
Evolución de la  G lutationem ia y  de  la  G luce­
mia de Obesos y  d e  D iabéticos d u ran te  la  
so b re -c a rg a  de G lucosa después de  la  A d­

m inistración de Bf2

A lf r e d o  P l a n c h a r t
Institu to  Nacional de N utrición

Como continuación de los estudios de algunos factores que 
podrían tener im portancia en la etiología de la  diabetes, deci­
dimos estudiar la evolución de la glutationem ia después de 
la sobrecarga de glucosa en sujetos diabéticos y obesos con 
curva diabetoide antes y después del tratam iento con vita­
mina B12 .

La vitam ina B12 actúa en el m etabolism o de los tio-amino- 
ácidos; Jukes (1) piensa que la vitam ina cataliza el transporte 
de metilo de la m etionina en la síntesis de las purinas y bio- 
síntesis de la homocisteína.

Por o tra  parte, los trabajos de Sanger (2) sobre la  consti­
tución quím ica de la  molécula de insulina dem uestran que los 
dos polipéptidos fundam éntale están unidos entre sí por m o­
léculas de cisteína, lo cual indica la  necesidad de esta subs­
tancia p ara  la  form ación de la horm ona.

Ya, en un trabajo  anterior, hemos revisado (3) el papel de 
los tioles y en especial del glutation en la etiología de la dia­
betes.

Hemos visto que Lazarow  (4) opina que la  biosíntesis de 
la insulina necesita de una gran cantidad de S que con toda 
probabilidad procede del glutation de la  célula beta; lo cual

í NOTA: El au to r qu iere  m anifestar su agradecim iento a l Dr. J . I. Páez Puntar, 
a  las señoritas Ju stina  Gómez O. e  Irm a Spósito, asi como a  los pacientes estu ­
diados, sin cuya colaboración no  hubiera  sido posible este  trabajo .
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hace que éste dism inuya aún m ás cuando es necesario pro­
ducir mayores cantidades de insulina, como sucede en las 
pruebas de sobrecarga. P or o tra parte, junto  con R. Villalba 
(5) encontramos un grupo de diabéticos que presentaban ni­
veles de glutationem ia inferiores a los sujetos norm ales y ade­
m ás que en los norm ales estas cifras caían durante la sobre­
carga con glucosa, lo cual nos hizo pensar que el glutation 
está siendo utilizado por la célula beta p ara  la  biosíntesis de 
insulina, actuando así el glutation como polipéptido transpor­
tador del radical cisteína en la form a que sugieren Hanes y 
col. (6).

P or otra parte, Ling y Chow (7) encuentran alteraciones 
en las cifras de glutation de ratas a los cuales adm inistran 
B12 . Al mismo tiempo encuentran norm alización de la curva 
de glicemia de estos animales hechos diabéticos.

Nosotros hemos pensado que la curva diabetoide que mues­
tran  ciertos obesos después de la adm inistración de glucosa 
(curva ap lanada aun cuando se inicia con niveles norm ales o 
bajos de glicemia basal), fuese debido a la  utilización del 
glutation en otros mecanismos bioquímicos, los cuales estarían 
aum entados en núm ero (ya que no en intensidad), debido al 
aum ento de tejido de estos pacientes. Estudiamos, por tanto, 
la influencia que tiene la adm inistración de dosis elevadas de 
B12 sobre ios niveles de glutation y paralelam ente de glicemia 
sobre los obesos y los diabéticos.

MATERIAL Y METODOS

Se utilizaron 41 casos de obesos (peso promedio, 84,20 ki­
logramos; talla, 1,59 m.) y diabéticos diagnosticados por las 
pruebas corrientes de laboratorio y la clínica. La m ayor parte 
de los diabéticos se encontraban bajo tratam iento activo con 
insulina y dieta y podían ser considerados como en etapa de 
diabetes com pensada. A todos los sujetos se les adm inistraban 
100 gramos de glucosa en ayunas, y después de haberles ex­
traído sangre p ara  la  m edida de los niveles básales, tanto de 
glicemia como de glutationem ia, se les volvía a tom ar sangre 
a la m edia hora y a la hora después de la adm inistración de 
glucosa. P ara  la determ inación de la  glucemia se utilizó el 
método de Somogyi m odificado por Nelson, y p ara  la  gluta-
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tionemia, el del nitroprusiato de G runnert y Phillips (8), m o­
dificado por Jaffé  y Budowski (9). Desde ese mismo dia se 
les comenzaba a adm inistrar 1.000 m icrogramos de vitam ina 
B 12 diariam ente por via in tram uscular por un período de diez 
dias; al cabo de este tiempo se repartía  el examen de la curva 
de glutationem ia y glicemia en la mism a form a que la ante­
rio r; los resultados pueden verse en las tablas y gráficos ad­
juntas.
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VALORES DE t

O B E S O S , G L IC EM IA S O B E SO S  , GLUTATIONES

SIN B12 SIN B i2

1? v.s. 2 3 , II 1* vs. 3 0 , 2 7  *

2a vs- 3 O 00 * 29 vs. 3 1 , 67 (,)

|2 vs. 3 4 ,3 8

CON B i2 CON B i2

|S vs. 2 2 , 6

2? vs. 3 2, 1 2 2 vs. 3 1 ,63 *

|S vs. 3 0 , 5  * 1 a vs. 3 2 , 72 (+)

SIN B|2 v s . CON Bi2 . SIN B,2 vs. CON B i2

39 TOMA 3, 21 |S TOMA 1,1 *

D IA B ET IC O S, G L ICEM IAS D IA B E T IC O S , GLUTAT IONES

SIN B|2 v s - CON B|2 SIN B|2 vs. CON B |2

22 TOMA 2 , 14 1 a t o m a 5 , 6 2

2? TOMA 3 , 4 5

32 TOMA 6 , 58

x NO ES SIGNIFICATIVA 

(+) t OBTENIDA CON DATOS PAREADOS  

( I )  SIGNIFICATIVA PARA EL NUMERO DE CASOS



GLUTATIONES
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T O M A S

O B E S O S  ( sin B12)

IS 36 30.25 5.35

29 36 32.80 5.74

3“ 36 30.60 5.50

TOMA N9 DE CASOS PROMEDIO DESV. St

O B E S O S  ( con B12)
19 24 31.72 4.919

29 25 32.04 5.197

39 25 29.54 5.5758

TO M A N« DE CASOS PROMEDIO D ESV .St



GLUTAT10NES , DIABETICOS

a r c h i v o s  v e n e z o l a n o s  d e  N UTRICION

TOMA

DIABETICOS ( con B12)

TOMA N» CASOS PROMEDIO Desv. St

19 33 31.34 4 .7 7 5

Z 1 33 30.57 5 .0 8 8

OI 10 33 31.95 4.333

DIABETICOS (sin  B12)

19 49 25. 33 4 .694

29 49 26. 60 5 .072

39 49 2 5 .5 0 4 . 4 8 0
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O B E S O S  ( s in  B\z )

TOMA N2 CASOS PROMEDIO DESV, St.

12 27 0,73 0,3

29 28 1,01 0,4

32 27 1 ,08 0,3

O B E S O S  ( con B\z)

12 15 0,76 0,23
22 16

CMO
 ̂ '111

0,30

32 16 0,81 * 0,24
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TOMA

DIABETICOS ( sin B,2 )

TOMA N2 DE CASOS PROMEDIO DESV. St

12 6 8 t , 5 6 0 , 6

29 6 8 2 ,4 1 0 , 8 6

39 6 8 2 ,7 8 0 , 9 2

DIABETICOS ( con B í2 )

19 4 6 1 ,3 8 0 , 5 8

29 4 6 2 ,1 0 6 0 , 6 9
3 9 4 6 2 , 7 7 0 , 8 8
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RESULTADOS

La observación de la curva y de sus valores en las tablas 
nos m uestra que: a) en los obesos la curva de glicemia puede 
ser considerada como diabetoide, ya que los valores de la se­
gunda y tercera glicemias son sensiblemente iguales, es decir, 
que no desciende la ú ltim a hacia los niveles iniciales; después 
del tratam iento con B i2 se transform a en una curva normal, 
ya que la tercera toma llega casi hasta el nivel basal, diferen­
ciándose de la segunda en form a estadísticam ente significa­
tiva; b) el estudio de la curva de los valores de glutation en 
sangre de estos mismos sujetos m uestra una elevación de los 
niveles iniciales con una caída profunda del valor de la  te r­
cera m uestra; estos valores de la  glutationem ia corresponden 
a las modificaciones observadas en la glicemia; c) en los dia­
béticos sólo se encuentra una caída significativa del valor de 
la segunda toma después del tratam iento con Bj2 en la gli­
cemia; d) en el caso de los glutationes los niveles se elevan 
enormemente hacia lím ites norm ales y  se observa que en la 
segunda toma los valores caen, siguiendo, po r tanto, los valores 
de la  glicemia en este punto.

DISCUSION

La adm inistración de vitam ina Bi2 provoca un fenómeno 
que h asta  el momento actual no se había descrito en humanos. 
Fuera de la acción clínica en la anemia perniciosa que no 
puede considerarse como una descripción bioquímica, no se 
conocía acción de esta vitam ina sobre ninguna substancia del 
ser humano. Hemos observado que la vitam ina provoca alte­
ración de la concentración de la glutationem ia y colateral­
mente modificaciones en la curva de tolerancia de la glucosa 
de los sujetos estudiados por nosotros.

Es decir que la  vitam ina ejerce su influencia sobre los 
niveles de glutation de la sangre. Posiblemente, esta influencia 
sobre la glutationem ia sea la causa de la m odificación de la 
curva de tolerancia a la  glucosa.

Este efecto de la vitam ina Bi2 podría tam bién contribuir 
a un conocimiento m ás claro de la acción de la vitam ina sobre
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el glóbulo rojo, ya que se ha descrito un sistem a oxidorreductor 
ácido ascórbico-glutation, en el interior del glóbulo rojo, que 
m antendría íntegra la m olécula de hem oglobina (10). Por otra 
parte, hemos visto que en numerosos casos de anem ia se p re­
sentan curvas de glicemia de tipo diabetoide que desaparecen 
después de la curación del síndrome. Estas curvas podrían  ser 
debidas a la disminución del glutation, ya que éste se encuen­
tra  solam ente en el interior del eritrocito en este tipo de afec­
ción. El fenómeno de la curva diabetoide ya ha  sido descrito 
para  el esprú, pero no p ara  los otros tipos de anem ia (11).

La m odificación de la curva de la  glutationem ia y de la 
glicemia de los obesos y de los diabéticos es u na  prueba más 
de la relación estrecha que tienen los tioles, en especial el 
glutation, con la etiología de la  diabetes.

RESUMEN

Se estudiaron pacientes diabéticos y pacientes obesos con 
respecto a la evolución de los niveles de glucemia y de gluta­
tionem ia cada m edia hora por tres tomas en condiciones bá­
sales (una vez) y después de la adm inistración de 100 gramos 
de glucosa por la vía oral, antes y después del tratam iento 
con 1.000 m icrogramos de vitam ina Bi2 diariam ente por diez 
días.

CONCLUSIONES

l 9 L a vitam ina B i2 ejerce acción sobre el metabolismo del 
glutation en humanos.

29 La adm inistración de Bi2 modificó los niveles de glu­
tation en sangre de obesos y diabéticos.

39 La adm inistración de Bi2 lleva a lo norm al la  curva 
diabetoide de glicemia de los obesos.

49 La adm inistración de Bi2 m odifica algo la curva de 
glicemia de los diabéticos.



ARCHIVOS VENEZO LA N O S DE N U TRICIO N 33

SUMMARY
The author studies the evolution of the values of blood 

glucose and glutathione every ha lf hour a t basal levels and 
after the oral adm inistration of 100 gr. of glucose in obese 
and also in diabetic patients, before and a fte r the adm inis­
tration of 1000 m icrogram s of vitam in BJ2 per day for ten 
days consecutively. He arrives at the following results: 1st.- 
Yitamin B12 acts on the m etabolism  of glutathione; 2nd.-This 
vitamin modifies the levels of glutathione and glucose of the 
blood of diabetics and obese a t the dosage used; 3rd.-The ad­
ministration of B12 makes norm al the curve of blood glucose 
in the obese; 4th.-The adm inistration of this vitam in alters 
the evolution of the curve of blood glucose of the diabetics.

ZUSAMMENFASSUNG
Es w urden die B lutzuckerw erte und Blutglutathionw erte 

von Zuckerkranken und fettsüchtigen Patienten untersucht vor 
und nach der oralen Verabreichung von 100 gr. Glukose und 
der Versuch w urde wiederholt nach einer 10 tägigen Behand­
lung m it 1 mg. V itam in Bi2 täglich. Es w urde gefunden:

1. Vitamin Bi2 hat eine W irkung auf den menschlichen 
Glutathionstoffwechsel.

2. Die Verabreichung on B i2 änderte die B lutglutathion­
spiegel von Fettsüchtigen und D iabetikern.

3. Die Verabreichung von B12 norm alisierte die diabetis- 
ähnliche B lutzuckerkurve von Fettsüchtigen.

4. Auch die B lutzukerkurve von D iabetikern w urde etwas 
durch die Verabreichung von B 12 beeinflusst.
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