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Hench, de la Clinica Mayo, observo en 1929 que una enfer-
ma que sufria artritis reumateide mejoro consideraplemente
al sutrir un ataque de ictericia. Dos afios después tuvo opor-
tumdad (1931) de hacer la nmuisma observacion en una mujer
durante su embarazo, lo que parecia demeostrar que la artritis
reumatoide no era incurable como se creia, y que debia exis-
tir una substancia que comncidiera en la icteria v en el emba-
Tazo.

Hench, en colaboracion con Kendall, llegaron 2 la conclu-
sion de que podia tratarse de una substancia que contiene co-
lestercl, acidos biliares, hormonas sexuales, esteroides supra-
rrenales y algunos alcaloides. Pero no fué sino hasta 1948
cuando Kendall acuciade por las noticias de que a los pilotos
alemanes de la Luftwafte se les inyectaban principios de la cor-
teza suprarrenal para resistir mejor a !a fatica v a las eran-
des alturas, pudo—decimos—prebar que uno de los compues-
tos por el ensayados, el I, (dehidro-hidroxi-corticosterona)
preporcionaba 1guales efectes; hormona o compuesto E cono-
cidos abreviadamente con el nombre de cortisona.

l.os primeros resultados en los enfermos artritricos fueron
sorprendentes y espectaculares.curando su sintomatologia, de
manera que esta justificada la popularidad de este remedio,
que llega en corto tiempo a igualar a la de los antibidticos mas
conocidos.

£l lopulo anterior de la hipofisis (1) seerega una hormona
estimulante de la corteza suprarrenal, conocida nor hormona

(1) Es notible el pequens tamafio de la pituitaria hipyphysis cevebrii v la impor-
tancia de sus inlerrelaciones—coeseribe Lopez Hernandez (Nont. Farm, e, Engel, en {839,
2010 Lrastornos en los organos genifales cuando existiun lesionss hinofisigriss. En afios
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Eldl'ﬁllOCOI‘thOU{}pd (ACTE). La corteza, a su vez, segrega un
considerable niimero de esteroides, algunos de ellos ‘de accion
hermonal, y que han sido clasificados de acuerdo con su ac-
tividad metabolica, en tres grupos.

1. Esteroides que ejercen efecto predominante sobre el
equilibrio de los electrolitos y los liquidos (corticoides mine-
rales). El esteroide mas potente de este grupo es la 11 deso-
xicorticosterona, que fué sintetizada y usualmente se emplea
en forma de acetato para el tratamiento de la enfermedad de
Addison. Pertenece a este grupo el compuesto S de Reischtein
(17 hidro, 11 desoxicorticosterona).

2.° Esteroides comprendidos en el metabolismo interme-
diario de las proteinas y los hidratos de carbono (glucocorti-
Loides) Efectuandose la utilizacion de las grasas, aumento de
la glicemia, y control del tejido linfoide vy los eosinotilos y cir-
culantes (disminucion en la cantidad de linfocitos y eosinofil 05)

Se demostrd recientemente que los 11 oxiesteroides y los
11, 17 exiesteroides son importantes para proteger el organis-
mo de la tension, Como tipo se puede presentar el compueste
E de Kendali denominado Cortisona.

3." Esteroides que tienen actividad androgena o anabo-
lica. Los esteroides de este grupo se hallan relacionados. con la
testoterona. Tienen efecto similar al de los androgenos testi-
culares: maseulinizacion, retencion del nitrogeno, el fosforo,
el potasio, el sodio y el cloruro.

Los esteroides cuando se admunistran por via entérica no
son destruidos por los jugos gastro-intestinales. Sen bien ab-
sorbidos de los intestinos, aun en ausencia de bilis. Son com-
parativamente inactivos cuando se administran oralmente a
causa de su rapida absorcion y excrecion en la orina y en la
bilis. Es un asunto especulativo en cual forma las hormonas
esteroides circulan en la sangre. Siendo mas bien insolubles en

SUHCESIVEE, Flehe Hshing, Zondek v Aschhaim, demuestyran los eorhios v orastornos
!LL&‘ s CO !HEFHIIHJH i la mt ofisectomia: Administrends EXIacios acnosos de pituiia-
Evgns vy LH* en tUdl, eompraeban a luteinizacien (e los ovaiics en. la rata.
er fAach voKun, eén o8, lm dficen pubeériag preeoz eon raias masho, Fzfa glandula de
secpeaisn inter: sifwiada en Jda fosa pitullaria en Ia buse del cerebro consisie en: el
iohulo poster: }.' ia parte Intermedia. Son 1an numerpsis como imporiantes 1as distin-
nr-: hormongs {. e i ps tiuf i1 ﬁ Del lobulo anlevior: ostimulante del fmlmlu ovarico; lu- -
PRz aAn rOtropn; regudsdore dal ometabolismo de lo: gliacidos; del ¢recimiente; pro-
i&it'iiuﬂ, i BGCOriieots tlilid D2; 1enule posierior: yvazopresora y ofiiicica.
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agua es probable que formen ésteres hidrosolubles o que estén
unidos a la proteimna. | '

En el hombre se deprime la funcion de la corteza suprarre-
nal por lo menos transitoriamente por la cortisona, lo que se
habia comprobado en las ratas. La sobreestimulacion de la cor-
teza por continua gran administracion de la ACTH pudiera
conducir a agotamiento vy por lo tanto a msuficencia cortical.
Esto mas bien con alteraciones fzw}h}mca% (que reacciones in-
deseables. - | |

En el tratamiento de la artritis reumatoide se ha utilizado,
con resultados favorables, estas tres hormonas: pero es indis-
cutible que los efectos més r aptdm v constantes se han obteni-

(o

do-con-la Cortisona, {asociada al acido ascorbico).

“Como se vé, la Cor tisona es —<conio Lonf-:ldemn alﬂunosw
una hormona, _pero no se puede hablar de terapéutica de susti-
tucion, ni cabe suponer que la artritis reumatoide y las otras
enfermedades que se benefician con la Cortisona, sean debidas
a falta de esta hormona o de algin otro esteroide, ni tampoco
a instificiencia funcional de la corteza suprarrenal, ya que no se
observan manifestaciones organicas en este beuhd_(:}, Ademas,
las dosis tnrapem}caa de la cortisona son sumamente elevadas,
por encima de los 100 imizgzmnm en 24 horas, cantidad que es
muy superior a las que el organismo utlhza al estado fi-
siologico. No conoce, pues, el mecanismo de accion de la cor-
tisona, pero €s muy ztsmb,ﬁbiﬁ que se trate de una accion qui-
1*111(*:51 0 enzimatica a rm*“‘E de los tejidos afectados. :

La naturaleza de esta hormona es la de una proteina con-
pleja que hasta ahora no ha podido ser sintetizada y se obtiene

también de las nituttarias de cerdos ( ?) Se ha log rado escindir
su- molécula obteniéndose p&pm 0% NEenos LGJLplf:_]%, lo cual es
un adelanto en el conocimiente de su estructura, y siendo cada
una de estas partes menos mmwfqa podria llegarse a la sinte-
sis de alguna de ellas. que han demostrado tener utlhdad cli-
nica. | | f B

T.a Cortisona se utiliza comeo acetato, en suspension salma
sobresaturada q qe contiene 25 miligramos per centimetro ci-
bico, por ﬁm{,ua diel z‘s@:zé@ {%f.faa,hmézaﬂmj ﬁb‘temﬁ@ de la- bilisg
de buwr i i ' ' g = |
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A dosis elevadas como las que se usan en el tratamiento de
la artritis reumatoide, la Certisona tiene también efecto se-
cundario sobre los electrolitos, reteniendo el sodio y ‘el cloro
con los que se retiene el agua, v eliminando el potasio; mues-
tra también su accion sobre la produccién y almacenamiento de
las grasas en el organismeo, v, por ultimo, efecto viririlizante
<1 las dosis elevadas se mantienen por periodes plolonga.-dob.
Clinicamente, esta accion se manifiesta por edemas, tendencia

—

al sindrome de Cushing, excitacion cerebral, hirsutismo, ac-
ne, etc,

Como la hormona hipoiisaria ACTH es estimulante de la
corteza suprarrenal, para que se manifieste su accion, es indis-
pensable que estas ultimas gi:{w dulas posean ntegridad orga-
nica y funcional; asi, por ejémpio, su efecto es nulo en la en-
fermedad de Adchscn Los efectos fisiologicos de la hormona
hlp(}flqill'la y su accion terapéutica son iguales a los de la corti-
sona y al hacer referencia a ellos se les cita mndistintamente. Sin
embar go, se tendrd en cuenta las siguientes diferencias: el
ACTH se éIl]plea en dosis'3 & 4 veces menores que la cortiso-
na; las dosis maximas son de 60 a 80 miligramos fraccicnados
en treq o cuatro inyvecciones; el ACTH no provoca hipofuncion
suprarrenal como se proauce cuando se emplea la cortisono en
dosis altas por periodos prolongados.

La cortisona y la hormona admngco*f“tmotfopa son capaces,
sin embargo, de inhibir las reacciones tisulares de defensa (por
lo cual solo debe ser administrada por personas de responsa-
bilidad. También la insulina v la testosterona administradas
inadecuadamente pueden producir reacciones ndeseables). De
todas formas, los resultades terapéu*'iw% con la cortisona han
sido compalados, decimos, a los obtenides con ia insulina en la
diabetes, o a los del extracto de higado en la anemia, es decir,
que podria ser: considerado como una terapéutica de sustitu-
cion segtn autores, es decir: mientras se emplea desaparecen
los sintomas, cuando cesa el tratamiento, vuelven. Y asi es cuan-
do Kendall aconseja la instauracion de tratamientos ‘“‘inter-
mitentes”

Y no son estos sus solos immconvenientes. Por efecto de la
cortisina pueden desaparecer, si, las manifestaciones clinicas
reumaticas: fiebre, dolor, pero tambien impedir, repetimos, la
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reaccion inflamatoria que delimite el proceso microbiano; o la
retencion de agua, con visible edemas; la exagerada excrecion
de potasio, o la agravacmn de la glucosuria en los diabéticos
cuando no la suspension del tratamiento puede ir seguida de la
aparlmfm de una intensa astenia acompafiada o no de hipo-
glucenua.

Para obtener: resultados mas definitivos parece ser nece-
sario producir un cierto grado de hiperadrenalismo, lo que por
otro lado puede ocasionar la inhibicion del desarrollo de algw-
nos tejidos de tipo de granulaciéon, aunque esto no haya sido
aceptado todavia Sin reservas.

Pero estas dosis altas necesarias, pueden. provocar erupcio-
nes de acné en la cara, semejante al que se presenta en ia ado-
lescencia, También puede ser influenciada la actividad ovarica
con la disminucion y alejamiento de los menstruos o con su to-
tal abolicion, o, como en ciertos casos, con el desarrollo de bar-
bas y bigotes; sintomatologia reversible con la supresion del
tratamiento.

Porque, para que el trataniento con esta hormona produ-
jera un efecto favorable y menos transitorio, seria necesario
atacar simultaneamente al agente causal o, siendo desconocido
los limites posibles de su permdo de actividad. Pero la accion
de la cortisona se limita al terreno: acelerando el normal me-
canismo de reabsorcion de la inflamacion, es decir,: retirando la
barrera defensiva.

Por otra parte el uso prolongado del ACTH determina una
resistencia del organismo a su efecto terapéutico, debido a la
posibilidad de un agotamiento de la corteza suprarrenal o por
alguna formacion antithormonal, todo lo cual ha sido, sin embar-
g0, muy discutido.

La cortisona, con cuya administracion se ha observado au-
mento de peso, se emplea por la via intramuscular pero ha si-
do también utilizada la oral, hasta el punto de consideraria
(Engleman y c¢.) como de eleccion. Por esta via se pretende ac-
t(la la cortisona mas rapidamente (al cabo «de pocas horas).
Pero su accion se mantiene menos tiempo. LLos autores citados
emplearon un jarabe, suspension de cortisona en jarabe de na-
ranja o cereza. Inconvenientes serian: el aumento de la ten-
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sion arterial, la facies de agustia y quizas el edema pulmonar,
hiperglucemia, etc.

La dosis en la forma intramuscular seria de 100 mg. de cor-
tisona, o 40 mg. ACTH cada dos o tres dias, o al alba durante
ocho o diez semanas, como_en la fiebre reumatica, mientras
que en la forma de _]a,rabe la dosis empleada seria la de 100 v
200 mg. por dia repartidos en tres o cuatro tomas por lo menos.

Hench empez6, sin embargo, administrando hasta 500 mili-
cgramos diarios. Hoy se sigue el siguiente criterio: primer dia,
250 mmg. en tres veces; segundo dia, 150 mmg. en dos veces;
durante diez dias, 100 mmg. en una sola toma. Lo que seria un
tratamiento de ataque. Tratamiento de sostenimiento seria en
100 mmg. cada dos o tres dias, es decir, la menor:dosis posibile,
para evitar los efectos secundarios.

El efecto de la cortisona es tanto mejor cuanto mas agudo
es ¢l estadio del ataque reumatico. Sea por esto o por la.escasa
observacion que todavia se tiene respecto a su repercusion en
ciertos estadios paradentdsicos concomitantes en los enfermos
reumaticos, la cortisona ¢ et ACTH no han repercutido favo-
rablemente, sin que esta afirmacion tenga ninguna preten-
1611,

Como regla general debe mantenerse al enfermo en la ade-
cuzda condicion de régimen diletético e thigiénico ast como
en reposo fisico y me-ntal.

——

Una nueva aplicacion de la ACTH —dice un noticiero
AT ICANO—

~>e ha probado con éxito en los 'Eﬂatadm Unides, Se trata de
un medio para pr edecir como reaccionard un paciente a una
cperacion quirurgica importante, Si una peqt ffﬁl inyeccion de la
hormona hipofisaria. ACTH, produce en el paciente una reac-
cion similar al shock ide la intervencion quirtirgica, si esta reac-
cion es normal, se puede confiar en que el enferme sobrevivira
a la ("}f‘“}:ﬁ?;l(:iéﬂ y en que la convalecencia sera pTObLLJ_“ﬂl'@Iﬁ% fa-
verable. Si-el enfermo no responde “normalmente” a la invec-
ci &, de HCTH, su resistencia al shock puede: aumentarse me-

ante tratamiento hormonal preliminar.
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]l mecanismo de accion de la ACTH. Se cree por estimulo
a las suprarrenales para que viertan esteroides en el torrente
circulatorio. Estos esteroides permiten al organismo resistir
el shock.

La reaccion del paciente a la inyeccion de ACTH puede me-
dirse con bastante facilidad mediante el recuento de los eosino-
filos antes y después de la inyeccion. Normalmente, estas cé-
lulas disminuyen en numero cuando se estimulan las suprarre-
nales, no conociéndose la razon de esta baja.

La no disminucion del ntimero de eosinofilos después de la
administracion de ACTH es una indicacion razonablemente se-
gura de que el sistema adrenohipofisario no funciona correcta-
mente.

La nueva prueba de la ACTH deberia utilizarse en combi-
nacion con la conocida prueba de la adrenalina, que indica la ca-
pacidad del organismo para producir ACTH de modo natural
Las dos pruebas combinadas daran una indicacién fidedigna del
funcioamiento del sistema hipofisosuprarrenal.

i

———r

L ocalor antinvcrobiagno de la vitamina K. ("Rf. Drug. Cosm. Tlld—.'ﬂ,
pagina 242, 10505

Como ohservare o B, Pralt v osus cols aboradores J. A. Ph. A7, 39,
127, 1950}, varios cuerpos andlogos de la vitamina K han sido sintiza-
dosz, v resperto a uneo de esos, vilaminag K_ (2-clorkidrato metil-i-amino-
I-nafioi), se ha enconirado que es, no solmmente un superior -agente
antibemorragice, sino que demuestra una marcada aelividad inhibidora
hacia un planers de microorganizinoes ptmz dtos v osaprofitos. Los estu-
dios de Praft y sus colegas han {_’t_mn}a rado que un elerto ntnrero de
pacterias ufmw enar v hongoes, lo mismo que hacieriag saprofitas,. leva-
daras v honigos-aineantes -de alimentos, hebidas v olros pr cductos, - son
notoriamente mlmjlnm o muerlos por coucentraciHn de K_ desde 10
hasta 300 partes por un millon, segin el orgamismo, La ['H"w”:a toxieidadd
de la vilamina k_ sugiere 81 ﬂmp{eu no s iw pu,l el frafa mlento “ir
situ” de las infecciones dérmicas, sino fambicn come nedio dn ponser—
vaecidn de produoctos farmacéulicos, alimenios v he l‘i‘:f das. Al oxidarse el
compuesin se decolura. v, :en -spluciones acuosas. formna 1 nrecipitado
fioculenln, pero ésie se puede evitar csanao  solvenles aproplades, Es
posible ‘preparar. la vilamina K. en eslado purisiing, con Js;'mjun t‘"uQ
Casi {_:.Lt.:miim--i_i;m__ a partir de la vitam ing K, (Z-melii-d-nallequ inena
ia cunl, a su vez, 92 obliene por oxidacio:n dir ety del 2-inetil-na _alehm;
(Cabo. len 114, XI.V | | |
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