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Como continuacidén de los estudios de algunos factores que
podrian tener importancia en la etiologia de la diabetes, deci-
dimos estudiar la evolucion de la glutationemia después de
la sobrecarga de glucosa en sujetos diabéticos y obesos con
‘curva diabetoide antes y después del tratamiento con vita-
mina Blz.

La vilamina B;; actila en el metabolismo de los tio-amino-
dcidos; Jukes (1) piensa que la vitamina cataliza el transporte
‘de metilo de la metionina en la sintesis de las purinas y bio-
sintesis de la homocisteina.

Por otra parte, los trabajos de Sanger (2) sobre la consti-
tucion quimica de la molécula de insulina demuestran que los
dos polipéptidos fundamentale estan unidos entre si por mo-
léculas de cisteina, lo cual indica la necesidad de esta subs-
tancia para la formacion de la hormona.

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

~ Hemos visto que Lazarow (4) opina que la biosintesis de
la insulina necesita de una gran cantidad de S que con toda
probabilidad procede del glutation de la célula beta; lo cual
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hace que éste disminuya ain mas cuando es necesario pro-
ducir mayores cantidades de insulina, como sucede en las
pruebas de sobrecarga. Por otra parte, junto con R. Villalba
(5) encontramos un grupo de diabéticos que presentaban ni-
veles de glutationemia inferiores a los sujetos normales y ade-
mas que en los normales estas cifras caian durante la sobre-
carga con glucosa, lo cual nos hizo pensar que el glutation
esta siendo utilizado por la célula beta para la biosintesis de
insulina, actuando asi el glutation como polipéptido transpor-
tador del radical cisteina en la forma que sugieren Hanes y
col. (6).

Por otra parte, Ling y Chow (7) encuentran alteraciones
en las cifras de glutation de ratas a los cuales administran
Bi2. Al mismo tiempo encuentran normalizacion 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 administracién de glucosa
(curva aplanada aun cuando se inicia con niveles normales o
bajos de glicemia basal), fuese debido a la utilizacién del
glutation en otros mecanismos bioquimicos, los cuales estarian
aumentados en numero (ya que no en intensidad), debido al
aumento de tejido de estos pacientes. Estudiamos, por tanto,
la influencia que tiene la administracion de dosis elevadas de
Biz sobre los niveles de glutation y paralelamente 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 clinica. La mayor parte
de los diabéticos se encontraban bajo tratamiento activo con
insulina y dieta y podian ser considerados como en etapa de
diabetes compensada. A todos los sujetos se les administraban
- 100 gramos de glucosa en ayunas, y después de haberles ex-
traido sangre para la medida de los niveles basales, tanto de
glicemia como de glutationemia, se les volvia a tomar sangre
a la media hora y a la hora después de la administracién de
glucosa. Para la determinacidén de la glucemia se utilizé el
método de Somogyi modificado por Nelson, y para la gluta-
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tionemia, el del nitroprusiato de Grunnert y Phillips (8), mo-
dificado por Jaffé y Budowski (9). Desde ese mismo dia se
les comenzaba a administrar 1.000 microgramos de vitamina
Bi» diariamente por via intramuscular por un periodo de diez
dias; al cabo de este tiempo se repartia el examen de la curva
de glutationemia y glicemia en la misma forma que la ante-
rior; los resultados pueden verse en las tablas y graficos ad-
juntas.
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VALORES DE t

OBESOS, GLICEMIAS OBESOS , GLUTATIONES
_SIN B SIN _ Be
I# vs. 2 3,0 1= vs. 3 0,27 *
28 vs. 3 0,78 * 23 vs. 3 1,7 O
(2 vs. 3 4,38
CON Bp CON B2
2 vs. 2 2,6
2% vs. 3 2,1 22 vs. 3 1,63 *
g vs. 3 0,5 * 12 vs. 3 2,72 (1)
SIN Bz vs. CON Bjp . SIN Bz vs. CON By,
3¢ TOMA 3,2 I2 TOMA bl %
DIABETICOS , GLICEMIAS DIABETICOS ,GLUTATIONES
SIN B vs- CON By, SIN By, vs-CON B,
2? TOMA 2,14 12 TOMA 5, 62
2¢ TOMA 3, 45
32 TOMA 6, 58

% NO ES SIGNIFICATIVA
(+) t OBTENIDA CON DATOS PAREADOS
(1) SIGNIFICATIVA PARA EL NUMERO DE CASOS
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GLUTATIONES

25 OBESOS
30+ _
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la 29 3
TOMAS
OBESOS (sin Bi2)
lo 36 30.25 5.35
28 36 32.80 5.74
3 36 3060 5.50
TOMA | N2 DE CASOS | PROMEDIO [DESV. St
OBESOS (con Bi2)
T 24 31.72 4.919
2a 25 32.04 5.197
3a 25 2954 5 5758
TOMA | N2 DE CASOS|PROMEDIO [DESV. St
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GLUTATIONES , DIABETICOS

.-
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1 2¢ 3a
TOMA
DIABETICOS ( con Biz)
TOMA N2 CASOS PROMEDIO Desv. St
19 33 31.34 4.775
2¢ 33 30.57 5.088
39 33 31.95 4.333
DIABETICOS (sin Biz2)
la 49 25.33 4 .694
29 49 26.G0 5.072
a 49 25.50 4 .480
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OBESOS (sin Biz)

TOMA | Ne CASOS| PROMEDIO |DESV. St.
19 27 0,73 0,3
20 28 1,01 0,4
38 27 1,08 | 03

OBESOS (con Bi2)
18 5 0,76 0,23
29 16 1,02 0,30
3a 16 0,81 | 0,24
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TOMA

3.00¢ DIABETICOS GLICEMIAS
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20 68 2,4l 0,86
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RESULTADOS

La observacion de la curva y de sus valores en las tablas
nos muestra 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 ultima hacia los niveles iniciales; después
del tratamiento con B se transforma en una curva normal,
ya que la tercera toma llega casi hasta el nivel basal, diferen-
ciandose de la segunda en forma estadisticamente significa-
tiva; b) el estudio de la curva de los valores de glutation en
sangre de estos mismos sujetos muestra una elevacion de los
niveles iniciales con una caida profunda del valor de la ter-
cera muestra; estos valores de la glutationemia corresponden
a las modificaciones observadas en la glicemia; ¢) en los dia-
héticos sélo se encuentra una caida significativa del valor de
la segunda toma después del tratamiento con By, en la gli-
cemia; d) en el caso de los glutationes los niveles se elevan
cnormemente hacia limites normales y se observa que en la
segunda toma los valores caen, siguiendo, por tanto, los valores
de la glicemia en este punto.

DISCUSION

La administracion de vitamina B,» provoca un fenémeno
que hasta el momento actual no se habia descrito en humanos.
Fuera de la accién clinica ep la anemia perniciosa que no
puede considerarse como una descripcion bioquimica, no se
conocia accidn de esta vitamina sobre ninguna substancia del
ser humano. Hemos observado que la vitamina provoca alte-
racion de la concentraciéon de la glutationemia y colateral-
mente modificaciones en la curva de tolerancia de la glucosa
de los sujetos estudiados por nosotros.

Es decir que la vitamina ejerce su influencia sobre los
niveles de glutation de la sangre. Posiblemente, esta influencia
sobre la glutationemia sea la causa de la modificacién de la
curva de tolerancia a la glucosa.

Este efecto de la vitamina B, podria también contribuir
a un conocimiento més claro de la accidén de la vitamina sobre
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el globulo rojo, ya que se ha descrito un sistema oxidorreductor
acido ascorbico-glutation, en el interior del globulo rojo, que
mantendria integra la molécula de hemoglobina (10). Por otra
parte, hemos visto que en numerosos casos de anemia se pre-
sentan curvas de glicemia de tipo diabetoide que desaparecen
después de la curacion del sindrome. Estas curvas podrian ser
debidas a la disminucién del glutation, ya que éste se encuen-
tra solamente en el interior del eritrocito en este tipo de afec-
cion. El fenomeno de la curva diabetoide ya ha sido descrito
para el espru, pero no para los otros tipos de anemia (11).

La modificacion de la curva de la glutationemia y de la
glicemia de los obesos y de los diabéticos es una prueba mas
de la relacion estrecha que tienen los tioles, en especial el
glutation, con la etiologia de la diabetes.

RESUMEN

Se estudiaron pacientes diabéticos y pacientes obesos con
respecto a la evolucion de los niveles de glucemia y de gluta-
tionemia cada media hora por tres tomas en condiciones ba-
sales (una vez) y después de la administracién de 100 gramos
de glucosa por la via oral, antes y después del tratamiento
con 1.000 microgramos de vitamina B, diariamente por diez
dias.

CONCLUSIONES
1* La vitamina B;. ejerce accion sobre el metabolismo del

glutation en humanos.

2* La administracién de B;. modificé los niveles de glu-
tation en sangre de obesos y diabéticos.

3* La administracién de Bj: lleva a lo normal la curva
diabetoide de glicemia de los obesos.

4* La administracién de Bj. modifica algo la curva de
glicemia de los diabéticos.
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SUMMARY

The author studies the evolution of the values of blood
glucose and glutathione every half hour at basal levels and
after the oral administration of 100 gr. of glucose in obese
and also in diabetic patients, before and after the adminis-
fration of 1000 micrograms of vitamin B,; per day for ten
days consecutively. He arrives at the following results: 1st.-
Vitamin B, acts on the metabolism of glutathione; 2nd.-This
vitamin modifies the levels of glutathione and glucose of the
blood of diabetics and obese at the dosage used; 3rd.-The ad-
ministration of B;; makes normal the curve of blood glucose
in the obese; 4th.-The administration of this vitamin alters
the evolution of the curve of blood glucose of the diabetics.

ZUSAMMENFASSUNG

Es wurden die Blutzuckerwerte und Blutglutathionwerte
von Zuckerkranken und fettsiichtigen Patienten untersucht vor
und nach der oralen Verabreichung von 100 gr. Glukose und
der Versuch wurde wiederholt nach einer 10 tdgigen Behand-
lung mit 1 mg. Vitamin B,; tiglich. Es wurde gefunden:

1. Vitamin B:. hat eine Wirkung auf den menschlichen

Glutathionstoffwechsel.

2. Die Verabreichung on B:. dnderte die Blutglutathion-

spiegel von Fettsiichtigen und Diabetikern.

3. Die Verabreichung von B,» normalisierte die diabetis-

dhnliche Blutzuckerkurve von Fettsiichtigen.

4. Auch die Blutzukerkurve von Diabetikern wurde etwas

durch die Verabreichung von B;; beeinflusst.
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