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|.-|NYRODUCC|ON.

[alvtan numerosoy eshidion que hon rslacionads ta hipercolesterolamia con
lo stiopalogenia de by alero tpron i (R y 9)

Lo onlige idn por neitte anhe Yoy Diper alestmnlemio ¢ lo ateron Terondy, ha
interateadn o toy o Ahagpay, pebn mytod i lay dhogas o dnt Londne, ol calasterol
et oo o de Ty togidoy, tomu maadin prolitao oo trgpéutlen vn 1y atacone larosiss
(2, \h

i wst ospes bt ban edudiodo ena v e du drogay como el avido nleotl-
nica, loy hormanoy tieoideos ¥ Ty henmanas sesuales, que por diferentos o anbamay
producen el descento dnl o lesteral det sea e fos tejidos; sin e s v astud)
dioy tecianiny e ha demonteado qore Tor deogan eticac ey pang descondm los niveley --
del weoro, o Wan o wacéy de maditiv ar Lo funcion voidea (103

Varing autores han ovtudiido fa celacidn entie T bone idn thiodldea y ol coles
1oiob det e v for tegrdon [RAN T I 14, 10

Pasta b fee ha tanto os dosjay hipan alevtenbemlantey, como oy procodi=-
mientoy paa irelos e Yiperns olesterolemin c--pmmmnhﬂ y ateros lorly, wlamonte ve
w han enbucado desde el avpecto dot metobiobisma del colostarol y de loy Hpldes, -
Repe fontomonte (10 1) se ha consideado Fan intenedad toney dol metabollimo del co

lesterol con el do o hidratos de carbano y du oy proteinags,




s ol estudio de las relaciones de la glucosa -

En lo presente tesis abordamo!

sangufneo con lo hipcrcolonorolomio inducida por diferentes dietas con y sin inhi=

bidores de lo funcién tiroidea.




H-METODOSDE ESTUDI O,

Los experimentos se realizaron en ratas machos, cuyos pesos variaron entre
168 y 393 g . alimentadas con dieta comin "Purina Laboratory Chow" .

Para su estudio los ratas se dividieron en seis lotes, de ocho ratas cada uno
a las que se les administid durante fos dos primeros semonas de observacidn dieta co=

mdn, vy luego los dietas con los substancias en estudio como se indica en la Tabla --

No. 1
TABLA No
DIETA,

LOTE

Colesterol  Aceite de  Metiltiouracilo d-tiroxina 1-tiroxina

‘ ajonjoli

AMA 1 NO NO NO NO NO
AMA 2 0.25% 25% 0.5% NO NO
AMA 3 0.25% 25% NG NO NO
AMA 4 NO NO NO 200 meg/It NO
AMA § NO NO 0.5% NO NO
AMA 6 NO NO NO NO 40 mcg/t

La d=tiroxina y V=tiroxina se administraron por via oral en el agua de bebi



da 200 mcg/It. y 40 mcg/11. respectivamente, Las ratas ingirieron aguo ad-libi-

tum,
Antes do administrar lay substancias y en los tiempos que se indican en los

cesultodos, se recogid sangre por puncién de la cola, para dosificar:

Colesteral por lo tecnica de Carr v Diekter (1)

Glucoso por lo tecnica de Somogyi-Nelon (12)




DETERMINACION DE COLESTEROL TOTAL POR EL METODO DE
CARR Y DREKTER (1),
Reactivos.
Acido ocético glociol R, A
Anhidrido acético R. A,
Acido sulfirico R, A,

Solucidn patén de colesterol,

Se disuelven 0.2 g. de colesterol cristalino, (p.f. 149° C). en aproximada
mente 50 ml, de Gcido ocético glocial y se ofora a 100 ml. con el mismo écido acé-
tico,

Reactivo de 4cido acético-dcido sulfdrico.

Poner lentamente 100 ml. de dcido sulfirico concentrado en un matraz o--
vaso de precipitado de 500 mi, conteniendo 100 ml, de 4cido acético glacial, se--
mezcla el contenido por ligero rotacién hosta que la adicién hay o sido completa,

Se enfria la mezcla o temperatura ombiente antes de usarse,

Reactivo Deshidratante.

Se mezclan 10 m!, del reactivo de dcido acético-acético sulfirico 1:1, con

un volumen igual de dcido acético.
METOD O,

Se prepaia un blonco de reactivos que lleva: 0.2 ml. de agua destilada, -
0.8 ml. de &cido acético glacial y 4ml. de anhidrido acético,

Para cada serie de determinaciones se preparon 2 tipos que llevan 0,2 ml,
de solucién patrédn de colesterol, 0.2 ml. de agua destilada, 0.6 de Gcido Gcetico
glacial y 4 ml. de anhidrido acética.

Para la determinacién de colestero! total de cada suero problema se utili -
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zan 2 tubos de ensayo propios para contrifugar,

Se miden exactamente 0,2 ml, de suero en cada uno de estos tubos, uno de
los cuoles seré empleado pora llavar a cabo la dosificacién colorimétrica del coles -
terol total, por medio de la reaccién de Liebermann-Buchard, y el otro como blanco
de color del swero problema.

A &stos dos tubos se les agrego 0.8 ml. de Gecido acético glacial, se mezclo

ligeramente y 1o deja reposar de 1 - 2 minutos, después de los cuales so procede a -

la extraccién y desproteinizacién del suero, afadiendo a cada tubo 4 ml. de anhi--
drido acético que se dejo caer libremente sin que toque las paredes del tubo.

La precipitacién de las protefnas empieza después de haber anadido aproxi
modamente 2 mi, de anhidrido acético.

Se centrifugo durante 5 minutos 0 200 ¢ .p.m. y se decanta el liquido sobre
nadante a un tubo similar adecuado para e! desarrollo de color.

En ese momento se separan los blancos del suero, de los p. | emas.

Se procede ahora a la deshidratacién poniendo una gota de -activo deshi-
dratante a cada problema, os7 como, ol blonco de reactivos y a los tipos dejéndolo~
caer libremente. Se llevan tanto el bianco de reactivos como los tipos y problemas a
un bafo marfa a 25° C, una vez que los tubos han alcanzado ta temperatura del ba-
fo, se agregd 1 ml. del reactivo de dcido acético-dcido sulfirico a cada uno de los
tubos empezando por el blanco de reactivos, se agita y se regresa al bafo.;

Esto se repite con cada uno de los tubos, procurando que el intervalo entre
cada uno de ellos sea de un minuto,

Se esperan 20 minutos después de haber agregado el reactivo para el desa -

rrollo de color ptimo, despuéds de los cuales se lee la densidad 6ptica en un espec~

Se ajusta el O con el blanco de reactivos y se debe leer en el mismo orden



zon 2 tubos de ensayo propios para centrifugar,

Se miden exactamente 0,2 mi. de suero en cada uno de estos tubos, uno de
los cuales terd empleado para llevar a cabo la dosificacién colorimétrica del coles -
terol totol, por medio de la reozcién da Liebermann-Buchard, y el otro como blanco
de color de! suero problema.

A &stos dos tubos se les agrega 0.8 ml. de écido acético glacial, se mezcla

ligeramente y 1o deja reposar de 1 = 2 minutos, después de los cuales se procede a -

lo extracciédn y desproteinizacién del suero, oiadiendo a cada tubo 4 ml. de anhi--
drido acético que se deja caer libremente sin que toque las paredes del tubo.

La precipitacién de las proteinas empieza después de haber anadido aproxi
madamente 2 ml. de anhidrido acético.

Se centrifuga durante 5 minutos @ 200 r,p.m. y se decanta el liquido sobre
nadonte a un tubo similar odecuado para el desarrollo de color.

&n wse momento se separan los blancos del suero, de los problemas,

Se procede ahora a la deshidratacién poniendo una gota de reactivo deshi-
dratante a cada problema, asl como, al blanco de reactivos y a los tipos dejéndolo-
caer libremente. Se llevan tanto el bianco de reactivos como los tipos y problemas a
un bafo marfa a 25° C, una vez que los tubos han alcanzado la temperatura del ba-
Ao, se agregd | ml. del reactivo de écido acético-dacido sulfirico a cada uno de los
tubos empezando por el blanco de reactivos, se agita y se regresa al bano.;

Esto se repite con cada uno de los tubos, procurando que el intervalo entre
cada uno de ellos sea de un minuto,

Se esperan 20 minutos después de haber agregado el reactivo para el desa -
rrollo de color éptimo, después de los cuales se lee la densidad Sptica en un espec-
onds ds 620 4

-~ A
Wil Ug ud ",

Se ajusta el 0 con el blanco de reactivos y se debe leer en el misiwo orden



en quo te ahadié el reactivo para que el tiempo tea de 20 minutos lo més exacto Po
sible,
A los blancos de! wero preparodos antoriormente, te les agrega | mi, de -
bcido ocético glacial y se lee directomente ol final.
Se obtienen los siguientes datos:
Lectura promediode los tipos. . . . . . ... ... 0 e, .8
Lecturo promedio de lot problemas. . . . . P -}
Lectura del blancodel problema, , . . . . ... ... ........b
Cantided de colesterol contenidoenel tipo. . . .. .....(0.2ml. -
osea 0,4 mg.)
Factor de correccibn, .. . . .. .. O N 119
Cantidod de sueroempleado. . . . . . v . v v v v v v s v o .. 0.2ml

Se caleula lo cifra de colesterol por la siguiente férmula:

. de colesterol total/100 ml._ p=b
mg. de colesterol total/ ml. a x 0.4 x ](')0 < 1.01

202
Simplificando:
mg/lOOml.:__E"_b x 202
En el curso de éste experimento, se utilizé el Choles-Trol como patrén,
£1 Choles-Trol es un control de colesterol de valor conocido, el empleado-

en &ste caso fué de:
202 mg de colesterol por 100 ml, y de 200 mg. de colesterol por 100 ml. -

El empleo del Choles-Tiol, e efectud en la forma siguiente: on un tubo <~

de ensaye se midieron 0.2 ml, de Choles-trol, agregéndose a continuacién 0,8 ml,

de 8cldo acético glacial y 4 ml de anhidrido acética, on la misma forma en quo so

emplea la solucién tipo de colesterol.

* Correccién debida a la pureza del colesterol empleado para la estandarizacién -
del colesterol tipo .



DETERMINACION DE GLUCOSA EN SANGRE POR LA TECNICA DE SOMOGY|=--

NELSON (12),

Preparacién de Reoctivos,

a.-

d.-

e.-

Disolver 25 g. de corbonato de sodio anhidro, 25 g. de sal de laRo-
chello, 20 g. de bicarbonato de sodio y 200 g. de sulfato de sodio -~
onhidro, en cerca de 800 ml. de agua destilada y diluir o un lito. -
Filtrarsi es necesario, ésta solucidn debe guardarse a temperatura ip_
ferior de 20 grados. Después de 20 dias aparece un sedimiento,
Solucién de Sulfoto de Cobre pentahidratado al 15%, contiene una a
dos gotas de Ac. Sulfdrico conc. por 100 mi,

Reactivo de Arseno-Molibdato:

Disolver 25 g. de molibdato de amonio en 450 ml. de agua destilada,
atadir 21 m!, de ac. sulfdrico conc. mezclar, afadir 3 g. de  ~=--
NOZHASOA' disuelto en 25 ml. de agua mezclar y colocar en incuba-
dora a 379 C, durante 48 horas.

Solucién de Sulfoto de Zinc con seis moléculas de agua al 5%.

Solucién de Hidréxido de Bario 0.3 N,

Fittrado Libre de Proteinas,

En un matraz o en un tubo grande se colocan 15 mi. de agua, 1 ml, de san

are, se anaden 2 ml, de hidiéxido de bario y 2 ml, de sulfate de zinc,

El hidiéxido de bario deberd agreganse poco a poco para obtenor mejor la-

precipitacién de protefnas; una ves que se ha agregado ol sulfato de zinc doberé --

agitarse el tubo por inversidn y filtiar en papel filtra, obteniéndose ast el filtrado -

libre de proteinas, que deberd ser un liquido incoloro,



Un ml, del filtrado anterior se coloca preferentemente en tubos de Folin -
(aunque no es indispensable) graduados @ 12.5 y 25 ml. Se anade | ml. de la mez-
clo a=b (preparoda cuondo se use) conteniendo 25 partes del reactivo u y una parte-
del reactivo b; se llevan los tubos o bano de aguo hirviente, durante 20 min, des---
pués se enfrion por 5 min. en agua frio, se anade un ml. de solucién de Arseno-Mo-~
libdato y se afora hasta la marco de 25 ml. con agua destilada; se mezcla por inver-
sibn y se lee con filtro 520,

Se preparo un blanco de reactivos y un tubo tipo o control en la siguiente-
forma: el blanco de reactivos se prepara colocando un ml. de agua en lugar del fil-
trado, se sigue exactamente ¢! mismo tratamiento afadiendo 1 ml. de soluciéna - b
colocendo por 20 min. en ogua hierviente enfriando y anadiendo 1 ml. de Arseno-Mo
libdato se afora con agua a 25 ml. y se lee.

El tubo con solucidn control es decir con Labtrol se prepara efectuando-
un filtrado en igual forma que la sangre problema colocande 15 mi. de agua, 1 mi.
de Labtrol, 2ml. Ae hidréxido de bario y 2 m!. de sulfato de zinc se filtra y se to
ma un ml. de este filtrado siguiendo la técnica anterior,

Una vez que se tienen tanto el blanco como el problema y el Labtrol se -~
lee con filtro 520, ajustdndose con el blanco de reactivos a 100% de Transmitancia.

Para calcular los mqg. de glucosa por 100 ml. de sangre, se empled la si-=

guionte férmula:

D.O.P,
DOTT x M

D.0O.P, Dunsidad Optica del problema,

" D.O.L. Densidad Optica del Labtrol,
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M mg. de glucosa que contienen 100 ml. de Labtrol,
El Labtrol es un control de glucosa de valor conocido, el empleado en éste

caso fué de: 105 mg. de glucose por 100 ml .



.- RESULT ADOS,

Variaciones del Colesterol sérico on el Lote Control (AMA 1),

Durante los 105 dias de observacion, el colesterol sérico varié entre 85,2

y 82.8 mg/100 ml. como se puede apreciar en la Tabla No. 2

TABLA No. 2

Lote AMA |

Dios 0 49 65 77 9N 105
Rato No. mg/100ml. mg/100mi. mg/100mi. mg/100mi. mg/100mi. mg/100ml.
1 112.48 79.28 95.35 93.02  ------- 85.99
2 81.54 77.79 19.19 92.20 105.92 85.99
3 78.03 66.57 95.35 79.15 90.03 77 .91
4 75.92 65.45 LETES 75.07 79.44 80.11
5 89.98 67.32 100.73 85.68 101.94 85.26
6 85.76 65.45 106.89 88.12 72.82 76.44
7 49.72 52.36 Rt 101.18 95.32 89.67
8 108.24 74.80 1264 .88 91.39 92,68 81.58
MEDIA 85.2 68.6 107.3 88.2 .1 82.8
6 Y19.4 8.5 12,9 ' 8.2 1.6 ta.4
E.T. 6.9 3.0 5.3 2.9 4.4 1.5
————— murid y se sustituyd con otra rata

no hubo determinacién

e 342 .= Cuadrado do la diferoncia de cada-
aa!
o | A
una de los valores con respecto a la
media,
e

{a

n.- NoOmero de animales que entraron en

el experimento.
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Loy voriaciones del colesterol sérico producidas por la dieta hipercoles=-
terolémica mas metiltiouracilo durante los 105 dias do observacién, se proporcio--
non en lg Tablo No 3

TABLA No. 3
Lote AMA ?
Dios 0 49 64 77 ?1 105

Rota No.  mg/100m! mg/100 ml mg/100 ml mg/100 ml mg/100m! mg/100ml.

9 82.87 130.35 113.81 70.22 104,28 —mmm--
10 71.60 116 13 138.42 83.79 126.15 113.38
n 54.3% 112.18 100.73 87.78 9.71 73.01
12 63.64 143.78 141,49 75.00 102.60  104.79
13 92.82 152.47 176.87  134.86 191.74  180.39
14 125.97 103,49 129.19 91,77 —eme-- 111,67
15 47.73 127.98 176.87 118,10 -m---- 154,62
16 96.13 142,99 163.02 142,84  emecm= emeoe-
MEDIA 79.3 128.6 142.5 100.5 124,2 122.9
G +25.4 t17.0 1281 1275 39,2 t 38.2
E.T. 9.0 6.0 10.0 9.8 17.8 15.9

...................... No hubo determinacidn
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Las variaciones del colesterol sérico producidos por lu dieto hipercoles -
terolémica sin metiltiouracilo, durante los 113 dias de observacidn, se proporcio=-
nan en lu Tablo No . 4,

TABLA No.4
Lote ANA D
Dios 0 56 70 84 98 113

Pate Mo, mg/100ml mg/100 m! mg/100ml mg/100 ml mg/100ml mg/100 mi

17 96172  —emee- 98.43 84.84 74 48 98.56
18 84.59 64 32 96 86 71.41 77.61 82.72
19 19,19 71.06 78.43 111,41 91,72 —e-e-
200 meee- 68.81 98,43 81 41 68.99 89.76
21 84.59 80.78 93.04 92,55 92.51 95.92
22 96.12 74.05 103.04 83.98  ~=--- 80.08
23 93.04 74.80 94 58 83.98 101.92 80.08
24 83.05 72.55 83.82 58.27 80.75 68.64
MEDIA 93.8 72.3 93.3 83.4 83.9 85.1

2 t12.6 50 183 1152 2.6 t10.2

E.T. 4.8 1.9 2.9 5.4 4.4 39

.......... weansunsmanasns No hyba determinac!dn,
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Las variaciones del Colesteral del suero producidas por la dieta normal -~

més 200 mcg/ 11, de d-tiroxina, durante los 102 dias de observacién, se proporci--

non en la Tabla No. 5.

Lote AMA 4

Dias 0
Rata No. mg/100m!
25 65.25
26 69 60
27 51.47
28 58.72
29 79.75
30 74 .67
31 50.75
1 53.70
MEDIA 62.9
a 1.0
E.T. 3.9
- === Murld

60
mg/100 m
83.43
67 .67
65.81
67.67
64,89
99 18
86.21
76.4

£13.5

5.1

- i .o
No hubo determinacion

74

mg/100m!
95,49
85.11
114.18
88.23

112,10

96.0
*14.2

59

88
mg/100 ml
54,31
72 70
74.46
63.07

90,22
68.3?
95.48

74.0

5.5

102
mg/100ml
101.46
05 .23
99.37
83.68
125.52
85.77
94,14
98.0
13.8

5.3
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Los variaciones del Colesterol del suero producidas por la dieta normal més
metiltioutacilo, durante los 118 dias de observacidn, se proporcionan en la Tabla -
No 6.

T ABLA No.6é
Lote AMA 5§
Dios 0 60 74 88 102 118

Rata No.  mg/100 ml  mg/100m! mg/100 ml mg/100ml thg/100 ml mg/100ml

? 97.15 98.86 159.28 145 .81 159.06 115.87
3 112,37 83.46 142,19 175.49 152.31 118,82
4 103.67 77.04 109.55  ====-- 173.52 108,02
5 81.92 95.01 134,42 172.05 168.70 117.84
6 126.87 83.46 131,31 172.05 171.5¢9 119,80
7 89.92 70.62 - R I N e s
8 115,27 91.16 129,75  =mwe-- 180.26 117.84
9 89.90 80.8% 112,66 161,72 —eeees 121.77
MEDIA 101.5 85.0 131.3 165.6 167.3 17.1
28 = 15.3 L 9.4 17,1 te *10.0 LN
E.T, 5.4 3.3 6.5 5.4 4.1 1.5
----- Murié
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Los variaciones del Colesterol del suero producidas por la dieta normal mas

40 meg/1t. de 1-tiroxina, durente los 118 dfas de observacion se proporcionan en =

la Tablo No. 7.
TABLA No.7
Lote AMA 6
Dios 0 62 76 90 )3 118

Rota No. mg/100ml mg/100ml mg/100 ml mg/100m| mg/100 ml  mg/100ml.

10 55.82 79.96 82.17 106. 44 133.47 80.52
1 89.90 115,05 135.29 182,80 85.36 126,68
12 89.90 108.52 94.62 142,31 74,49 107.04
13 12,37 aeeees 95.45  ~--e-- 91.5¢ ——--
14 67.42 106.08 83.80 136.52 66.73 84,45
15 92.07 105,26 84.66 151,56 99.32 77.58
16 73.95 99.55 78.85 118.01 77.60 94.27
17 90.62 105.26 88.81  ------ 69.06 100.16
MEDIA 84.0 102.8 92.9 139.6 87.0 95.8
a 17,6 t 1.3 £17.9 2 26,6 .7 t17.3
E.T. 6.2 4.3 6.3 1.0 7.7 6.6

Simemmmmm e Murld

....... =<suanawe No hubo determinacién




Los variacicnes del nivel de glucosa sanguinea en el lote AMA 1 (lote con
trol) durante los 126 dios de observacidn, se pueden apreciar en la Tabla No. 8.

T ABLA No. 8,

Lote AMA )

Dios 0 126
Rato No. mg/100 ml mg/100 ml.
] - 18,2 §7.2
? 118.2 140.4
3 103.2 108.1
4 108.8 91,2
5 142.2 93.3
6 . 94.8 110.8
7 96.5 88.0
8 116.0 105,1
MED!IA 111.8 102.7
a + 15,4 X 17.6

E.T. 5.5 6.2
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Los variociones de la glucosa sanguineca, producidas por la dieta hiperco--

lesterolémica mas metiltiouracilo, durante los 125 dias de observacién, se propor --

cionan en laTabla No. 9

Lote AMA 2
Dias

Rato No.

9

10

R

12

MEDIA

E.T.

------- “cuuscueasacsanamese No-hubo deteiminacién,

0

mg/ 100 mi

106.
?7.
97.

107.

126.
121,
135,

12,

7

6

T ABLA No.

56

92.
60.
70.
60,
66,
108.
120.
108.
85.

24,

mg/ 100 mi

4

0

8.4

mg/100 mi

i

98

82,5
98.7
93.7
83.7
75.3
90.3
94.8
67.8

8.1

3.1

125
mg/100 ml.

100.5

100.5
49.1
89.3
71.4

100.5
76.5
80.7

1 19.6

7.0
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Los variaciones de la glucosa sanguinea, producidas por la dieta hipercoles
terolémica sin metiltiouracilo, durante los 125 dias de observacién, se pueden apre-~
ciar en la Table No. 10,

TABLA No. 10

Lote AMA 3

Dios 0 56 98 125
Rata No. mg/ 100 m! mg/100 ml mg/100 m| mg/100 ml.
17 90.3 100.0 134.5 133.8
18 78 7 134.4 113.5 133.8
19 75.7 122.4 86.3 130.3
20 61.2 133.3 157.3 152.8
23 116.6 110.2 99.9 126.8
22 64.1 89.6 = e-ee- 1141
23 122.4 106.0 110.4 125.4
24 99.1 ?1.5 98 7 135.2
MEDIA 88.1 110.6 113.8 131.5
o *22.7 *17.5 + 24,2 +£10.8
E.T. 8.1 6.2 9.3 3.8

------------------------ No hubo determinacién,
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Las variociones de glucosa sanguinea, producidas por la dieta normal més
200 mcg/1t. de d-tiroxina, durante las 124 dfas de observacién, se proporcionan -
en la Tabla No, 11,

TABLA No, I

Lote AMA 4
Olas 0 60 102 124
Rata No, mg/100 ml, mg/100 ml, mg/100 ml. mg/100 ml,
25 176.4 87.3 119.6 105.6
26 163.8 97.7 104.8 121.8
27 151.2 103.1 91.3 -
28 159.6 91.5 155.4 -
29 142.8 83.2 1141 -
30 159.6 - -, S
31 163.8 63.2 122.7 153.6
1 .- 79.0 112.9 112.7
MEDIA 159.0 86.1 116.7 122.7
g +10.5 r13.0 9.7 +21.2
E.T. 4.0 5.0 7.5 10.6

-, =, = = Murlo.



Las variociones de lo glucosa sangulnea, producidas por la dieta normal -
més metiltiouracilo, durante los 124 dfas de observacién, se pueden apreciar en la-
Toblo No. 12,

T ABLA No. 12

Lote AMA S

Dias 0 60 102 124
Rata No. mg/100 ml mg/100 ml mg/100 ml mg/100 m|
2 69.1 103.7 80.0 81.8
3 107.3 78.0 118.0 N4.6
4 95.4 104.5 99.0 93.0
5 81.0 94.7 74.7 112.0
6 88.2 97.3 97.7 109.7
7 85.8 61.6 - .-
8 124.0 85.0 88.5 112.8
9 90.6 97.5 74.7 93.0
MEDIA 92.3 89 8 90.0 106.2
a- t16.7 14,5 £15.9 +20.3
E.T. 5.9 5.1 6.1 7.8
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Las voriaciones de la glucosa sanguinea, producidas por la dieta normal -
més 40 mcg/1t. da 1-tiroxina, durante los 124 dlas de observacién se proporcionan em
en lo Tabla No 13,

TABLA No. 13

Lote AMA 6

Dfos 0 62 103 124
Rata No. mg/100 m! mg/100 ml mg/100 ml mg/100 ml
10 eeeees 116.9 105.7 166.9
n 93.0 83.6 106.5 88.2
12 97.7 106.5 117.5 91.4
13 76.3 84.0 118.4 -
14 88.2 100.5 1049 eeemeen
15 83.4  —eee- 118.8 —mmemee
16 88.2 75.1 102.7 -
17 109.7 88.4 126,00 eeeeee-
MEDIA 90.5 93.1 112.0 115.0
g 110.5 £ 145 + 8.7 + 44,2
E.T. 4.0 5.5 3. 26.0
------ Murié



W,-DISCUSI ON-

VARIACIONES DE LOS NIVELES DE COLESTEROL SERICO,

Los resultados muestran que en ¢l lote control, no hubo variaciones signi -
ficantes de los riveles del colestero! del suero, durante los 105 dias de observacidn
(p>0.4) Tabla No 14

Lo dicta hipercolesterolémica més metiltiouracilo elevd los niveles del co-
lesterol sérico significantemente, durante los 105 dios de su administracidn (p<0.01),
oscenso que fué significante desde los 49 dias (p<0.001) tonto comparado en el mis
mo lote como con el lote control.

La dieta hipercolesterolémica sin metiltiouracilo, administrada durante 113
dfas, no produjo cambios de los niveles de colesterol del suero {(p>0.1), en compara
cién con el lote control. Dentro del mismo lote se oprecid una ligero disminucidn -
(p< 0.05).

La d-tiroxina produjo un aumento significante de los niveles de colestarol=
del suero (p<0.001) a lov 107 dius de so administracion, en comparacion con el lote
contiol, Dentio dol mismo lote también fué significante ol aumento (p<0,001),

El metiltiouracilo produjo un aumuento de los niveles del colesterol del sye~-
10, durante los 102 dias de su administiacidn, aumento que fué significante (p<0,001)

R o T T U Ny o B o
ofc contiol como ain ¢l mismo lofe s O,U‘).
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La 1-tiroxina administrada durante 118 dias, a las ratas alimentadas con -
dicta normal, no produjo cambios significantes de los niveles de colesterol del sue -
to (p>0.3) en comparacién con ¢l lote control. Sin embargn dentro del mismo lote,

la V-titoxina aumentd el colesterol sérico (p<0,05)
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La varincién relativo al comporar la primera determingcién con la Gltima-
de codo uno de los lotes cntre loy O y 118 dfas 1e proporciona en lo Tabla No 14

T ABLA No, W4

Lote Control AMA | ] P
0 dio vt 105 dien

(85.7) 87 .8) 057 > 0.4
Lote AMA 2

0 dim '4\ 105 dios

(79.3) (122.¢) 5.1 <0,00
Lote AMA ?

0 dlos i 49 dioy

(79.3} (128.6) 9.2 20,001
Llote AMA 3

0 dios vi 113 dias

(93.8) (85.1) 2.6 <0.05
Lote AMA 4

0 dfas vi 102 dlos

62.9) (98.0) 11,6 - <0001
Lote AMA S

0 dfas v3 118 dias

(101.5) mz.n 5.3 ‘ < 0.0}
Lote AMA 6

0 dlos vi 118 dfas

(64.0) (95.8) 2.5 <0,05

A vy B - Letas representativas de los exparimentos que-

e comparaion cntre ¥

? v -\’A 'X", - Mo diuy aritméticas de A y B, rospectivamente
pa-Xa ¥y o
‘.'J‘A'.';J'L Y] - .
\} e Mg hgsil 2) AL Wy .- Namera de animales que entraron en coda uno

do loy experimantas (A y B)
P = Probabilidad de que las substuncios en estudio scan iguales  Su valor se buscd

en Loy Tablas de Estadisticas
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Lo variacidn relativa al comparar el lote testigo contra los demds lotes, en

tre los 102 y 113 dias, se proporciona en la Tabla No. 15,

T ABLA No. IS5

LOTE T P
AMA | vs AMA 2 6.3 < 0,001
(82.88) (122.9)

AMA | vs AMA 3 1.5 >0.1
(82.8) {85.1)

AMA | vs AMA 4 6.6 <0.001
(82.8) (98.0)

AMA 1 vs AMA 5 44.0 <0, 001
{82.8) (167.5)

AMA 1 vs AMA 6 0.78 0.3

{82.8) (87.0)



VARIACIONES DE LOS NIVELES DE GLUCOSA SANGUINEA,

En el lote testigo no variaron significantemente los niveles sanguineos de -
glucosa, la comparacién entre los niveles normales y a los 126 dias dié un valor de- .
(p>0.05) Ver tobla 16,

La dieta Hipercolesterolémica més metiltiouracilo, produjo un descenso de
la glucosa sanguinea, durante los 125 dias de administracién. Este descenso fué sig
nificante, como puede observarse en la Tabla No. 16 (p<0.001).

Lo dieto Hipercolesterolémica sin metiltiouracilo , produjo un aumento de-
la glucosa songuinea, durante los 125 dias de administracién, Este aumento fué sig-
nificante, como puede observarse en la Tabla No. 16 (p<0.001).

La dieta normal més 200 mcg/ It. de d-tiroxina, produjo un descenso de -
la glucosa sanguinea, durante los 124 dias de administracidn. Este descenso fué sig
nificante, como puede observarse en la Tabla No.16 (p<0,01).

Lo dieta normal més metiltiouracilo , produjo un aumento de la glucosa ==
sanguinea, durante los 124 dias de administiacidn, Este aumento fué significante, -
como puede apreciarse en la Tabla No. 16 [p<0,02),

La dieta normal més 40 mcg/1t. de 1-tiroxina, produjo un aumento de la-
glucosa sanguinea, durante los 124 dias de administracién. Este aumento fué signi-

ficante, como puedo observarse en la Tabla No 16 (p<0,05).
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La votiacion relativo al comparar la primera determinacién con la dltima -
de cada uno de los lotes entre los O y 126 dias, se proporcionan en la Tabla No 16.

TABLA No. 16

Lote Contral (AMA 1) T P

0 diay v 126 dios

(111.8) (102.7) 2.1 >0.05
Lote AMA ?

0 dias vs 125 dias

M2.2) (80.7) 7.8 <0.001
Lote AMA 3

0 dias vs 125 dios

(88.1) (131.5)  10.0 <0.001
Lote AMA 4

0 dias vs 124 dias ‘
(159.0) (122.7) 8.4 <0.01
Loie AMA 5

0 dias vs 124 dias

(92.3) (106.2) 3.0 <0.02
Lote AMA 6

0 dfias vs 124 dias

{90.5) (115.0) 3.3 <0.05
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VARIACIONES DE LOS NIVELES DE GLUCOSA SANGUINEA, -

En comparacién con el lote testigo la dieta hipercolesterolémica mas metil
tiouracilo, produjo un descenso significante de la glucosa sanguinea, Tabla No .17

La dieta hipercolesterolémica sin metiltiouracilo aumenté significantemente
la glucosa sanguinea. Tablo No. 17

La d~tiroxina aumentd los niveles de glucosa sanguinea significantemente,
mientras que la 1-tiroxina produjo aumento pero que no fué significante. Tabla No

17,

El metiltiouraciio solo no modificé los niveles de glucosa sanguinea.
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La variacién relativa al comparar el lote testigo contra los demés lotes,en
tre los 124 y 124 dfas se proporcionan en la Tabla No, 17,

TABLA No.l7

LOTE T P
AMA | vs AMA 2 4.8 <0.01
(102.7) (80.7)

AMA 1 vs AMA 3 8.0 < 0,001
102,7) (131.5)

AMA 1 vi AMA 4 3.7 = 0,02
(102.7) (122.7)

AMA 1 vs AMA 5 0.8 >0.1
(102,7) (106.2)

AMA 1 vs AMA 6 1.6 >0.2

(102.7) (115.0)



V-CONCLUSI ONES.=

Segin los resultados experimentales encontramos que la hipercolesterolemia

producida por diferentes procedimientos, modifica los niveles de glucosa en sangre.

En comparacién con el lote testigo; (tablo 18),

1.- La dieta hipercolesterolémica més metiltiouracilo, produjo un aumento
significonte del colestero! del suero, simultdneamente a un descenso ~
de la glucosa sanguinea.

2.- La dieta hipercolesterolemica sin metiltiouracilo no modificé los nive-
les de colesterol del suero y aument$ significantemente la glucosa san
guineo.

3.- La d-tiroxina aumeni$ significantemente el colesterol del suero, con-

aumento simultdneo de la glucosa.

4.- El metiltiouracilo solo, elevs significantemente el colesterol del svero,
sin modificar los niveles de glucosa en aongre..

5.- La 1- iroxina no modificé el colesterol en sangre, pero elevd la glucosa,

4 .- Se puede oprociar que fa hipercolostorolemio producida por diferentes
dietas y substancias, modifican la glucosa,

Es interosante considerar como la dieta hipercolesterolémica sin meﬂlﬂour_g

cilo elava la glucosa eangulnea, mientras que la hipercolostorolemia inducida con --

metiltiouracilo no produce hiperglicemia y la dieta hipercolesterolémica més metil-

tiouracilo eleva los niveles de colesterol del suero y desciende los de glucosa.
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Valores de p para las comparaciones entre los valores del lote testigo ~~
con los demés lotes en los dias que se sefalan.

TABLA No. 18

LOTE COLESTEROL GLUCOSA
AMA 1| (105) M« 82.8 (126) M = 102.7
AMA 2 (105) M=122.0 (125) M = 80.7
p < 0.00 P < 0.0
AMA | (105) M =82.8 (126) M = 102.7
AMA 3 (113) M=85.0 (125) M = 131.5
P >0.1 P< 0.000
AMA (105) M - 82.8 (126) M = 1027
AMA 4 (102) M :98.0 (124) M = 122.7
P < 0.001 P = 0.02
AMA 1 (105) M :82.8 (126) M = 102.7
AMA 5 (102) M=167.0 (124) M = 106,2

AMA 1

AMA 6

P < 0.001
(105) M :82.8
(103) M :87.0

P>0.3

P > 0.1
(126) M = 102,7
(124) M = 115,0

P > 0.2



VI.-RESUMEN,

1.- Se estudian los cambios del colesterol del suero y la gucosa sanguinea,
producidos por la dieta hipercolesterolémica sola, dieta hipercolesterclémica més --

metiltiouracilo, metiltiouracilo solo, d-tiroxina y 1-tiroxina en ratas

2. - Lo dieta hipercolesterolémica més metiltiouracilo, produjo un aumente

de los niveles de colesterol con descenso de la glucosa sanguinea.

3.~ La dieta hipercolesterolémica sola, no produjo combios en el coleste =

rol sérico pero aumentd la glucosa sanguinea.

4.~ La d- tiro xina aumentS tanto los niveles de colesterol del suero como=-
la glucosa sanguinea. La 1-tiroxina no modificé ni el colesterol ni la glucosa, Ef -

metiltiouracilo produjo hipercolesterolemia sin modificar la glucosa sanguinea
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