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CARTA AL EDITOR

Estudio experimental de un nuevo agente
antialoxanico

El hecho de que la aloxana sea un
agente diabetogeno capaz de destruir to­
tal y selectivamente las celulas beta de los
islotes de Langerhans, administrada a do-
sis adecuadas a diversos animates de labo­
ratorio, y la evidencia de que esta accion
beta-citotoxica queda anulada o disminui-
da por la introduccion, casi siempre pre­
via, a estos mismos animales de muy di-
versas sustancias, nos ha inducido a ensa-
yar el efecto que sobre la aloxanizacion
pudiese tener el Acido 5-(D-arabino-tetra-
hidroxibutil)-2-metil-3-furoico.

El estudio de las interacciones aloxana-
agente protector ha demostrado ser muy
util para intentar esclarecer las peculiari-
dades estructurales y bioquimicas que
confieren a las celulas beta su importante
papel en la regulation gluctinica..

Se han utilizado 117 ratas machos Wis-
tar, con pesos entre 150 y 250 g distri-
buidas en 4 lotes: 35 testigos; 28 tratadas
con aloxana; 26 con el acido 5-(D-arabi-
no-tetrahidroxibutil)-2-metil-3-furoico; 28
con una dosis de acido seguida a los 5 mi­
nutes por otra de aloxana.

En el curso de los experimentos han
permanecido en un ambientc de tempera­
ture constante, con agua y comida estan-
darizada ad libitum y sin periodos de ayu-
no con el fin de evitar una potcncializa-
cion de los cfcctos de la aloxana por el 

ayuno. Las glucemias obtenidas sin ayuno
previo a la extraction se tomaron como
glucemias normales.

Las determinaciones glucemicas han
sido realizadas con el metodo de la orto-
toluidina, y los resultados comprobados
mediante un suero estandarizado (Labtrol,
Dade-Grifols). Los controles glucemicos se
realizaron antes de comenzar los experi­
mentos y a los 1, 2, 5 y 7 dias de la
administration de los farmacos, excepto
en los animates tratados solo con aloxana
en los que se determina a las 24 y 48 ho-
ras, ya que ninguno de ellos sobrevivio
mas de 60 horas.

Se ha utilizado aloxana monohidratada
(F.E.R.O.S.A.) a la dosis maxima que
permite supervivencias de al menos 48 ho­
ras (100 mg/kg) disuclta en 2 ml de agua
bidestilada y administrada por inyeccion
i.v. rapida por la yugular.

El acido utilizado como agente protec­
tor ha sido sintetizado por nosotros con
las tecnicas de GarcIa-Gonzalez (4). Se
administra a la dosis de 300 mg/kg (dosis
minima eficaz) disuelto en un volumen
de 8 ml de agua bidestilada caliente.
La inyeccion se rcaliza por la vusular
a 38-40° C.

Como anestesico se ha utilizado pento­
barbital sodico (30-35 mg kg) disuelto on
1 ml de agua bidestilada on inyeccion i.p.
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Fig. 1. Glucemias obtenidas de animates tes-
tigos (T) y a las 48 horas del tratamiento
con acido (AC), con aloxana (AL) y con el
acido seguido de aloxana (intervalo 5 minu­

tes) (AC + AL).

Las extracciones de sangre en la yugu-
lar han sido realizadas entre las 10-12
horas.

Los animates testigo, los tratados con
una dosis de dcido y los tratados con aci­
do y aloxana no modifican la glucemia
normal (103 ± 0,4, 102,5 ± 8 y 103 + 12
mg/100 ml de suero, respectivamente),
mientras que las ratas aloxanizadas pre­
sentan glucemias de 665 + 123 mg/100 ml
de suero.

De nuestros resultados se deduce que
el acido 5-(D-arabino-tetrahidroxibutil)-2-
metil-3-furoico se comporta como un
agente antialoxanizante a la dosis utili-
zada y administrado 5 minutos antes de la
inyeccion de aloxana.

En cuanto a su posible mecanismo de
accion, y basandonos en resultados obte-
nidos en los trabajos actualmente en rea­
lization, bien pudiera ser que actuase so-
bre receptores de membrana al igual que
otras muchas sustancias ya estudiadas
(1-3, 5-7) que parece ser compiten a este
nivel con la aloxana.

Agradecimientos

Deseamos hacer constar nuestro agradeci-
miento por la eficaz y desinterasada ayuda
prestada por los colaboradores Sres. Alvarez
de Laviada, T. M. Frasquet y A. Ferriol.

Bibliografia

1. Blue, N.: Diabctol., 11, 39-43, 1975.
2. Cohen, K. L. y Bitensky, H. W.: J. Phar­

macol. exp. Ther., 169, 80-86, 1969.
3. Exposito-Avella, M. y Mennear, J. H.:

Proc. Soc. exp. Biol. Med., 142, 82-85,
1973.

4. Garcia-Gonzalez, F.: An. Soc. Esp. Fis.
Quim., 32, 815-829, 1934.

5. Rossini, A. A., Berger, M., Shadden, J.
y Cahill, G. F.: Science, 183, 424, 1974.

6. Scheynius, A. y Taljedal, I. B.: Diabe-
tologia, 1, 252-255, 1971.

7. Zawalich, W. y Berdler, Ll.: Am. J.
Physiol., 224, 963-966, 1973.

M.a I. Frasquet, P. Tineo, J. Vina-Ribes
y V. Anton

Institute de Fisiologia (C.S.I.C.)
Facultad de Medicina
Valencia

(Recibido el 22 de abril de 1977)


