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INTRODUCCION

Uro 4o los amincbolidos ssenciales on la 24iste «
noraal del individuo, oo ol triplefans, compuastec we
azinsdo do gran isportencia sn ln flsielogla nommel,
debido s quo presents metabolitew inlornedios, LRy
inter?® . oatribs on 1o aun s peflesw al funvionamion
to neurchornonnl, intoatingl, vors}, 650 Alpunin o
de opton patatolitos ipternodion sons 8l % Hitronie
tripte’ane, ls & Hidrewb-twiplesing & soroioninm, ol
5 Hidroxi~nopntaldenlde ¥y a1 Acide % Hidrozieindoless
acdtios: de los cunlen e intorosanie un eziudio dee
tellado pufse cads une do »#1log veprossnls parte @y
i{mportunte en dicho woosninse. Ls formacién de  une
de sllon puocde ner fndice de uns cerencia ¢ 46 um ez
ceso do cofsctorys pars el moitaboliume noroel 4o oo
ta vis do degraudeoidn dsl triptofunoy asf por sjsge-
plo, ia fulia deo vitaminas Bl, B2, ¥ B6, ioplde g -
degrudnoidn del % dAxgroxs-tripiofano & ssrotoninsg -
la inhibicién do e moncanmino=cxidase vlevs log nive
los plusandticos de werotoning ciroulunie y por 10 =
tantc o6n la orina onsi dogaparses ol ootsbolito urd-
naric o soa o} Acido 9 Hidroxi~indol-sofiicc.

Por lo diocke anteriernento 85 dospreande la igwe
portunciu de uste trrbalc eryorisential, y& que ol =

control del Acido 9 Hidroxi-irdol-acdtico nog ories-



tard sobre loa niveles de wmonscamiri.-oxidasa.

Las técniome desarrelledas haota ahors pars la
dooificncidn do avrotonina, non fluoroefirims sn su
totalided, oute renivinge sy uwpo, ya gue o nfs A4~
ffoil ls slaboranidn 4o dichas t8ontens dobide 5 gue
21 econtrol deo la fucrometyis raquis—-e adezfs do un
conocimienid fintos y exporisental dcl fendmeno, ocan
tidados smuy grandes do plasne panguineo, reactives =
de rociente prepsvavidn loax gunles debide & que la -
BOroLloning 0o 28 un srasen 2o ruting alovan &3 coato
ConRid e ralieninia.

hotualownia, an 16 olinios de Bodeorinolegio, -
ha sdguisife geasn inporiancsa 1o dosificacidn de o=
rotoning y¥ del Adcide 8 Hidroexieinfoleacdtioo ys gus
pormite llegsr sl dimgndotlios de pindponmes corcinoide
por moedie do sola evnluncidn ue o8 fousidera prushy
supoecifica on ¢l tipo de padscimionto antes ssnolons
0.

Bl términe osroircide oo splice & log tumoyss -
de lae oflulas urgontafinoe pro-ontos en el tracio -
gaetrodnieatinnly esto tojida produce una horoona -
que s la serotonins. Cunndo hay un argontafincns ¢
sarvinoide so vasian wl torrente coiroculstorio ospnti-
dudes snorouloente elevadun do sorotonins,

Pars que hey unn produsoidn oxcusives 4o geroise
nina goe noecosita ung pagk tunorsl lmportanis, o por

08to que la mayoris de los curoinoides ssan Lubdrow



considerados ya salignos por un amplio desarrollo.
Ususlnonte ostop tumores producen patastonis partie—
cularments ot ol higado.

Bl término sfindrome onroinoide se refiere & una
peris do gintonss recultontes de las exoesivas canti
dadea d¢ sarotonina en le circulsocidn wistdmions ta~—
les como bochornes en la oars y extrenidedes superio
res, calambros addozinales, disrreaes, ovidencia de -
obsirucoidn del intostine deigado, ¢to.
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CBEEEHRALIDADERS

Bs blon sabido que despuds do qus la nangre coagu-
la, desarrclls propivdeduws vessconsirictoras isportan——
tes. Baste fendoono fue ostudiasde durente afioe hasta ~-
que on lEib Page (9) aielé y oristalizéd ol agonte aoti-
vo, serotoninm, que probtablozente pucda iduntifionrso -
como ol prinoipic vapoconsirieter antes sofiaisdc. Poa~
terdsruenie o eote entuldio, la garclonins e oncontrd -
an 6l o core, ¥ etree telides talve oome entdémago, in~
teatine ¥y plagustan mansuinense

Actusivente lo seroloning aphreds somo un isportan
to trenaiesr en log porvice del sistons norvioss audtds
nomo {10). Es de interds unotny qus la serotonins es -
un potento estisulante do la cusonlature lipsy pero ¢o-
t9 ¥y los onteriores estudios ne aeen sfe quoe fracciones
del conoeinionie cobre el ocomportsmionto do la sorotoni
ra. Lo sue no deiny lugar a dudas en que la 9 Hidroxi-
triptanins 98 un iAsportante rogulador do la aotivided -
del ocurcbyo ¥y 46 otros tejidon,

Los preduction de exersoién de la sorotonina, cuye
principul concentyscidn eo encuontra on la sangro, aon
petabolitos urinarios entro los que 6o encuentra el Aci
405 iidrozi-indol-acdtico como representativo de ellos y
como modida indirecta do serotonina oirculante,
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Ya ss wonolond la importancia que tiene 1o doaifi-~
cacién de serctonina en el disgndstico diforsnoial ée -
carginoides, posro debido a que las téoniocas do dopifi-—
cogidn 4o esrosoning desarrciladas haste chors ecn f£lug
roofityicin, 1 sotolelegfas results laboricss y a 1o ves
spstons, debide sl vee 49l sapaoirofluordusizg que g~
un sparate zue dificllssnte so snouontra on laboraloge—-
rins privedcs de anflicis olinicos quo efeotdsn anfli--
sis do rulins.

Lo degiiioneidn por il tanto del Aodde 5 Hidrozie
indnl-~nedilion aipve comy soiida de ls serotoning CLpoue
Yomaey o) nfteds que preponanes, o un sdtolo colorind-
rrion, suy fuelisente reproeducibla g is lecturs fisal -
del oxiragls onlaride pusde d@tﬂrminaraa'nca oxaotitud
¥y pelectivasente por sapeotrefotomstria, en longitud da
enda do 525 o,



PARTE EXPERINENTAL




PARTE EBXPERIMESTAL

et e st

METODO USADO. FPRINCIPIC 4UINICO.

Bl =étodo qus e 5n seguido on asta dotorcina-
oidn fud ol propuseio por Sidney WMenfriend {1) que
heson combinsda gon ol mdteds propussits por Pisrce
{2)e  &mvoe sienen o) slens prirsiple gquisicop oue
Terencinn eriyiinl of 51 faotor tesnepaluls ¥ on

1 tiempo de iroutscidn,
i

Prineipio yulsieoo.~ Bl Acido % HIA eg ozxiralde oon

dtor culfirico do uns sifeusts ds orinn resolsotsda
do 24 horne Usle condieiones copesislen. A una par
te dol extrecto wode, we 1o sorogs el reastive l-ni
trogo Zenaftod {i nitrsao,-2- hidrozi-naftelens) y
doido nitroso, {ruscoidn de oxidscidn) forménicse =
ung coloruoidn enfd por provess oridante quoe inddca
1a prosencian del grupe fondlico an ol conpussto «—-
pootoriorsente ss inouwls prre acelervar 1o reacsoidn.
S¢ le afads Acototo de Biile pars oxtrser la oaps «
colorids qua varfe dosde o1 roas 8l viclets, depen~-
diendo cutu coloracién de lap concontracionon dol -
Ac. 5 HIA. BPBors colorwoidn sotd deda por ol cromi-
foro caéuuteriaticm de loe oompusstos 5 Hidroxi-ine
dolon, leyénduee especirofotomdtricaneniod.



Rétedo cunlitativo.- Exiaste asf misso una pruoba cua
litative: wo coloocan 0.2 ml. de orina 3 0.8 al, de -

agus doutilesda on un tubo do enssys ss sgrega 0.5 ml
del resotive leniiroso Z naftel oo sescla ¥ st dejls
repoossr duranis 10 ainutos, o afisden 5 al. de Acets
to do Biilo, o0 mosels por agiteoidn y oo contrifuga
¥n onloyr pdrpurs en ls eups inferior indica revsccién
positiva.  las orisss norassies dederdn temer diferen
ten toooy fe golor Tosh,
HOTA .~ Brn ol mbteds cualitativs no oo régulers A0ie
do Fitroeo poigus baits o) radical nitrozo dol moage
3ie0 A-nisvonn Z-naltels

8 =i zdtods presuntive ‘. reaceldn poolilive, -
&9 prodeio & detersinar el Aeido % HIA, esgin sl el
todo gue ss feneribe o continusoilng

@asorisl.~ Bl naterisl usado fuf ol sigulenias

1o~ Tubos do esnirifuga Pyrrex de 40 wl. de anpsoidad
booe sngosts y fondo redondo.

7= Tubos do contr{fuga de 40 ml. de copncidad con =
tapbs eemerillado.

3,- Pipetas volumétrioss de 10 al.

4=~ Pipetsp voluméiricun de 9 nle

5.~ Pipatas de 10 ml. gradundes on déolnas.

6. Piputan de 2 nl. gradusdas en contéainng,

7.- Metraces Brlenmeyer de 50 mle

8.~ Contprifugn.
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P+ Baflo do oagus A teaperatura roguleds a 9560.C.
10~ Bapeotrofotéuntro Colezun Yr. Modelo 21.
11, Coldililaw 4e 12 por 75 mm. con sdaptador.

Recetivoa,«

le= Clorurs do Bodio,

2o~ l=nitvuss I-naflol en solucién nleohblics al 0.1%
quo se ounpds en franoo oscure ¥ on refrigerador,

o= Aoids Nitwest qus B9 debs propsrar on el sonsnto
do wonree, sprogsnde &8 4 zl. de Aeide Sulfdrics
Wy 0.2 8l 4 Yitrite de 3udic &l 2.5%,

Sow HBtor Briiice.

Se= Roointo 46 Sodioe

I dosificsoldn dol Ao SHIA on orins presonta
vagbar difioultaden, ls principal o8 la reaslescidn
oznoie 49 suwstras de 2§ horss. Adesds eatas mues--
trag 4o 24 hovas, pucden dar origen 8 erroles por 43
lusidn ys gue 6l voluzon b vecen en @uy granis.

Como yo »e 4130, ¢l wfiodo ussde so el de Sidnsy
Udenfrientl que u#e sfeoiud con les modifisacionss que
8% apuninn on seguids?

Le orine fud recolectnds durente 24 hores em @
fraccionss:
8)e= Li muestra llsssds Ho. 1, que ropresenta les do-

co horas ds exaracidn diurne (8 a 20 borss) y le

10



b)e~ Llamads munsira No. 2 que oo le exorooidn noow
turns do las dooe horas restantes (20 a 8 hoee
raale
A osda frasce de recolecelén oo lo sfadsn pre-
viassenie 10 al de Acide Acdtice coms congervador de
s sosdes paguerida, ya gque la alealinisscidn de o
las puvsires origins altorscisncs del Ag. § HIA.

Freoodinianis.~ En osds une de dos tuboe de centri
fusn caronden con wrise ¢ la noaohe ¥ orine de)l dfs
B penen oo de Dlowurs de Dodie § oon pipats volue
sdirive s sinden b ele do las fraociones de ofTing
Sorvesraid lante, o agregan 2% al de Brer Biilieo,
&% R2ilam

E74

iperoaknants durante ) sinute, se oontri
Yurssy e is perte otdres s tonen 20 sl que oo po-~
non en un satrss Brlesmeyer d4e 50 Bl con ubad per
lae de vidrio pars weguler 1& stulliciény s culoww
onn 6n up Aefo 46 agus o Gfe.Q. ¥ S0 SYAPOTER & &4-
quednd; sl reasdus ss e winden 4 81 do sgus destilsy
4n ¥ no teilsg del exiradly S0uoso 8¢ LOBAR 2 #i e
que 26 pesan & un tube de ssmivifuge de 40 m de o
pasidad con tapdn swmerilede; se les sfinde 1 al. &0
lenttrape f=nafted v un @l do Acide HBitToud, o i
ouban por espseic d8 5 sinutos & S6oC ¥ se enirien
& ghorre de agus e lue afladon 10 pl de Aceisto ke
Biilo, se agiten fusrtemente y 80 dojan yeposar 5

minutos. Se separa oon pipets Pastedr la caps IR~

11



ferior ¥ o4 ocoloca en l1a oeldslls do 12 por 75 mm. se
les & loo 5 sinutos on 52% oon asdnptador euspecial, -
Ia lecturs sbion.dn se Srenoformn o gammas, que sultd
plicadss por ondn volumen de 17 horas y dividids @n;:
tre 1 000 nop durd le santided 4o Ace | #.A on 17 ho-
rasg

Yoluman de orins de 12 borns = ng - mg 40 Acido § HIA
L0040 en 12 horse

BT Bo nmeagnrit propayar un Lienco, al gus 20 le
afisdirfin ¥ al 46 agus en lugsy e Joe & ol dul extrag
Lo suuoss 7 & eepulsrd son &Y 4 slimne procediniento
SuUM BRPe iop proebionsss

Bigountfln 4ol méteda= 3 al &.:862 is orins-gloruro -

do podiomdiler, sperent ui oolor Faehn OB 16 O8PA oUpe~
ter {efores) oo debids a I6 prosengis de pordeidos,-
somg tnpurscas 4ul Sivr, los tusles & eliminan por -
exirucoiln aon elorelorme o Cloruro de Biiles

Lo contrifugnelds no eisssrs ©R RCos.Tis dospule
do in abioibn de piorure 4o atile, purc ©i s oopa ou-
porior aptrecs turdis delh hatodrsd. 8l sleroforzo ous
tituys sl clorure d¢ Btile oon los miemos vesultados,

Bl pi do ln orinm ee zmuy issortsnie yi que el Ace
5HIA eo destruye radpidamente cusndo aicania iz oifre
do 6,

Ls ndioifn del Acido Acétice dleeisl &) regipien~
to dcnde se va B ofectusr la rocolecoidn do la oTing,

iz



o8 adocuada pare mantener el pil foido segfin oe indg
o con anteriorided,

El tioapo que oo debe agiter la orins con o] =
Clorurvc do Sodio y ol 8%er dele eor esronczetradp =
{1 minute}.

Bl resetivo nllroso nsflol rosccions oon log =
redionlne Tendilove suntisufdes loe cuales sl sgre~
gorles ioido Witrico concentrado de los dorivados~
eohorddiony este roscosdn ko oldo utilizada on los -
GEBBYUR NN Lirnaina u obres astuofaldon,

B} laveds 4e! saiterisl o gusnsgente inposriants
yo que o! O0% du lon easoop do falses ponitivaa con -
valoren slioe sen dobides al levade insorrecte del
saterinl de gristslerfs (11)

Ceusan de sryer.- Be ioportante sabnr gue sxisles

sompunsios ospssce de 4ar reacaiones folmas pomiti~
vas o falsas nogntivaas

Lo falsas positivas pueden eop dsdas por slex
tas drogus tales oomo 1a agpirins y la fonsoadinn,
Henfrierd ensayd wfe do 20 compusston fonélicon ¥
solamente le p~hidroxi scotanilide rescciond dando
el goler igusl do los 9§ Hidroxi~indoles.

Lon falpss negatlivad courien guasndo ol pacien=-

e he irgerido cospuvaton del grupo de les olozopre
mazinas {inkiben el demsrrollo del color) (11). G4
8l paoionte no hs ingeridc sedicazontos do lop ant®
ricruents seilaledoe on las docs horas precedontos @

la dosificacién, cstos riesgos d6Saparecen.

13




Yalores norseles.~ 322 rosalizercn wobdre S0 individuce

alinisamente rormales, 4o anioos sexcs, ouyae odsdes =
estuvieron conprendidas entw 17 7 78 ofios. las Gle

fras rorasien (ue se encohivaron fueron 4o Je66 mge =
en las 17 horss diurnes y de 2.6) mg. en lez 12 Moras
HERLUINale

Curve de cslidrecidn.- 8¢ propard una solucidn tipo -
sabards U Bz. 40 Asideo % 21K, disolvidndelos en agus
28t Tas «fore.ds du Y00 2] § norepado e

wens gotae de Aoide Asdlico cencentrado hamts PR de
%
o

I 3le 4% eots soluoifn ep igunl o 10 gazmas.
Postariersenis 5o hicleron las siguientes diluoionssas

Soluoidn Agus dop~ u@e de A0, lootures
concontireda tiladn c.deps & HIA
29 @l
0.25 8l " 1 93
0.50 gl " 2 88
0.75 =l “ 3 86
1.0 ml w 4 81
1,25 ml " 5 1
1.0 nl " é 7%
le‘?,c} sl " 7 ';;
2025 Bl " 9
2,50 =1 " 10 65
3.2% ml " 13 59

i4




pe 1ne dilucionss snteriores &3 tomnaron 2wl
y oo siguié el miicdo s pastir de 1s sd1cidn de 1
ol ds l-nilvoes zepafiol.
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Boouporansonss.~ 4 musetrus 46 orins con pravia do
sificacidn do Aoido % BiA. Se ebtuvisron recupora~—
vienes 40 93.08, 96.3% con crinay de bajn conocontra~
cidn en Ac. % HIA ¥ de Y7.97 ¥ S 98,68 con orinas de
slis oconveniravidn en Aoide S HTA. Eato viense a So
sootrar la oxantitud dnl aftods, sieapre quoe po tope
gan prosentes lee condiciones de pH temperatura ¥ -
viompos de insubanidn,

16
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loo resultados obdtenidos ze oxponsn on is itabis algulenies

Koo Bded Yolezmucsira 1 Vol.ouesirzs 7 Besull.fo. 1 BssuliBo. £ Totel

1 33 140 145 G2k 0,59 0.87
2 25 380 290 106 0,38 1.64
3 46 440 300 1.52 012 208
a 17 158 220 1.01 1.0% 2.06

5 21 320 2403 0.53 Ladd 2.27

3 21 710 2 1.88 9.52 2.40

1 21 280 390 1,00 1.52 2.52
T 17 500 166 2.00 T 2.96
g 23 1100 560 2.0 5.84 3.04
10 78 120 420 0.48 Zoéi 3.16

1 2z 570 320 2.05 1015 3020

12 26 655 210 2035 1.0 3.44

13 23 915 240 2.30 1.50 1.58

14 46 790 500 1.97 1.0 3457

15 43 740 380 1.85 1.9T .82




g1

oe Blad Vol.muestrs 1 Vel.muesira 2 Hesult.¥o. ]| Bsault.¥o. 2 Total

16 18 540 430 T.6% BT 3.83
17 24 490 200 PR 1.37 3.97
16 28 740 310 2.66 .48 i.14
1% 23 760 520 3404 %ed3 2.49
0 43 530 50 2494 1.72 $.58
2 20 }a0 240 2.3 Pei} &.74
22 48 450 350  2.34 2,40 2,74
23 17 B840 816G 3,02 2.02 5,04
24 20 480 550 2.50 Fohid 5.14
25 22 620 560 2457 2,32 5,19
26 30 260 600 1450 364 Sa34
27 23 300 230 3006 2a34 %e40
28 26 560 490 2458 2.74 %.42
2% 41 560 4600 4450 1.2 5.72

36 25 510 250 342 "% 5478
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28
20
27
23
3l
38
23
32
41
34
42
16
34
21
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Yol.osuceotra 1

730
530
260
670
650
730
350
520

VYol .ousotrs 72

S80

iz15
215
520
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e ] L Y I o I S )

A
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z.91
558
3.54
5037
7.04
3,36
5.40

5.26

3aid
ilt0
a6
Z.31
4£.0%
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Del estudic do los resultsdos squf expusstos os
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Por voldzenes:

Do 0 2 500 mls (0on 2 0RBO® J sceervernoroncecleds
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8o expone la izporiancis de 18 seroctonind en —

eiertva fendmanos bioidgices 7 is posibilidad -

4o considerar al Aoido § Ridroxi-irdol-uudtics

come uno de los derivades provenisntee de diohe

conpuntto.
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Al eptndinr los resulisdes 29 OFponen 1as Bler

gulentes conclualonsns

a).~ HEallazgos que van do 0,51 5 21.82 mge ¢0 =
24 horas.

b).~ 8o encuentrs us promedio de 5.22 mg. on 24
horas,

0).~ ko Bo encontraren 4iforoncias dobidas 8l -
BOED .,

d).~ No se encusntra diferonoie aprscistle por
1a cdad { por lo menoi desds los 15 hassae

los 50 afice).
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8).~ S¢ onouantra rolacidn sprozimeda com el volu=
aon urineric.
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e ok 8o .66 & T.83 ¢ 13T y del volumsm diux
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g)e= Bn £l 3% de loa cozop 66 sncentreren valores
alion cenfores raporis #n le lilereturs donsul
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