ae incuban en bafto de agua a 

25•c durante .1¡51, pre11erfandolo11 de la luz. 

Al cabo de eete tiempo ae af!aden a cada tubo 10 ce. de •l 
rohol al 66" 1 ae leen en el totocolor!metro Coleman Jr., Mod.!, 

lo 6-B con t1ltro 

Lea lecturas 

ddadee 6pt1cae. 

de ab11orr16n de 620 ~. 
que da el rolor!matro 11e tranarorman 

So t?'llza una gráfica poniendo en lau 

en de_!! 

orden!, 

dAa laa denaidadea 6pt1raa 7 en laa abac1a&a la cantidad de -

gaaaa~. De eata manera ae puede leer aobre la gráfica la ea!! . 
t1dad da gaamaa de 17-cotoeateroidaa quv ha¡ ~n u.~ v1i~ei!!O -

del extracto neutro total. 

H 
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SeP•rac16n sromatogrir1ca.- La t&cn1ca ea la entablec1 

4A por la Dra. Pond (1951), ll!Odltlcada por el Dr. P. A. Se

rrano. Cono1ote en un método m1cro-crC1111A .. ogrir1co para la

•ep.arac16n de ciertas t'racc1onea de loa l7-cotoeatero1des -

que ae el111!1nll:'I por la orina huaana '1 que ae encuentran p~ 

aentea en loe axtractoe ur1n.a.r1oa. 

La f:)()d1f1c•c16n que ae le ha hecho & la t'cnica or1g1-

nal ee la e1gu1ento1 Se emplea proa16n en lug&l' de vac!o,

lo que peMllite aa.ntener circuito CGrr&OO 1 OT1t;ar que 88 roa 
pa la columna de al\Úúna Bato trao COllO con1ecuenc1& caa

b1oa en el aparato coao ae deBcr1b1l'' 8a adelanto. 

Alan.~ La colUlll\ll eot.4: tol"'!Mda por un tubo de vidrio 

de \5 cae. d~ l~rgo, e\qO di~tro interno ea de 0.6 cD•- -

(alWa.tna), en au parto •\IP•r1or tiene un enaanchaa1ento eo

r~rico con capae1<!.:~ ~~x.1Jl&da de 130 ce. (aolT..ite). Se 

le puede ad.aptar una bOlaba para hacer pree11fo. Bn BU parte 

1nfer1or tiene una llaYe de goteo, con aJuoto oBaOr1lado. 

1'snio1.- La columna .. llena con benceno redo•tilado-

1 ae obtura en BU extireao 1n1'erior con un poco do algod&n.

Se lo ponen l.5 gr. do alÚ!.Dina desecada en atm6arere do 

8280• (21.5-21.8 Hor91al), ae deJa aeentar por graTe4ad 7 -

por .. dio de ligeros golpeo ao roraa una columna hOmog,no&-: 

1 con una oupert1cio auperior l1aa. 

La columna de allSm.ina debe permanecer siempre cubiorta

por ol Bol••nto, pues cuando ee Beca, se ro:rnan ·raiaa..i v!aa 

que 1ntert1eren el contacto entro ~.olvento 1 al\Úlina 7 alt,e. 

ran loa resultadod. 8e deJa c~~r ~l benceno a tr-aT&~d•

la columna 7 e11tando la alúm1na todav!a hWMdA ee lo pone el 

H 
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extraeto disuelto en la .. nor cantidad posible de benceno -

(0.3 ce. aproximada.mente). 

En eetae cond1c1onee •• pr1nc1pian a correr las eubetan 

e1&• elu,yentee. Se uean mezclae de benceno y etanol, ambos 

deben ner puros ¡ redent1ladoa. Stl meEolan datos dos sol-

ventea en d1veraaa proporcionen para cambiar BU polaridad y 

de eata 111.nera lograr l~ aeparac16n ~· loa estero1deB. Ra-

t4n d1v1d1doa en siete porc1onee y BU orden de eluc16n es -

ol e1gu1entei 

30 ce. de benceno 

120 ce. de etanol-benc<eno al o.os" 
110 ce. de etanol-benceno al 0.1~ 

12<> ce. do etanol-benceno al o.~ 

So ce. de etanol-benceno al l.~ 

10 ce. de etanol 

El líquido elu!do ne recoge en porciones de 10 ce. por-

111ed10 de un rracc1onado~; se evaporan a aequedad en bafto l!lA. 

r!a J con corriente@ de ~1re en la auperf1c1e del solvente

para acelerar la evaporac16n. Sobre el residuo seco se pra~ 

t1ca la reacc16n de Z1n:=eM:llln. En total ne obtienen 45 frll$. 

cionee. 

~l¡cylo de re§Mltadop.- Los 17-cetoeeteroidea contenidos 

en cal\4 tubo expreaadoe en galll'l!l4B por fl'acc16n, ne nüden co

lor1m~trS camente por la reacci6n ya deocr1ta. La recupera-

cidn total oe obtiene &umando loe reauitadoa de laa ~5 :frac

cionen y tranerormándolas en 111111gramoe de l 7-cetoeatero1dee 

recuperado a. 

0Qae:cva~1ºnen qn pl método c:r::p¡utogr(t1co.- La oepara--

## 
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c16n de laa divereaa eubetanc1aa eate1"01dea eo logra &l>rOY.1. 

chando loe ca•bioa en eu polaridad, que ee debe a la• d1te

renc1ae en au estructura. Taablén 1ntluye la ll,(?lar14ad de

loa tJ.Olventee. 

Por la roMM o:.i:pueata anteriormente e~ pueden eep~ -

<..terto n\Óaero de l7-cet;oeatero1.dea conten1doa en la orina -

hu.ana. 

S. han 1dent1t1cado eegún eu lugar de eluc16n de la ma-

nftMl a1gu1ente 1 

a).- Por el uno de eubetanc1aa pur•e 

b).- l'or mezcla~ de oubstanc1aa plU'aa 

e). - Por ertrac toa ur1nar1oe a los que ae lee ha 

Bll.Ad1do una 6 l!laB aubetanciaa conocidas. 

a}.-En el caRo dn que oe uae una substancia pura, en una 

t'racc16n determinada y eeglhi el estero1de de que se trate, -

comleru:.a a elu1r la a·ibatanc111 dando coloraciones en la rea.i:_ 

c16n de Z111DOl."lllllln, qu~ van aumentando prog~eo1vamente, hasta 

lleglU" a un w{x!J:o para luego decrecer r'pidamente; ee d1ce

entoncea que dicho eotero1de ronca un p1co en las fracciones. 

b).- Cu&ndo se una. unn mezcla de substancias puras de 

d1et1nta polaridad, B8 obtienen ~ntoe p1coe cuantos estero~ 

dee ee hayan empleado y ou poa1c16n en el cromatograma se -

puede identificar ric1lmente conociendo el lugar de eluc16n

para cada uno de ellos. 

c).- Bn loe extractos ur1nt.r1oa ne encuentra un gran n~

=ero de eubetanc1as, lae cualee 88 pueden separar e 1dent1f.1 

car. 81 a un determinado extracto se le atulde una eubstancia 

pura. por ejemplo androeterona y se hace el análisis cromat,2. 
11/i 

·-----
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gr,,{r1co 1 1e encuentra que el pico correapond1ente M d1chA eub.I. 

~ancla eati llú)' nu=ent.lldo 7 el ~eto óel cromatograma no ee 

•ltfl't'•· 
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fü,¡b 8 Ul ll~..i:.2..:. C!.UUdi!!l I:í2 .s.tu Il.J);¡g El:AllS::!~n ~ JJ.H!.11.\.a.. .P,!l ~1 que 
~ 

E¡.! ~n .. :.!roc t nrona 100 gil 1:1114 B • 7 al 10 II 

CM1, 1d.l"Ot!p 111.nd:ron t el"O™' 100 g11.~n. ll al 15 III 
Ar ... 1ro11 ttirora 100 gannat1, l"f al 22 rv 
~;- l ttocnt!.•Ci~\.•n·ona 100 g&J.llllUI •• .d al 27 V 

I.oo o~r.o p!~o11 6 rraccloneo logradas en loa crcmatogra

:r;1n, IHH\ 111s111r .... 11 a 11111 deocrltae por Pond (1951} (1953) (18) 

1 D-1ngn1an11n ( l'}",2), 11on ltu 11lg,,11enten: 

I l!atttrold(! n no al coh611coe t prlnc1palmente artet11ictoo 

r111n1l tant•Hl d<'l la h1t!ró'.H 1110 de 1011 l 7-cetoeetero1dee 

pn:-ti:'n<ic:ont!'.11! a la rrac,•16n beta. Como: Delta 3 an

drooteron.n '/ 3 cloro, delta 5, andro11t6n 17 ona.· 

'I) &otcro1ü~n pertonec!enten n ln tracc16n beta: Ep1an-
III) 

d.N.si t11roM '/ deh1d.rO'lp1anárontcrona. 

A.n<lro 11 te roM 
5-I11oandrooteNM 

Eata6 don fraccionen Incluyen pe

que.nao tnnt1dadee de Delta 9 der! 

vactoc, que provlenen de loa ll-ox1-

17-cetoeetero1deo. 

ll-ox1-li·eúi;oeotero1dee (Probablemente conteniendo -

ll-h1dr0x1 y 11, l7-d1cetoeatero1dea). 

Eateroidea no 1dent1r1cadoa. 
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C:l.PITULO IlI 

T R A B A J O E X P E R I M K N T ~ L 

}Mttr1•l,- Kl e•tud1o a~ llev6 a cabo, observando lou 

i:-•lllb101 Que •e prtsentAn en la e~crec16n de loa 17-cetoeat~ 

ro1d*ª• 9n ruJ•toa noN".ialen ~ h1rerteneoe, antes y deapuéa

~. la ad::tr.~11trad6n dt l;Q un1dA<1e& d" ACTil. 

~11!1• r~•l,~•doa.- a).- Se h17.o la aeparac16n cro

~~t~¿;r{r~"ª 1e loa 17-cetotmte~o11en, con orina colectada -

11r:t1!'11 de la apl1!'.Ac-16n !e la hormona, lo que constituye la

ohten•:16n de un i:-!"or-.!lltograr..11 1nldal. 

ti~:'\:~o 1'.'"0-n la or1nli rnlt--:tada durante el dÍll en que t1e apl.!_ 

nS A:"'T"t!, lo qti" no& dá u:i <-r~.atoc;rama pooterlor. 

'.~.l:.:..:i.L? r1·: z:r;{=i~.1111.· :-:1 an¡{l111!l.'.' dt' loa rer.,1ltados,-

pQru!t!'n B :m i·lco Jeter.-..lna<~o. 

lO~nt1f!rqr16n o~ ton pl<:on.~ Se obtiene de acuerdo -

con lae ~1cu1ente~ cararter!sL1~a~: 

a).- Teniendo er. ruenta el lu¿ar donde teóricamente y

neg'.Ín lot1 eeQ.U~ll ae eub~tanc!ae pura!!, un estero1de ai,1'ilr! 

ce en la ~&t1cA. 

b).- La aeparac16n er:tre plco ;¡ple:> ~e ha,..e conslderan 

do el lUF,ar ...&11mo de 1• lectura de un p1co, eu desceneo y ~ 
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~•nt.o •n quo TI.lelve a ascender, indicando la p:roaenc1a de 
ot.N e11t4!'r01de. 

C'UJlndo hay ur..a •epa rae 16n 1ztpertecta • el pico que co-

rrtsp~nd~ A dichas rracc1oneo Be debe separar en el momento 

de 1.na rlr lila "l euc 1Ón 1.el o1g•.11ente. 

!or¡t9~:.r-.::J.~ i:l,. rt!"1JRl"r!.IC'l,Ón.- Una ve.: 1dent1f1c§. 

'1~a 1011 pt ·o:i, ,.,. a1.:!!.:ln lila gao.-..ao que correoponden a <:"ada-

1..mo de .. 1101 y l:i~go lito hi!('te la s1 . .:.":'.a total de gammao recup~ 

r11d.,11, de e11t.J1 M.Ane:-a oe obtien,'n: 

a).- La reru;erac!6n total, sacando la d1terenc1a que

f-'Xlat.to entre 1111 ,;;a=.a11 usadal'l 1n!c1al.mente y laa gamma:s r~ 

('· . .:¡¡erada a. 

b). - l.t ;;ro;iorr.1Ón Que corre11ponde a cada uno de laa -

!':-ac7!one11, lni!l<:"Áni!ono11 <:u.al et> el e1>tero1de 6 loa eateroJ... 

dea qu,. predo~1n.an en un cro:iatogra~ determ1Wldo. (Las t'ra~ 

ArJ.lu!."! .1,. 191! r-:1p1Ha<Jo!I, - I..oe cro:rl.B.togr~s obtenl. 

,1011, rw~r-on 1,1r;11l t::iidon de 11cueri:!o con lao a1gu1entee normao 

~~~('ralee ó~ ~nt~rpret.AclÓn cro:.atográf!ca: 

11). - L3 1111 t=~ del i:-:ro:::-.atograma, que está en relac16n

clre,:ta ,·o:-. ln n1nt~dad di! 17-ceto~stero1dee que se encuen-

tran en ~l extr4cto. 

b).- La rie~>arac1Ón de loa picos, que pu~de ser satis--

ractorl• ó !~p~rferta. 

e). - :a prtdo!ll!n.'.o ó eut>enc 1a de uno 6 var1oe de loa -

ester<>1de;;. 

,1 ). _ Loe e amblo a que aparecen después de la adm1n1atr1, 

ctón d& ACTH. 



~1'..iYiSOHAS NORMAL&ª 

Preoentamoa •l eatud1o de loa cromatogramas de aels -

ho~hrea nonulea: 

Cuo 1 1.-Rdad: 36 artoa.- I (Anteo d:.,l ACTH).- El cr.Q. 

Mtogran.a 1n1c1al prenonta unn altura norir.al, con prcdom.1-

n1o para la Androaterona y loa ll-ox1-17-cctoeotero1deo. 

II (Deepuáa del ACTli).- En un cromatogramn ~e altura

n<IMZAl, con Auzento llgero en lo excrec16n de loa ll-oxl-

17-cetoent~roldca. 

Cano 1 2.-&dad: 32 nnoa.- I.- CromatogrBJllD de altura 

r.orml, con pr1H1o:s1.n1o do la nndrooterona y de los ll-ox1-

17-cototatero1deo. (Or,r1ca 1). 

II. - l.roi::.n tog:-ru::t.n de al tura normal, con aumento de la 

oxcroc1Ón di!! an.d.roatoroM y do ll-ox1-l7-cetocot.,roldea, a 

u:¡.onu.1 do la rracc 16n bet,os que dlnmlnuye proporc1onal111en 

te. (or&ric" 2). 

Caoo 1 3,-;:dad: 30 nnoo.- I.- cro~tograma da altura

nor-....Al, con oep11rnc16n derectuo11a de rmdroaterona y 5-Iuo

androntoron.m, e11cn M el lm1n.ac 16n p111•11 eetn Última. 

II.- Croa&togramn <le altu.rn noMMl, con aumento para -

la oxcr·ec 1Ón do dch1droop1andro11teron11, andronterona Y ll

o1.1-17-cetoo~ter-o1don, uoparac16n detectuona de la trncc16n 

alta y ca11 aunonc1a do 5-I11oandroaterona. 

Ca110 I \.- 22 onoc.- I.- C~om.atogram.a de altura normal, 

con 1•p•rtect.a ~uparac16n de nue p1coo; predom1n1~ de la -

rracc16n beta con oxcrec16n rriáxi&a para la ep1androoter~na, 

d1ea1nue16n de la tracc16n alta 1 caa1 auaonc1a de 5-laoan 

droaterona. 
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II.- Cl"Olt.Atog.r~~ de altura nonaal, con &Wlento en la 

111~r~e16n d• loa eeter-o1den nred~1nantªo 110 .. v... g el anter1or;-

p~r•1•t• la el1a.1n.ac16n pobre d11 5-IsonndroatlU'Ona. 

Caao 1 ~.- 23 anoa.- I.- Croiutograma de altura nor-

m.al, con liq>~rre~t.a aeparac16n de oue ptcoo, pr~dom1n1o PI. 

ra ltt rrncc16n beta con excrec16n lli11t.A de epiandroetero

n.>t, la •11i:únAc16n de 5-Iaoanó.rosterona ee au,y pobre. 

11.- 1".'IC'O=atogra.ma di:! altura nornal, eeparac1Ón imperre~ 

t~ de la t'Mllc~1Ón beta, &Wllonto un1tora9 4a la excrec16n -

~~ todo• loe oatoro1de•, pero1et1endo aecaea l& eliminación 

d " ~; • Ill o.a nd.r<> 11 te ro na • 

i"A•O I 6.- 2~ a~oo.- I.- CrOJil.!l.tograJSa de altura noMll&l, 

pre<lOl!lln.to on la cu.,:rec-1Ón de epundroeterona '1 muy esca8/l 

t'l1Alrn'!dÓn do 5-I&o1mdro11tttr-o1a. 

II.- crout-0e;:ra.:::a de altura not"'llAl, llWl\Qnto unitorae -

~n la 11:ii;cr•H·1Ón ~.o lo• cutcro1d•o, 111endo mia1or la excre-

c!Ón de cp1androeter~n.11 y 11N7 pobre la de S-Iao.androatarona. 

Ratud1o da loo •roll!Atograsa• dn no1o 11NJorea norma.lee. 

C4~0 I 7.- 16 anoa.- I.- Cro=atogr~ de alturm normal, 

i.~~•Arac:16n der(tctuo11.a de _n tr11rc1Ón beta, predominio en la 

~11a1nac16n d~ ep1androateron!!, áah1droep1androetcroll4 y -

ll-011-17-ceto-eato:oo1de•; eacasa e~crec1Ón de 5-IooandrO•tA 

r"OM. 

I1. - crosat.o¡:-aa 4• altura non:isl, all:lento un11'0?'fll0 en 

la oxc:rctc16n do todo• lQa eatGro1ded, pora1at1endo eocaea -

la e:ierec:16o do 5-Ia<>11ndroat.rona. 

cae.<> I 6.- 27 enoa.- l.• Cromato&rUlll do altura nomal, 

aop&Mild6n d•l'ectuoP de la tracc16n bota, predoa1niO en la

e.xcl"tK16si de ep!aod.rO•terona 7 . c!ah1d:'OeP1AJJdrOet.rona, eac.& 
11 
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d0ftln1o 1-port.flnt• en la •11a'Nlc16n de ep1androaterolla.
(arit1ca •). 

CaDQ 1 12.- 22 &1101.- I.- Croaatograma d1.1 altura nor. 

lllAl, pr~o=1n1o •n la excrec16n de deh1droep1androoterone 

y androAte?"OnA, o1ondo eocao.a la e11•1nac16n de ep1andro.11. 

to!!N>M. 

l!.- C~o'11!1togreaa de altura normal, aumento un1tol'l!le

en lA ox,..roc !cfo de todoa 1011 eatero1dea, predollt1n1o de la 

and.roateron.n con1~rv-•ndo10 baJa la excrec16n de ep1and't'OA 

teron.11. 

ll. - lUi:SIJLUDQS M l1WJOHM HIPEHTiNW. 

E1tu~10 de loa crot:111togra=tn de cinco hombrea htper-

tl!nn.011. 

Ca110 f 13.- •3 o.non.- I.- Crosatograma de altura,-'•

b~J4 q~1,1 en 1011 nons&le1, prodom.1n1o en la excrec16n de a.u 
dN>ateron4, 5-Inoandrontl!ron.a 1 ll-ox1-17•cetoeatero1dea;

l11 ol1n1ruict.5n de loa uteroldeo que tol"llllln la rracc16n '>.l. 

~11 110 1,11H·mrntra r.ot.11ble:cnto d1uünu11.ta. 

II.- Cro'!l!t.Atogro.~ baJo, con Ntepueote poa1t1va en la -

.,.rcroclcSn ae d1H11dl'Oephndrollterona, S-I11oandro11terona Y -

ll-ox1-17-~etoe11tero1don, •~nten1éndone baJa la el1Jll1na·-

d6n d'I ep111ndroistcir-onA. 

Ca110 I H.- 52 41?011.- I.- Cht.lllto6J'&lll8 bajo, aepara-

c16n detectuon~ de la rrace!ln alta, predom1n1o en la ex-

eree16n d~ ~ndroetorona, 5-IeoandrOateronA Y ll-cxi-17-ce• 

toeatoro1doa, o1endo muy eacal!4 la el1111nac16n de loa eat4 

ro1dea que conat1tu7en la fracc16n beta. 

II.- cromatogram.a baJo, reupuoata pobre, pere1ate oacA 

na la ol1.1111n.ac16n do la rracel~n beta, d1aa1nuc16n en la~ 
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z::. - '~ ':-c~r.t.M de al t;.:ra nc!'mllll J enc:ontramoa inT-=. 

U :.1 ~a ;:0:-0~-c-rt 16.:-; '"e e1.tat!a en e:\. cromatogr&ll!& 1.ro.c:hl 

1' .e:-; it>~q ;>r-M(>llt!~.a la !'r1c-::!6n aH'a, a1endc la ano.roete

:-·;";".'11 ttl ""~•.ro!<!t! ;::1.le> úa ee to) .. 1.a!.n&, con un &1.Zlllento notA, 

th• l'r. i.• •an·1.'t!6n de ll-1:i.x.t-l7-:et.oe1te:-01cn y en -..

\'l>:)c:- ;t.,-;;,~cN t6n a;.ae.,..to óe S-I~nd.-011t-erona. 

•1, ;"-Nr!oal.n.lo en la exe:-.(:16n de androaterona 7 ll-on

l7-eet0>qa~~:-o~d~•, 7 ~-~· el:.:!nac!Ón Oe dehl.droe~1arr:1ro~ 

ll.- -'.'NI-to~ :je 11lt~a norial, nw111u;.to en la ex

~:-•c~L"l a~ ~011 •at~::"'O!<.l<ts ~ue to:-=L"l la !'rac,16n alta, ri.Q 

br-e t~,o :a 11nc~.::-011tt1NJ:-.& 1 ~:. ~nor ;r-o¡--o~!6n au:11ent.o de 

Ml, f'!'~'''~~~!o t!";. 11 ~=::=-~:!.!:. i'.!ii!: ~tl' .. !.dNt!'P'l!nd.rolJte!'On!l 

~· • • ,,.a. ---· ... 0 ,.., .,...4e'"¡t'·tl& .. (!l.c:e·:-!.6:¡ d~l reet.o Ce los y ::< ... ~ lt 0-:t. ;i.,.~ .. Z""'O oo :.. '! .. v~ - ~ . .. ~ .. .,.._ • 

zz ...... ~ !'"'C::Ató¡!"'c:i.t :!f.' ;1lt~• nor:u.l., aU%9'n.to ttn la e:ic--~ 

-• t n el anterior, tond.6n '1• lo~ e11~er-ol!e:i :·~oo ...... ~ ftl e 

~91 aw(21.e~ ~~ ~ll.:!.lM::!.Ón ;.are. la S-l~~-o:tere!'\&. 

,, •• 1 • _ ~-? 11 !".::: $ • - ::: • - e ro:na to¡;ru:i.a 6., al ti.:l'lll no.:: ct>M) ,. -

• • • r-c-..i; 1 e::v·re ~16n w:.1.fJrn<e ~l .. ;-;rt"'\!O:!t.!!" .. !O ~t" ,¡fl. &n ..... r-oe~e- • • ., 

41~1 rt'ritr· ,;or lor. ~u .. :--.-.1~orn l!'.J:tt-pto l• ep1an0rosuron.a que 

-r· ....... ~-· ~a:--,t.1d.llá. (O!'Áf1l'.'~ 3). ee ~.n-t\.ttntr-a '"- ,. ....... .. 

1 a~nto \lnito~ ll.- ~:-oiutogr~~~ de eltur~ norma • eon 

•-... o• los eetero1des, ex!st1e?l-t!o .in -
ite en la «'x~reclÓn de .. .,,.. .. íff! 
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excrttc1&n do 5·I1oandro1ttirona y a1.111ento exclusivamente en 

101 ll-011-17-cotoe&t•roldea. 

Ca10 I 15.- 63 aaoa.- I.- Cro11Atograma baJo. predom1-

~lo en la excroc16n de ll-ox1-17-cetouatero1dea, -acaaa 

o11a.tnac16n del reato de loo eateroidee sobre todo do loa

que ieon11t1tU)'en la tracc1tfo beta. (Or1Ít1ca 5) •. 

ll.- Croe.atogral!IA baJo, reepueata pobre, aumento 1mpor, 

~nte •n la. excrec .. 1ón de ll-ox1-l7-cetoeotero1des exclua.1 

vaaento. (ar,r1c1 6). 

Caso I 16.- 50 anoa.- I.- C1'0111.lltograma baJo, predom1-

n1o en la ucrocicSn do l.A tracc16n alta y Ú-oxi-17-cetoe.11. 

tero1dna, ea~&BA el1m1nAe1cSn de loa eoteroidea que rorman

la. tracdcSn beta. (Or&rtca 7). 

II.- Ci-o~tograr.:.a bnJo, reapueota poaitlva Intensa pa

ra la el131nac16n dtt ll-ox1-l7-cetoea~ero1dee, a e:xpeneae

~o loa deeAs ent~ro!dea que d1m111nuyen. (Orlt1ca 8). 

Cono 1 17.- 52 onon.- I.- Cro114togrlllllll de altura nor

llllll, predoa1n1o de la f'l'ace16n beta y de los ll-ox1-17-ce

loostero1de", muy eecsoa excrec16n de loe eet~roidee que to¡:_ 

llllln la tracc16n alta, 

II.- Cro:l!.lltograma de altura normal, reepuest~ poeitiva 

con aumento ~orta.nte en la excrec16n de ll-oxi-17-cetoe..a. 

tero1dea, muy eeeaaa el1m1nac16n de los eetero1dea que to:::. 

man la traec16n alta. 

Estudio de los erolfl!!.tograaaa de cinco muJeraa hiperte11 

eaa. 

caoo I 18.- 62 anoa.- I.- Cro1111tograma caa1 plano, con 

muy e"caea e11m1nae16n de tOdoa loe eetero1des. 

II.- CromAtograma b&Jo, eon.reepues~~ pobre, aumento seD 

a1ble en la el1Ja1na4'.'16n de androsterona y 11-o.xi-17-cetoest~ ¡¡;¡ 
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rotde11. 

Caao f 19.- 58 afton.- I.- C~omatograma bajo, predom1· 

nlo •n h itxcrec1~n de ll-ox1•17-cetoontorotdon. 

11.- Cro!M.tograaa baJo, roopuo&ta pobre en la ol1m1na

c 1cSn d~ t.odo1 101 oetflro1deo, 

Caso I 20.- ?.5 anoa.- !.- Cro:Mtograma de altura nor

Ml, a1n aeparac:1Ón de loa et1toro.ldeo que rorman la rrac-

c1cSn •lra, 11t17 oac1n.a el1~1nae16n de la rracc16n beta, exlA 

t~ 1.1n pt"t'd<:m1n1e 111!portAnt11 en la t-xcrec16n de androl!ltero-

n.a 1 5-In~&ndl"Onteroru1 que •e conrunden en un m1emo pico.-

II.- l.l"'O!!llltogriutn de nltura noni:al, o1n ncparac16n de

la frtacc16n 111ra, 11~n (:Jt:r.:b!o "r. la excrec16n de los eateroJ. 

do11 q~• conl'tl tuyen ll\ r::-aC'C'16n beta y con awn~mto 1tr.portan 

Ui ~n la tl!:1nac1Ón oc ll·ox1-17-cetoe6tero1des, pern!ste

~l predol"ctn1o di! ln a:1<~ro1iteN>r.ll. (Orát'!ca 10). 

Cano ?l.- ~8 nnor..- I.- Cro~..:itogra~a muy bajo, predo~~ 

de loa el\t"'ro1d!ln el' .. ncuentran en r:iuy poca can';ldad. 

II.- Croe:.!!.tograr~ bajo, rcap~~eta ~~lforme con aumento

en le excr~c16n de todoe loe entero!dee pero sobre todo P~ 

r4 loo ll-ox1-l7-cctoeetero1dee. 

cano 1 22.- 51 anos.- I.- Cror.satograma bajo, predom1-

nlo de la Androete!"OnA y muy eecaea e11m1nac16n de loe ee

t~ro1d<"ll qu•~ rorman la rracc16n beta.. {Gril'.flca 11). 

II. - crooatogrlll'l.!l bajo, respuarita pobre, aumento en la

<"xcrerl6n de ll-ox1-17-cetoentero~dee, e1n aparecer ningWt

ramb!o aprec1able en la rrac~16n beta. (Oril'.rtca 12). 

Yalor sntad!at1ro.- Se h1~o un cálculo dal pr1';;:.ed1o## 
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4- ~c~Mlc16n t~t.:l ¡ ce obtuvo unA c1tr8 de 85.5~. 

El anlltala r1nal rue he<'ho en forma entadÍOtica, sa

cando l& "'4t41a &r1~t1ca de lan pro~orc1onea obtenidas PA 

ra una rracc16n doteM!lir~da en loo cano~ pertenecientes a

un rd aao ftNpo. (Úrdna III). 



'l!(UJXRE8 N~, anito (\el ACTH. 

~. ,;~~-·1;;;;::;:-- --¡-¡; 1 ~ ~··~ e ( ... 
~- .... ~'?!..-.. fl~.:1!1_._ ~.!::. ~·::!._~~- _rrr ----· V VII 

7 .560 .500 89.2 7 .3 2e.o n.5 13.0 I 8.4 15.6 6.o 

8 .780 .678 86.9 10.J 31.B ::'LO ll,O ~.7 13.0 8,2 

9 .700 .6,3:.'! 90.2 6.o 1;:-.3 

10 LOO.O .6811 87.2 7.6 l0.5 
11 1.080 l .C.00 92.;, 

~e 6.~ 

12 l . ;!;?I¡ L067 87.l 2 6.0 

[ 7-~d16.0 

3.1 ?.l¡,l¡ 9,8 30.Ji 

2B.o ll.ll 2.3.0 13.6 

19.6 26.2 16.3 l'.;.2 

23.lt 31.5 J ll.9 16.5 

!if..2 D9.5[i2.3 J 11 .4 

14.o 

5.9 

9.5 

5.5 

1 8.1] 
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HO!GRRS lUPIRTKliSOS. Antu del lCTH. 

------~~--

'7'11r.tn 1fH-5:f!l-t-~ nor frui:ción 
r 11 V VI v.1.I 

·----->----

7.0 9.::, 11;. () 19.~ 31.5 11.8 6.8 

10.') l~.6 10.3 21.l l'{ .8 20.6 4.7 

6.:, 9.1 12.3 '22.0 9.6 34.6 5.9 

l ),O u .o 8.8 7.9 9.2 110.0 10.l 

a.o 30.2 16.3 12.l 8.o 18.6 6.8 
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~. 
~;~:-r;;;;: , • d-. 

~~:_;--r~:_: :J'~!~~~:'.°'.:..:_. I VII 
lo .1:00 ! .lil.9 7t.. 7 ;~0.2 12.8 18.o io.3 8.4 io.s 19.8 
1 

">.·. \' 
1 ! >H ···• r• r. 0 17 6 13 0 8 5 ll 1 "6 0 l" 0 • . :~ -~ l .. ·' ~ l '. / .. : :! • • • • • ' • .. • 

. ~·'-' i .1·~~ ! 1e .• • lio.o e.o 9.0 -'2.o i2.o 111.0 5.0 

.i-.·, . .Ci.<j \ 7•.o ! 15.0 ¡ 1•.o 9.0 10.0 a.o 30.0 14.0 

·~~:~_ ..... ~.: .. ~·: j__!:_?~_J ~1~·9 12.7 28.8 13.0 16.8 3.9 

G).6¡12.R 112.li l 19,9j10.6l19.4 111.31 

VII 

9,5 15.0 13.5 25.0 14.7 

l~.8 15.0 7.9 19.l 8.7 



- :n -
C A.PlTULO IV 

D I S C U 8 I O ff • 

Se aab• Ql.Mt las t'cnlca1 de croutograt!a en ll1cro-colu¡¡ 

na •• &l,..ln& P~Mnt.a.n •lguna11 caugaa de error. como aon. ~ 

1* 1nt•rtu••nc1& d• cro=.6ge~n que elu19n Pl"1nc1¡>alMnte en-

1•• tracdonAla corNtspondl•ntea a deh1dr<>•p1andl'Qat.rona 1 • 

an4ro11t4r;')1U1 1 l•• t:-anetoreac 1onea que autren loa 1'7-ceto-

••t erold•• durante la h1drdllo1e 'c1d.a 0 lo ~u• Ol"lglna clllll-

bloa en IJ\I il-Ol&r1d.ad• c-.nct.-r!at1ca tur.dl.l!Mnt&.l para la a.c. 

parac16n croaaatogr,t'1ea. 

!1n ~rgo. •• ha encontrado que ••ta técnica permito • 

3bOrd&.l' ol ••t\lldlo d•l Cw\c1onaa.1ento auprarr.nal 1 en algu· 

noa ca101 propol"c1on.arl• •T~da al cl!n1co y al 1nveat1gador, 

puoe •• obuna.ron 1 

lo.- D1t•renc1&a en la oxcr6c16n de 17-cetoeatoro1ª 

d•• ur1n&rlo• en suJotoa nonaalee e hlpertonaoe, encontrind,2 

a• c1tr•• ~. b•J•• ~ara '•toe Últ1.D01 y una reepUo•ta 1nte

r1or al eetÍ'a\llO con ACTH. 

20.- En loa caaoe de h1pertena16n predomina la excrs 

c16n do ll-ox1·17-ceto11t.or<>lde1. 

30.- Bn el ca•o I 20 hAJ un predoa1n1o 1.w;portante·

en la e:xcrec1~n de an4roo1torona 7 auaento on eu •l.11linac16n'.' 

dupu'• 441 ia adm.1n1etract6n do ACTH, ó11te comporta.a.lento -

anonsal puede ex¡¡11c&l"N porque oe trataba de una mujer cu¡a 

')1pert•ne16n arterl•l " acomp&nsba de h11"sut1ao. 

De donde, con l•• debidas roeervae, M p1.1t1de concluir -

que Md1ant• etta t•cnlca h&:r po111b1l1d&4 4e 1dent1t1car al

a~• tipo« de p.&tolog!a 11upr&M'enAl que &C09Paflen a ll\ hl•• 

pertena16n 1 '•toa reaultadO• parecen peraltir •l ol!n1co un 
H 



- 34-

••t.ud.1o riil• p~~l~o, ~uo lo •c•rque al nupueato origen aupra 

f't'l'3&1 de c1•rtom ~ae'~ de h1p•rt~na16n llJ't~1•l. 

&~ 101 au~~too hlp•rt~n~o~ &e or.eutntra en genc~•l una -

ucrtd~fo f)'Ot.r-• (1., •nhro1d•n 1 lH c&peulaa aupr&rrenalea -

.on u1p.30• de r-l"np-on<Sll'r al eat!nulo con AC'l'H awaent4ndo 1a

ou·r•c1Ón d4'! l l-c:d-l7~oC"11to.atero1den, oup~r1or a loa norma-

10. ~ p·.~{Sf! tnt•u·¡ir•t.Ar ;·O'l·O upru16n do un poa1ble tra.11 

torr-.o •n nl Mt.a~oHe=o <!'n.:.i.Mt1co de loo C!llttu:•o1dea. que 

lC8 •¡,t"llA1M A l.tt J>T<Xhicd6n lH!\ctt"tl\!a de h01'll0n&8 tMD OJtige_ 

na4a•, 11«ndo lto h<°IM.l!OnAD do acción h1pert~na1•a coapue1to1 

d• 21 c•rtKtt\O• t"On 011ge,,,.c1Ón de 1Jilp0rtanc1a. 
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10 •• Jfo u onr:ontr-AM>n dlrerenc1u e11pee{t1caa e.n la e.x

crtc16n 4o l7·c~to@1t4!:-0lde11 par• cada aexa. 

10 •• Todot lo11 trn,f4!to11 nonMh11 prenl!'lntar<>n re1pueeta P2. 

11U•• 11l •uthwlo con ACTII • 

• Jo.* L4 qz<"rl!d&r ~ci 5-hoandrcntnrtlna en auperlor en 

ue ltl'.1JeN111 que <:n l<>11 t.or.!>r.,11, écto ti~ haco 111411 patente de,! 

pulo di\! h apl!~od6n c .. h hon:.onn. 

-o.- t.n lon P'\IJ.Pf.oo h!p<lrt1Jtn11Q11 ne 11ncuentra menor cant1 

41d d11 1f., . .,.t_.oq11tN•old<"11 totalt"ll 'J UM rupuesta pobre en C!. 

ti t«:1:11• loo ,·JJJnon 4l <tctÍJ::'JlO \·on ACTH. 

!j.o.- F.:i \op rlllM7fÍ il4! ht::'~rt1m11~6n. la crxcrec16n de loa -

•1tet"átéi\'1> i¡''" . o:.rt ~\,,:¡.-;. :11 f'rArr·11S:i beta eo encuentra no

Ubll!~<11nt" •H~!".1t;· .• ~<ll\, pn11,!c::.1n..·rn110 ln él1:alnac16n do ll-ox1-

l7·<"t:o~~t .. ro~<~(ll1 qa<1 111! h•-cmt.ln i1e11pui5D de la adtdn1atrac16n 
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..s;..,A~Q no~ rr!lcc1 n, 
It IV V V.L VII 

"'·º 23.0 9,5 lB.o 4.5 
6.3 23.l! 12.!J 20.6 10.3 

~.o 32.5 5.0 13.0 4.5 
e.s 1.1 2.6 7,i¡ 6.2 
9 .!' 15,1¡ J¡,5 io.·r 6.1 
a.o 14 .. 5 l!.8 10.2 10.6 

7.01 

lí;. ;;.-r~~;-r. ·:- --~¡. -~~:; ~ ~----~l ¡--:;-;,--11-~---::-
1 t t'Mdoi> ¡ 1\"t<:Up. ¡i,,r•¡;. ' : ¡ n l!I IV Il 

r·--;-,.·~~~9~--t1·--;.;-;;· \ ·;;~:·:-- 1

1 

l'l.0¡1,.0 ¡n.s 22.0 9.0 2i.s 1.0 

¡ :c \ LC.S.J .r·,r 1 '.."6.o 3.f;
1 

~,.6 ¡10.0 33,5 15.0 ~l.O 11.l 

i ) l ~.~(r:\ 1 l.~:''.' ¡ :.~.~ ¡
1 

'i",Ol y,5 25.0 31.5 7,5 11!.5 5,0 

' ¡ 1 
"' 1 - . 1 

• ~ l ! >i:; •) 20 Q 9 o 3 l 7 5 6 J¡ ';, l.20'1 ! l.O~o· '1'.•·'.: 1¡ •1. \-'"·'- •., . · • • ' l l .:'~O ¡ l .t')'..l·J l; 8•'.J.6 l Fl.7 36.9 18.6 13.9 4.3 l0.9 4.7 

: ·; ¡ l.}'r'.l J l.2Jll 91.¡¡ J 9,15 38.0 2i.o ii.B 4.2 io.o 5,1¡ 

, ___ .. -- [10.3¡23.3 !1a.3¡20.2 j 1.1 !14.2 1 6-61 
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D I n L I O O R A P I A , 

l.- Vll<:1ris. R.1 t'nrJn~r t.¡ C<·iaUtat1ve otud11'1n or nr.utral 

17-tetoster<>1lll'I •n nvni:.a1 t1\lbJ11ct11, J. Cl1n. Rndocr.1nol 

12; &' "F ¡ l 9S2 • 

2.~ Manual ti~ L.1't:on1tnrto t\~ lloM110naa. Ho11p1tal do ia8 En

íeM!~.11<1~11 dr. l& ~iut¡·t.: 16n. i95l¡, 

3.- Thorn. O.: D!ngnonla u.n<.l Treateient ot Adron11l Inautr1-

c1ent7. Siicon<1 &:!Hh•n. ')S.1951. 

.\,- Dort11irn, tl. ¡ S.l11pl"i'• R.; l7-cetoeatero1dea en la orina 

hua!!l\ll, i"rogroooo do la &T.llocr1nología Clínica. 220; -

1951. 

5.- &!7lt!1, H.; F..n\lócrlr.olof,l:\, !19, 1952. 

6.- JUoon, H.¡ !tn¡::11tro~, il.; nH~ l7·keto11t11t·o1d11: ·~11111r orJ. 

gln, df't«!rz1r..at1on 11nd S1¡;n,tf1cancl" Phyo1ol. Rev. 30; 

7.- Lhbt:1~.11n, S.; Do'br1nl'.'r, !.; et al.; Ident1t'1cat1on and 

healthy en<! dlnenned per~onn. J. Blol.Chem. 172;263;1948. 

8.- L!1Jb11r.ir.an, S.¡ !'raot::, B.¡ et Al.; Inolet1on ot three -

now ~t~l'01d tr1olt1 rro::l hu.--.ane ur1no, J. B1ol. Chom. 

20•; 491. 1953. 

9,. D1""t1una0, !:t.; H\1111 1n•t Veld, L.; et al.; "17-ketoat~ 

ro1d II• Iaolr.ted rro~ ur!ne; 1ts react1on w1th hydro·

chlor1c ac 1d. Jlat1.u•e. 162; 492. 1948. 

10.- D1no11Q.11nao, E,¡ Huh 1n't Veld, L.; et al.;CJ,1n1cal me

thorl tor tlHI chrO!!\!I to;;raph1c color1metr1c determtnat1o,n 

ot ur1n.&r)' 17-ketcoteroide. II. Normiil adul t11. J • Clin • 

Rndocr1nol. 12¡ 661 1952· 

11.- P1eaer & P1eoer. OrgAr.1c Chel!l18try. Second ed1t1on,992· 
( 1953·) 



- )7 -

lZ.- A.:iuara, H.R.¡ IUcro-111lt0<10 f>AX"A el rracu1onam1ento de 

A.lr• 1 l}.crte l7-~etoetitero1de~. T'e1e protee1onal, Pa

tul t..ad de QuÍ11l r 11 • 1953. 

l).-t)Obt>1r.er, J, .. ¡ L1o1't>1'.nn, S.¡ Rhoade, C.; Methoda ror -

lh• !•~lat1on and quant1tat1ve eot1mat1on or neutral -

ntll:-<)lrla f)Nt11ent 1n h\UMlna w-1ne. J. B1ol, Chem. 172;-

2~1 ¡ 19118. 

1~.-Zyp.r.mt.ow1e:, A.¡ Wood, H.¡ et al.; Studiea o! ur1nary 

li-ketont~rotd exrr~t1on by ~ann or a new m1cro-chro-

aat.o¡.raph1c rract1or.At!on procedure. J.Cl1n. B.ndocr1--

Ml. 11; 578¡ 1951. 

lS.-Pond, H. J A. islr.ro-i:hr-oe.atogr11ph1e method ror the aeP§. 

ratlon ot carto1n frectton1 or 17-ketoetero1de 1n hUlllA. 

n~ ur1ne. Lanret. 261; 906; 1951. 

l6.-!.11eirccga, A.; Enluad&n do la t6cn1ca ;¡.1ra la aepara

d6n •"l'OUto&ránca de ceto-l7•eotaro1dee en micro-co

lw::.."14 de t1l\Í:;.lr..11. 1"6iih pNJft'Bional. Facultad de Qu!-

l:tlc:a. 19)}. 

l7.·i'1nc1.111, O.¡ A rthu·nnl rh;rth.":l 111 the l'XCrot1on Of urillll. 

r"f kctol'ltf'lr<>tcltt by yo1111g t".l?n. J. Cl1n. En<1ocr1nol. 3;-

195¡ l9ll3. 

16.~Pond, H.¡ 17-kctoetctro1<1 tract1on.at1on etud1&a by a -

a1cro•ch.roeatogrnph1c techn.tque 1n endocr1ne d1uorders. 

J. or Endocr1nol. 10¡ 202J 1954· 
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