UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICAS Y FARMACIA

EL EFECTO DE LA ADMINISTRACI  DE LA VITAMINA C
SOBRE LAS PROTEINAS TOTALES T REM(O ALBUMPNA/GLOBII
EN SUERO, ENtNIFOBLACLONtk | ODbitSpE ocasioN

CAl

RMEN LU

infonne de tests

Presenta.de por

CRECIA YURRITA CUE TA

are optar 4 TI

QUIMICO BIOLOGO

GUATEMALA, MARZO DE 1993

-+

[A HININSIOAD Of ilfi CAnia Ili 6Lsliiii,u

-aj kAtitees Ceetrai




T_

0

46

ler

JUNTA DIRECTIVA DE LA FACULTAD DE

CIENCIAS QUIMICAS Y FARMACIA

DECANO:

SECRETARIO:

VOCAL 1

VOCAL II:

VOCAL III:

VOCAL 1IV:

VOCAL V:

LICDA. CLEMENCIA DEL FILAR GALVEZ DE AVILA

LIC. JOSE FRANCISCO MONTERROSO SALINAS.

LIC. JORGE RODOLFO PEREZ FOLGAR.

LICDA. THELMA ESPERANZA ALVARADO DE GALLARDO

LIC. MIGUEL ORLANDO GARZA SAGASTUME.

BR. MARWIN ESTUARDO JIMENEZ BOJORQUEZ.

BR. SERGIO ESTUARDO ALMENGOR CORZO.



TESIS Y ACTO QUE DEDICO

A DIOS:

Por—permitizme viIv I ©II 1t forme—gue traesta——=tora 1o

he hecho.

A MIS PADRES:
Miguel Yurrita Maury (Q.E.P.D.) recordandole con
mucho amor.
Petruca Cuesta de Yurrita, agradeciendole todos sus

sacrificios; con mucho amor y respeto.

A MIS HERMANOS Y HERMANAS:

Con mucho amor.



AGRADECIMIENTO

A LA UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA.

A LA FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICAS Y FARMACIA.

A LA LIC. CLEMENCIA GALVEZ DE AVILA, POR EL ASESORAMIENTO

EN LA ELABORACION DE ESTA TESIS, SIN CUYA ORIENTACION Y

COLABORACION NO HUBIERA SIDO POSTBLE SU LOGRO.

A LABORATORIOS ROCHE POR SU COLABORACION.

A MIS CATEDRATICOS EN GENERAL.



ITT. -

Iv. -

VI. -

VII. -

VIIT.

IX. -

XI. -

XII. -

XIIT.

I NDICE

RESUMEN.
INTRODUCCION.
ANTECEDENTES.
JUSTIFICACIONES.
OBJETIVOS.

HIPOTESIS.

MATERIALES Y METODOS.

RESULTADOS.

DISCUSION.

CONCLUSIONES.

RECOMENDACIONES.

REFERENCIAS.

ANEXOS.

PAGINA

01
04
10
35
36
37
38
41
43
45
46
47

56



I RESUMEN

La presente investigation evalna los efectos de la
administration de la vitamina C sobre las proteinas totales y la
relation albémina/globulina en suero, en una poblacien de
bebedores de ocasiem; vya que la existencia de antecedentes y

estudios efectuados sobre el tema son relativamente escasos.

Por lo anteriormente senalado, se espera que haya una
diferencia entre los valores de proteinas totales y su relation

albOmina/globulina, despues de la administration de vitamina C.

Se formaron tree grupos, de guince personas cada uno, que
fueron seloccionadas al azar. 'Codas ellas eran del sexo
masculino, bebedores de ocasion, cuyas edades estaban
comprendidas en el rango de 25 a 35 aims. Cada grupo fue tratado

como a continuation se describe:

Se les extrajo inicialmente una muestra de sangre venosa (8
ml.) a cada uno de los sujetos, de cada grupo de experimentaciOn.
Se centrifugO la sangre, se extrajo el suero y se dosificaron as

proteinas Lotales y la albUmina.

Durante cuarenta y cinco dias se les administre diariamente

una dosis de vitamina C o Acido asearbico en capsulas por Via



oral, de Ta siguiente manera: 200 mg. de dcido ascarbico a 15 de
los sujetos de experimentacion, 500 mg. a otro grupo de 15
sujetos y 1000 mg. (1lgr.) al ultimo grupo de 15 sujetos. Despues
de Ta administracion de &cid”® ascerbico, se les extrajo una
segunda muestra de sangre venosa (8ml.) y nuevamente se

dosificaron las proteinas totales y allimina.

En cada caso, antes y despues de Ta administracion de
vitamina C, para la dosificacian de proteinas totales y albemina
se utiliza un m6todo espectrofotometrico ; el resultado para los
valores de globulinas fue obtenido por la diferencia existente

entre el valor de las proteinas totales y alb6mina.

Se Tlevd tambien un control del volumen de alcohol ingerido

durante el tiempo que se realizel el estudio.

A los resultados obtenidos se Tles realiz6 un andlisis
estadistico para investigar si existe un ajuste Tineal entre

ambas variables (antes,x ; despues,y).

Por medio de un andlisis de covarianza se pudieron comparar
| os promedios de las concentraciones de proteinas,
alb6bminas,globulinas y la relaciodn A/G, encontrados en cada
grupo, obteniendose el correspondiente valor de sxyl , para las
proteinas Lotales, Sxy2 para allatImina, y Sxy3 Tas globulinas;

que nos indican que existe un aumento estadisticamente



significativo antes y despues de la administraciton de vitamina C
en las diferentes dosis; en la relation A/G en concentraciones

de 200 y 500 mg. no existe diferencia significativa entre ambas

variables, solamente en la dosis de 1000 mg. (1 gr.) existe una
disminucien significativa en las dos variables; tambien los
valores de R (Coeficiente de Correlation) comprueban que existe
asociacien entre las dos variables, aungue escasa con un
intervalo de confianza de 0.01% (p ( 0.01).

Despues de haber observado estos resultados se deduce que la
administraciOn de vitamina C en concentraciones por arriba de 1
gr., si dan alguna variation susceptible de detectar por los
metodos normales de analisis biogquimico y que el Onico valor

afectado es el de las globulinas ya que la albamina no varia.



IT. INTRODUCCION.

Las vitaminas son micronutrientes orgAnicos indispensables
para la regeneracinn del organismo y el mantenimiento del

metabolismo. (1,2).

La vitamina mejor conocida sin duda alguna por todo el mundo
es la vitamina C. No solo desempeha un papel fundamental en al
salud del ser humano y los animales, sino gque tambien es una
sustancia auxiliar importante en la industria de productos

alimenticios.

La vitamina C se halla en todos los tejidos de los
organismos vivos, donde contribuye al desarrnllo normal de

impnrtantes procesos metabOlicos. [3).

En los Organos humanos y la leche materna se han determinado
grandes cantidades de vitamina C; 1la corteza suprarrenal, la
hipefisis y el ojo son especialmente ricos en vitamina C. La
mayoria de los serer Vivos pueden sintetizar en su propio cuerpo
suficiente cantidad de esta vitamina. Algunas especies animales
asi coma el hombre, han perdido esta facultad a 1lo largo de 1la
evolucinn y debe cubrir sus necesidades de vitamina C con los

alimentos cotidianos. [(4,5).

La vitamina C desempena multiples funciones en la



regeneraciOn y el metabolismo del organismo humano. Para el

ejercicio de tales funciones, el cuerpo necesita cantidades muy
variadas de vitamina C; bastan dosis diarias reducidas, para
prevenir el escorbuto; en cambio se requieren cantidades

considerablemente mayores para que se desarrollen de manera
Optima las funciones en las que dicha vitamina <con fines

terapeuticos se emplean megadosis. (4,6).

Los leucocitos contienen gran cantidad de vitamina C, sin
embargo, se agota rApidamente durante sus intevenciones, en
periodos de infecciOn 1los glObulos blancos estan supeditados a
una pronta reposiciOn del contenido de vitamina C a partir del

plasma sanguineo. (3,4,7).

La vitamina C mant ene la superficie de los leucocitos
polimorfonucleares en un estado de oxidacidén reducido. Esto
garantiza un atagque rapid® contra organismos invasores; una
insuficiencia de vitamina C reduce la motilidad de los leucocitos
polimorfonucleares, comb consecuencia la respuesta inmune contra
un proceso infeccioso es debil; una toma suficiente de vitamina C

refuerza la defensa contra las infecciones.

La ingestiOn profilactica de Vvitamina C acrecienta por ende
la resistencia a las enfermedades infecciosas, por lo cual
empleando esta vitamina con fines terapeuticos disminuye la

intensidad de los sintomas. La administration de 1 g. diario de



vitamins C durante periodos de alto riesgo de infeccien tiene

gran importancia econ6bmica, puesto que asi cabe reducir

consliderablemente el dDbEIIEinIO 1dD0Oral por elilerieddd. rar 10O
general al hombre le bastan 100 mg. de vitamina C al dia pars que
los procesos metabedicos discurran Optimamente: hay sin embargo,
seclores de ©poblaciOn que necesitan cantidades muy distintas de
la citada, pot- ejemplo, entre personas dJue consumen grander
cantidades de alcohol o mujeres que toman anticonceptivos; se han
hallada bajas concentraciones de vitamina C en la sangre: par
ello l as necesidades tambien estAn aumentadas en tales casos.

(3,9).

El primer caso de deficiencia marginal de vitamina C es
siempre un contenido reducido de vitamina en la sangre lo coal

repercute en las funciones corporales singulares. [3,4,7).

El deficit marginal de vitamina C no suele acompanarse de

sintomas manifiestos de enfermedad, de modo gue muchas veces pasa

inadvertido, se caracteriza por anomalias inespecificas que
afectan al bienestar, como cansancio, falta de concentracien,
lrritabilidad, insomnio, etc.. (10,11) .

La apariciOn de la deficiencia marginal de wvitamina C
obedece a varias causas. La oferta de alimentos, la preparaciOn
de las comidas y las necesidades incrementadas entre determinados

sectores do la poblacié6n, intervienen en su apariciOn de la misma



medida que los hAbitos alimentarios actuales. (4,12).

Se ha demostrado que los alcoh6licos, con o sin enfermedad
del higado, tienen significativamente reducidos los niveles de
Acido ascOrbico con relaciOn a la dieta tomada de vitaminas.

(10,11) .

Ademas SC g [ NvVeESCIgado &1 ©Lecto d& GIveETrsos fATmaCToS
ejercen sobre el metabolism® del alcohol, entre los cuales figura
el acido ascé6rbico o vitamina C. El acid® ascOrbico puede
influenciar el metabol smo del etanol por su acciAn en al enzima
alcohol deshidrogenasa, , a que es posible que funcione como un
donador de electrones similar al NAD (Nicotinamida Adenina

DinucleOtido), acelerando la conversion del etanol a sus

metabolitos. (14,15,16) .

El alcohol es —considerado un fArmaco de adicién, ya que
causa los siguientes fenOmenos; compulsiOn, tolerancia,
dependencia psiguica, dependencia fisica, sindrome de
abstinencia, provoca efectos nocivos para la sociedad (perjuicios
econbmicos, delitos, etc.); sin embargo, no es considerado por la
OMS como tarmac® de tarmac® dependencia, por lo que esta
sustancia es de yenta libre 'y no se incluye dentro de 1la

fiscalizacift internacional. (17,18,19).

El alcoholism® es un problema sanitario y debido a la gran



trascendencia de los problemas que provoca, frecuentemente en las

sociedades latinoamericanas, ha sido un tema de mocha discusiOn a

I

to—targo—det tiempo—y —hasta—nuestros—dias- A—pesar—de—Ssus
efectos nocivos tambien posee efectos beneficiosos, ya que se ha
demostrado e informado que el alcohol posee una action protectora
frente a la enfermedad coronaria. Ademds este estudio demuestra
que el efecto favorable de la bebida lo posee tanto la cerveza

coma el vino y otras bebidas alcohOlicas. (13,20).

Tambien se ha estudiado -que el alcohol tiene una action
directa sobre las proteinas plasmAticas, sobre las cuales acto6a,
desnaturalizAndolas y precipitAndolas rompiendo el punto
isoelectrico de las mismas, creando una deficiencia estructural
en el organismo. AdemAs debilita el sistema inmunolOgico, debido
a gque las globulinas y albtiminas de naturaleza proteica se ven

alteradas por la misma action del alcohol. [21).

Como se sabe el higado juega un importante papel en el

metabolismo de Tas proteinas Yy ademas de  producir una  enorme
variedad de enzimas de naturaleza proteica gue necesitan sus
propias celulas, tambien sintetiza muchas proteinas para

importacidén como son casi todos los factores de coagulaciOn vy
todas las proteinas ©plasmaticas con exception de la gama

glohulina. (22).

Como es sabido la vitamina C actin regenerando tejidos, 1lo



cual estimula la producciOn de proteinas estructurales; por lo
tanto en el presente trabajo se pretende probar los cambios que
provoca la administraciOn de vitamina C sobre los valores de las
proteinas totales y la relaciOn albilmina/globulina en una

poblacift de bebedores ocasionales. [5,22,23).



IIT. ANTECEDENTES.

A. Vitamina C.

1. Generalidadee sabre el Acid® ascOrbico.

La vitam na C o acido ascOrbico es indispensable
para la in egridad de la sustancia fundamental de Tos tejidos
mesenquemAticos, a saber, el colAgeno, Ta matriz 6sea y dental y
la sustancia cemental de 1os capilares, (24,25).

El hombre, el mono y el cohayo son incapaces de sintetizar
Hu propio acido ascOrbico, pues carecen de la actividad de Tla
enzima L-gulorolactona ox idasa microsomal hepatica para 1la
biosintrysis del mismo, (14,26,27,28,29), por Tlo que se requiere
se una ingesta diet6tica adecuada, (13,14), es decir, de un

aporte exogeno. (28). (Anexo 1).

Se cohocohn ciertas situaciones en las que se ha comprobado
que Tos niveles de acido ascOrbico se ven disminuidos siendo Tlas
mAs comunes: mujeres embarazadas, mujeres que toman
anti concept i vos, en madres que dan de Tactar, fumadores,
bebedores cronicos, enfermedades infecciosas y situaciones de
mocha tension y principalmente en el escorbuto, (9, 30), el cual

on SUN otapas avaszadas se reconocen fAciTmente; en 1 os

| aetantes se (lestacan 1os siguientes sintomas: 1irritabilidad y

10



desasosiego, sensibilidad e inflamaciOn articular, cierto grado
de apatia y palidez y deseo de permanecer casi inmOvil, mientras
que en los adultos las fases tardias se acompaflan de aflojamiento
e incluso perdida de los dientes, con encias irritadas y
esponjosas, hemorragias difusas de la piel y eritemas,

astralgias, disnea, edema y anemia con pérdida de peso y palidez

intensa y puede Ilegar a causar la muerte. [22,31).
En recientes investigaciones, se ha sabido que |os signos
del escorbuto anteriormente mencionados, empiezan a aparecer

cuando los niveles de Acido ascOrbico son inferiores o cerca de
0.2 mg./dl. en plasma vy cerca de 10 g./I0 células en los
leucocitos. Aunque varios laboratorios sugieren que los signos de

escorbuto no aparecen hasta que los niveles de Acido ascOrbico en

plasma y leucocitos son casi indetectables. (32,33).
Es dudoso sin embargo, que todos estos sintomas puedan
atribuirse a la carencia del Acido ascarbico, selamente es

probable que sea la suma de los efectos de una carencia multiple.

(4,31).

2. Propiedades quimicas y fisicas del &cid® ascebico:

Se considers al acido ascOrbico como un Acid® orgAnico,
cuyas ©propiedades estAn en relaciOn con su facilidad de ser

reversiblemente ox dado a Acid® di-h dro ascOrbico; es ademAs

11



susceptible de sufrir oxidaciOn facilmente por el oxigeno, por

superficies metalicas y altas temperaturas. (18,31).

La estructura quimica del acido ascObico (Anexo 2), dgue se
parece a la de un monosacarido (35), nos muestra dque este tiene
actividad Optica, siendo anicamente la forma L biolOgicamente

activa, pues la forma D es inactiva. (18,31,34). [Anexo 3).

La action reductora del acido ascOrbico si ve de fundamento
para la determinacift quimica de este compuesto en la mayoria de
los tejidos animales y vegetales, el acido ascOrbico es la Unica
sustancia qgue muestra una accian reductora en soluciOn acida.

(29,35).

3. Biosintesis y metabolismo del acido ascerbico.

El organismo humano no puede sintetizar su propio acido

ascOrbico, porque a traves de la evoluciOn y mutaciones genéticas

ha perdido su particular sistema genetico ( L-gulonolactona
oxidasa), que puede transformar un azacar como la glucosa o
galactosa en acido ascObico. [24). |[Anexo 4).

El acido ascorbico se absorbe rapida y completamente en el
tracto intestinal, una vez absorbido pasa a la sangre, donde en
los leucocitos sSe encuentra en mayor concentrac ion que en el

plasma; de la sangre es conducido a todos los organos donde se

12




acumula, pero en mayor concentraciOn en la hip6fisis suprarrenal,
timo (joven), higado, cerebro, glAndulas sexuales y tiroides, que
son Organos de gran actividad metabAlica. El1 Acido ascObico forma
diferentes metabolitos en el organismo, siendo los principales:

Acido oxAlico y Acido L-ascbrbico 2 sulfato. (28) .

En el hombre el Acido ascOrbico es escretado parcialmente
inalterado (por filtracicin glomerular y reabsorciOn tubular) y en
parte como Acido diceto L-gulemico y Acido oxAlico. (36). La
forma oxidada puede reducirse a Acido ascerbico reversiblemente o
se metaboliza a Acido diceto gulenico irreversiblemente. (37).

(Anexo 5).

Las dos formas anteriores tienen actividad vitaminica,

mientras que el Acido diceto-gulOnico no tiene ninguna actividad.

Si la oxidaciOn continua rads allA de estas etapas a Acido
dihidro-ascOrbico, la actividad de la vitamina se pierde. El dar
y guitar del hidrOgeno por el Acido ascOrbico es la funcien
metabOlica mAs importante. Hay mochas reacciones de conversion

de una sustancia a otra en el proceso vital del metabolismo del

cuerpo dgue involucra la oxidaciOn y reducciOn. Algunas de las
relaciones entre el Acido ascOrbico y otros nutrientes
metabAlicos se conocen, como el etanol que puede reducir la

disponibilidad del Acido ascOrbico en la sangre y predisponer a

su deficiencia. (2,13,38), pero mochas otras tienen clue ser

13




investigadas. El Acid® ascorbico juega un papel importante en el

balance esencial y sensitivo en los trabajos del cuerpo.
Participa en la hidrfilisis de ciertos amino Acidos y estA
relacionado con el metabolismo de las proteinas, formaciOn del

colAgeno o la sustancia intracelular de cemento, necesaria para
el crecimiento del cuerpo, reparation de tejidos y cicatrizacion
y cura de heridas, tambien interviene en la sintesis de la
hormona adrenalina (epinefrina) vy la hidroxilaciOn de esteroides
antinflamatorios de la glandula adrenal, en el metabolismo del
hierro y el cobre; biosintesis del acido nine® (24) y folinico

(5), y metabolismo de la tirosina. (5).

Las investigaciones hechas hasta ahora en humanos indican
que el Acid’ ascorbico ester interrelacinado al metabolismo de la

vitamina A, B, B y E. (24,25) .

Estudios revelan que el etanol aumenta la concentration de
Acid® ascorbico en el higado y otros tejidos y disminuye el
glutatiOn a nivel hepatico, sin embargo, no ester claro si la
disminuciOn dr glutatiOn por la ingesta de etanol ester
relacionada de alguna forma con el aumento de los niveles de
Acid® ascorbico ademAs el metaholismo del Acido ascorbico es
afectado por factores dieteticos, par la administraciOn de
algunos Tones metAlicos, algunas .hormonas y varias condiciones

nutricionales, (27,37).

14



4. Papal fisioldgico del acido ascOrbico:

Aungue sin duda el Acido ascerbico interviene ampliamente en
el metabolismo, no puede ser sintetizado por el hombre y otros
primates. (36) .2 estos animales que no son capaces de
sintetizar el Acido ascOrbico les faits el sistema enzimAtico

necesario para convertir el Acido L-gulOnico en Acido ascerbico.

B. Proteinas.

1. Generalidades sobre las proteinas:

Las proteinas sSon cuerpos complejos de peso molecular muy

elevado, que representan la parte principal de los tejidos del
cuerpo. Los aminoAcidos son las unidades estructurales de las
proteinas.

Sus propiedades fisicas [ forma, etc.) varian segnn  su
funciOn. Al destruir las proteinas por el calor y los Acidos o

con enzimas, se obtienen unos 21 Acidos aminados diferentes (5);
cada proteins se reconoce por el warner®, el tipo y la disposiciOn

de los Acidos aminados que la forman.

Los Acidos aminados pueden dividirse en varios grupos en

funcigm de su estructura molecular. [5,57).

15




Lodes 1los fluidos del cuerpo humane cenlienen proteinas, vy
on cada caso, este contenido prolate® este integrado per una

mezcia belLorogenea de disLinias °species prole Jts. (57).

Ademes de las proteinas simples como la albemina vy el

flbrinegeno del plasma, existen muchas combinaciones de oLra

naluraleza por ejemplo: la  hemoglobina es la tinier, de una
proteina, la globina, con un tetrapirrol, complejo que contiene
hierro, el hem®. Algunas globulinas del plasma esten combinadas

con lipidos.

Todas las enzimas son proteinas y no es raro quo estan
combinadas con una fraccion no proteinica, (loe se 1llama grupo
prostatico y es de importancia fundamental Para la funcien de la

enzima.

La cantidad de proteinas totales del plasma es alrededor de
7 a 7.5 g./100 ml. de sangre, ellas constituyen !a mayor parte de
sbélidos del

plasma.

Se acostumbra separar las proteinas del plasma en 3 grupos

principales: fibrin/igen®, albtlmina y globulina.
Las proteinas del suero solo estan formadas ©por as
fracciones de albOmina y globulinas del plasma, ya quo el

16



fibrinéseno se separa durante la coagulaciOn. (35,37).

2. Clasificacidn de las proteinas:

La clasificacidn de las proteinas este. basada principalmente

en las reacciones de solubilidad y solo en parte se funda en la

composicidén quimica de los compuestos. (35).

3. Estructura de las proteinas:

Los estudios sobre la forma de las proteinas indican que hay
dos clases o tipos generales en la naturaleza, las proteinas
globulares, que se caracterizan par la presencia de cadenas

peptidicas que estan plegadas enrrolladas de manera miry compacta
y las proteinas fibrosas.

Entre las fracciones de albhminas y globulinas del plasma se
encuentran ejempios de proteinas globulares. La insulina es otra

proteina globular. |[35,49).

4. Metabol Ism® en el higado:

Ademas de producir el higado una enorme variedad de enzimas
y ademas proteinas que necesitan sus propias células, el higado
sintetiza muchas proteinas para exportacien. Produce casi todos
| os factores de coagulacien y tambien practicamente todas las

proteinas plasmaticas, con excepcien de las gamma globulina, |[5).

17



S. Origen de las proteinas del plasma:

El higado es 1la Unica fuente de fibrincigeno, de protombina y

de al wm i na . La mayor parte de Tlas globulinas alfa y beta son
tambien de origen hepatico, pero las gamma globulinas se originan
en las celulas plasmaticas y en las del tejido Tlinfiltico. F:71

realidad Tas gamma globulinas son Tlas (micas proteinas secretadas

pox- celulas de T1os ganglion Tinfalicos aislados.

En las enfermedades hepaticas crainicas (cirrosis) hay una

disminucion de las funciones hepaticas y caracteristicamente se

observa tambien un contenido halo de proteinas del plasma
(especialmente de 1los niveles de albomina). (49,50).

Las proteinas de la dieta sirven coma precursores de 1las
proteinas del plasma. Muchos experimentos han demostrado que
existe una relacion directa entre la cantidad y calidad de Tlas
proteinas i ngeridas y Tla formation de proteinas del plasma,
incluyendo tambien 1la produccion de ant icuerpos. No todas las

proteinas de la dieta son igualmente efectivas en administrar Tlos
materiales para la regeneracion de Tlas proteinas del plasma.

(39,49,50,56).

6. Papal fisiolOgieo de las protelnas:

Las funciones de las proteinas del plasma son las

18



siguientes:

a) conservar la presien osmetica de la sangre (la albUmina
explica el 75% de la presien osmotica del plasma). |(22).

b) formar una reserva de proteinas para la regeneration y el
crecimiento de los tejidos. Cuando hay carencia de proteinas on

la dicta, el cuerpo hecha mano de esta reserva tisular, asi como

de las proteinas del plasma para sus necesidades. (49,50).

c) actuar como amortiguador del pH (ma's que a proteinas
plasmAticas, este papel corresponde a la hemoglobina. Las
proteinas, son anfotericas y pueden combinarse con Acidos o)
bases.

d) servir de transportadores, por ejemplo, para los lipidos
y las sustancias liposolubles (bilirrubina, wvitamina A, I) vy E

hormonas esteroides), los metales |[(el hierro, por la siderofilina
y el cobre, por la ceruloplastina), ademds cerca de la mitad del

calcio sanguineo esta unido a proteinas.

e) acluar coma agentes inmunolégicos, por ejemplo, la gamma
globulinas contiene los anticuerpos contra las bacterial
patfigenas, (22). Las aglutininas de | os grupos sanguineos se

encuentran unidas a las globulinas beta 2.
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f) suministrar los factored necesarios para la coagulacidn
sanguinea, cones fibrinageno, protombina, globulina

ant ihemof ilica.

g) representan las enzimas necesarias en la sangre. Muchos

factores de la coagulacidédn funcionan coma enzimas. [95).

7. Principales fracciones de las proteinas:

a) Alt:mina: La albOmina es el principal transportador de
acidos grasos libres, principalmente del tejido adiposo al
higado, mOsculo y otros tejidos. Este component (' proteinico
fundamental del plasma es producido por el higado. Por su alta
concentracion y su peso molecular bajo, explica el 75 % de la
presian osmetica del plasma. La molecula de albilmina parece
tener forma eliptica, alargada, pero puede modificar
reversiblemente su configuracian. En la molecula existen unos 17
puentes disulfuro, pero es tan solo un grupo SH; la molecula

tiene gran afinidad por todos los Tones especialmente a en

particular los aniones.

Estas cualidades ayudan a explicar su imporLante papal coma

molecula portadora de muchisimas sustancias: bilirrubina, acidos
grasos, Acido Urico, vitamina C libre, histamina, adenosina y
multiples LArmacos, antibiOticos y colorantes; y fija

aproximadamente la mitad del calcio sanguineo total.

20

'MIMI CA MAU I VI tela lfWAW A
] sigiire. cosiar




Aparte de sus papeles osmOtico y de transporte, la albOmina

representa tambiAn una reserva mOvil de Acidos aminados. Cuando
se almacena, la albOmina tiende fuertemente a polimerizarse en
dimeros, trimeros y otras variedades, 4 Ue pueden dar Lugar a
reacciones menores en caso de administraciAn intravenosa.
(5,39,57).

b) Globul na: Las globulinas son otras de las principales
fracciones de las proteinas encontradas en los fluidos del
Query>.

Las globulinas pueden dividirse en variedades alfa 1, alfa
2, beta y gamma; el fibrinOgeno y —casi todos | os factores de la
coagulaclem tambien son globulinas. En la actualidad, l as
t&cnicas mas precisas, como la electroforesis sobre gel de
almidén,

p €rmiten dividir las proteinas del plasma, especialmente

las globulinas, en una gran variedad de fracciones. (5,22,35).

8T AIteracriones ade 1as ploteilldb cll 1ds clllellledddes.

Los cambios en la concentraciOn total de las proteinas o en
los principales componentes de las proteinas ocurren en una gran

variedad de enfermedades.

En condiciones anormales usualmente los niveles de albOmina

se encuentran disminuidos en suero, como en los casos de

21



desnutrici6én prolongada, debido a un aporte inadecuado de

proteinas; (39); cuando existen alteraciones en la digestiOn de
las mismas [como en insuficiencia pancreatica) a debido a una
absorciOn inadecuada de ellas por el Iintestino.

Un hecho caracteristico de los padecimientos hepAticos crOnicos

(cirrosis) es la incapacidad de sintetizar albOmina, (35,39,58).

En condiciones anormales, las globulinas se encuentran
aumentadas coma en la nefrosis, en la cirrosis, en la neumonia y
en la fiebre reumatica aguda tipo exantematica; en enfermedades
febriles agudas las globulinas alfa se encuentran aumentadas.

(35,49,50,58,59).

Sin embargo estos cambios opuestos de los niveles de
albilmina y globulina no se encuentran normalmente en la misma
magnitud; algunas veces son y pueden resultar en una proteina
total normal. Par lo Lanto, esto significa Sue aparentemente la
determi naci On de ambas fracciones pri ncipales de las proteinas
pueden ser clinicamente significativas en el diagnOstico de

enfermedades. |(22,50,58).

9. Metabolismo proteico su relacinn con el alcoholismo:

El metabolismo proteico puede ser influenciado a varios
niveles por la ingesta alcohOlica. Ciertas alteraciones parecen

estar relacionadas a una disminuciOn en la relaciOn

22



insulina/glucagOn plasmatica (60), lo cual favoreceria la

gluconeogénesis hepatica y la liberacien de aminoacidos
musculares. En la enfermedad hepatica alcohalica se produce
coneomitanlemente un cambio en el palLrOn do concentraeinn
plamatica de aminoacidos normales removidos por el higado
(tirosina, fenilalanina, glutamato y metionina) y una disminucien
en aquellos preferencialmente extraidos pot. los Lejidos
extrahepaticos (valina, leucina, isoleucina) . |[29,42).

Los aminoacidos gque aumentan en el plasma aparecen en la
orina, pero estas perdidas no son signi ficativamente importantes

para alterar los requerimientos nutricionales. (13) .

Frecuentemente se ha observado una disminueinn en la
sintesis de urea hepatica y acumulaciOn de amoniaco en pacientes
eon claim hepatic® alcohOlico. (43,48,53). Este cambio aparece
antes que | a hiperamonemia, hiperaminocacidemia y la encefalopatia
hepatica y esta asociado a una disminuciOn en las encimas
pertenecientes at ciclo de la urea. Sin embargo,una sintesis de
urea disminuida puede ser influenciada por otros factores tales
come) cambios en el flujo sanguine® hepdtico, masa hepatica vy en

las vial alternadas de eliminacidén del amonlaco. |(55).

La sintesis proteica en el higado es otro evento metabOlico
frecuentemente disminuido en el alcoholism®. Sus manifestaciones

mils relevantes incluyen una disminuciOn en la conceutraciOn de

23



ciertas proteina circulantes de origen hepatico comp la alblimina
Lransferrina VY los factores de la coagulaciOn sanguinea.
Individuos alcohelicos con dafio hepatico presentan una sintesis
de allximina deficiente luego del consumo excesivo de alcohol, la
cual se normaliza en abstinencia e ingesta de una theta normal.

(44,49,53,55).

Se ha sugerido que este efecto del alcohol estaria

relacionado con su action desagregante de los polisomas unidos al

retendoplasmatico. [43).

En estos casos se produce una hipoalbuminemia la cual puede

ser acrecentada por una perdida de albOmina a nivel
gastrointestinal. El paciente alcohelico puede presentar ademas
una coagulation sanguinea anormal. (19).

Varias causas han sido Lnvolucradas en este efecto al
alcohol:

a) sintesis disminuida de los factores de la coagulation de

origen hepatico debido al dafio.

b) consumo elevada de factores de la coagulation a nivel
i ntravascular.
c) alteraciones en la producciOn y funciOn plaquetaria
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i nducida por el etanol. La dismi nucion de ciertas proteinas the
origen hepatic® en el plasma podria deberse a una alteracion en

el proceso de su secrecion en el higado. (16,17,53).

De hecho el alcohol posee una action despolimerizante en la
tubulina de los microtlibulos hepAticos, los cuales aparecen
morfologicamente alterados. (53). Esto conducirA a un acumulo de
ellas en el higado, (ej., allnimina) y explicarA en parte Ta

hepatomegalia alcohOlica. (56,59).

El glutation ( GSH) es un tripeptido anti oxidante cuya
concentration hepatica ester drasticamente disminuida en el
alcoholismo. (43). Este efecto del alcohol ester asociado a un
alto indite | ipoperoxidativo en el higado, el dual podria
construir Tino de 1 os principales factores que inciden ATl la

genesis del dafio hepatic® alcohelico. (23,43).

Una ingesta proteica deficitaria o alLeraciones en 1la
absorcion y metabolism®° de !os aminoacidos precursores del GSH,
facilitandose asi el desencadenamiento 0 persistencia del
fenoOmeno Tipoperoxidativo perjudicial al hepatoc to.

(17,43,49,53,61).

C. Alcohol.

1. Generalidades sabre el alcohol.
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E1l alcohol etilico, etanol o alcohol ordinario, es un

liquido incoloro de olor agradable y penetrante, de sabor
ardiente, con una densidad de 0.81; hierve a 78°C. y se
solidifica a -112°C.. El alcohol se mezcla con el agua en todas
proporciones, con desprendimiento de calor y disminuciOn de
volumen.

Se llama grado alcoholic® de una disoluciOn al !Inkier® de

centimetros cnbicos de alcohol puro contenido en 100 <cc. de la

mezcla.

La fOrmula del etanol es: CH3-CH2-011, ( Anexo 6); la
oxidaciOn suave del alcohol da aidehiclos y la oxidaclOn profunda

Ilega hasty acid® acetico. (16,46) .

Los liquidos que contienen alcohol etilico se denominan
behidas alcohOlicas y pueden clasificarse en dos clases: a)
bebidas destiladas o licores gque se obtienen por destilaciones de
la masa fermentada de materiales vegetales, conic el cofiac,
whisky, ginebra, ron; las cuales presentan entre 40 y 50 % de
alcohol; h) behidas no destiladas obtenidas por fermentaciOn como
la cerveza, el vino no fortificado (tinto o Blanco) y vino
fortificado o generoso (jerez y oporto), Mstos presentan del 8 al

15 % de alcohol. (18,46) .

2. Generalidades sobre el alcoholismo:
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El use prolongado y habitual de grandes cantidades de
alcohol 1leva a un estado de intoxicacien denominada alcoholism®

crenico. (16,28,31) .

El consumo de alcohol produce en el organismo un sin nemero
de cambios importantes con alteraciones funcionales y
metabelicos. (29). Estudios previos en humanos han demostrado
que el consumo de etanol este casi siempre asociado con una
elevada concentracien transitoria de los trigliceridos del
plasma, particularmente pronunciado en pacientes con

hipertrigliceridemia fundamental; estos cambios son exagerados en

aquellos que consumen grandes cantidades de alcohol en
comparacien con los alcohelicos sociales (47) ; entre otras
alteraciones, la deficiencia proteinica y el dano hepatic®. (1o,
17,23,48,49) .

Antiguamente se crey6 que el dano hepatic® era causado por
la deficiencia proteica debido a la mala alimentacien (44); per®
en la actualidad se sabe que la mala alimentacien debido al
abandono caracteristico del alcoh6lico  si es una causa de

deficiencia proteica, pero esta se debe principalmente a 1is

intervention del etanol en el metaholismo de las proteinas,

(23,48,49), desnaturalizAndolas y precipitAndolas, rompiendo
enlaces hidregeno. (5,17). Se sabe ademAs que el dafio hepatico
no depende en forma directa de la alimentacien sino del

desbalance metabelico que provoca en el higado 1la oxidaciOn del
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etanol. (16,23,48) .

Se sabe que el alcohol induce a una diuresis transitoria;
por lo tanto produce perdida de peso, posiblemente a la mala
absorcien de calorias. (16,23). En pacientes con alcoholismo

crenico es dificil separar los efectos del alcohol, de aquellos
debidos a la malnutriciOn, ester frecuentemente acompaliada de
abusos de alcohol y tambien asociado «con malabsorcien. La
influencia del alcohol en la absorciOn de varios nutrientes no es
una excepcién: se ha demostrado que el alcohol interfiere en la

absorciOn de 1la tiamina, Acido fdlico, vitamina 812 y D-xilosa.

(47,48) .
Tambien ha lido evidente que Lothar alcohol en forma crainlica
y abusiva, altera significativamente minerales, carbohidratos,

proteinas y lipidos y el metabolismo biogenico amino dentro del
sistema nervioso. (45,48) . Ademas 1los productos metabelicos del
alcohol tal como el acetaldehido pueden perjudicar el sistema
nervioso. (44,50). Existe tambian la posibilidad de gque la
ingestion crOnica de alcohol conduzca a un estado hipormetabalico
no diferente al inducido por el hipertiroidismo o la

administraciOn del tiroxina. [(47,48).

En raters el tratamiento crOnico con alcohol eleva el consumo
de oxigeno y este efecto se cree es el resultado del ATPasa

potasio de sedio hepatic® mitocondrial. |[47).
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Aunque el diagn6stico de (fano hepatic® en los bebedores
excesivos, sean © no alcoh6licos constituye un dificil problema
clinico, cuando no existen sintomas ni signos evidentes de

enfermedad hepatica. |[51).

3. Metabolismo del alcohol:

Del 90 al 98 % del alcohol ingerido es oxidado a CO2 y 020

en una persona adulta, a raz6n de 10 ml. por hora (7g./hr.).

El alcohol se absorbe facilmente a traves de las membranas
bioldégicas por simple difusién, por el estiimago, intestino
delgado y colon. La absorciOn alas rapida es en el duodeno y
yeyuno y la rods lenta en el estémago,ileon y colon; Yy una minima
absorcian on la boca y el esOfago. En el humann la rapidez de
absorciOn total depende parcialmente del tiempo de vaciamiento

gastric®. (13,44,52).

Se ha demostrado que el alcohol se distribuye en el agua
total del cuerpo, ademas el alcohol se difunde rapidamente de la

sangre al aire alveolar. [52).

La oxidaciOn del alcohol ocurre principalmente en el higado;
empieza su degradaci6n en el citoplasma, interviniendo la enzima
alcohol deshidrogenasa, la cual contiene Tones Zn+, dque cataliza

la primera reaction, el NAD+ actin como coenzima [es un aceptor
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de hidrOgenos), convirtiendo al etanol en acetaldehido. Luego el
acetaldehido se transforma en Acido acetic() por medic de la

enzima aldehido deshidrogenasa, teniendo comp coenzima el NAD+.

For la enzima tiogquimasa es transferido poi' la carnitina a

la mitocondria y es oxidado a CO2 y H20. (6,16,54).

For tanto, la enzima alcohol deshidrogenasa contenida en el
citoplasma, comp otros sistemas conocidos que metabolizan al

alcohol en el reticulo hepatica con los dos sistemas enziggaticos

en el microsoma, Jue aparentemente oxidan al alcohol, 1os cuales
toman nombre de "Sistema de OxidaciOn Microsomal del Etanol"
(MEOS) . |(6,44).

Se propuso que el MEOS es una enzima de tipo citocromo P-450
que emplea oxigeno y NADPH para generar agua y oxigeno activado;
esta combinacien con el etanol produce acetaldehido, el cual es

convertido a Acid® acetic() y luego a acetil Co-A. |(26).

4. Efecto directo del etanol en el organiemo:

Despues de la ingestion de alcohol en NADH se forma cast

i nmediatamente, a traves de la alcohol deshidrogenasa y causa

repentinamente cambios en la razOn NADH+:NAD+ provocando lo

siguiente:
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a) sintesis del lactato a partir del piruvato. El piruvato
es generado en la glicalisis; Pero ademas aparece en el higado

como un resultado de la transam nacien de la alanina.

Despoils de 1la ingesta de alcohol se encontr6 un increment®
de lactato, provocando la acidOsis lactica, produciendo en el
rinon deficiencia en la excretion de Acido 6rico, acumulando 1los

niveles del mismo en la sangre. (16,29,44) .

b) el exceso de H+ producido por el metabolism) del alcohol
provocando un desbalance en la guimica de la cOlula hepatica.
Para poder wvivir la celola hepatica debe liberarse de este
hidregeno en exceso y lo hate por vias dependientes dPI mismo,

algunas veces con °‘rectos Loxicos.

Una de las vias es el proceso por el cual l os amincécidos
(derivados de la ruptura de proteinas en el higado), son

convertidos en glucosa teniendo al piruvato como intermediario,

[ Anexo 7). En presencia de T ones hidronio el proceso Loma
direcciones diferentes, el piruvato es reducido a lactato en vez
de ser convertido en glucosa; por 1o tanto el nivel de glucosa
sanguinea baja, dando como consecuencia hipoglicemia.

(16,17,21,23,55).

c) el nivel elevado de NADH, deprime la actividad del (tick)

del acid® citric) por algunas deshidrogenasas. En condiciones
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normales el hidrOgeno es transferido a la mitocondria vy los
organelos celulares producen a partir de la grasa, por medio de

la oxidaciiim de este ciclo la energia necesaria para las

funciones hepaticas. |[55).
d) el aumento del NADH, ademAs induce a 1la sintesis de
triglicaridos hepaticos en virtud de dos efectos, I) la

biosintesis de acidos grasos a partir del acetato, In coal

requiere de la formaciOn del NADPH ©por transdeshidrogenacién de

NADH, y 2) la generacian de alfa glicerofosfato a partir del
fosfato dihidroxiacetona, lo coal proporciona uno de l os
sustratos requeridos para la biosintesis de triglicéridos,

produciendo ésta un aumento de la sintesis de Acidos y se reduce
la beta oxidaciOn, conduciendo a una acumulaciOn the trigliceridos
i ntracelulares hepAticos. AdemAs los Acidos grasos libres son el
sustrato para la producciOn de cetonas en el Quern® pudinndose

provocar la cetoacidosis alcoholica. [(29,44).

e) el alcohol influye en la sintesis proteica vy resulta un
decrecimiento de la sintesis de albilmina serica y transferrina

por el higado. [(21,39,44,55).

En este sentido el escorbuto puede ser considerado coma el
resultado de un defecto hereditario del metabolismo de los
carbohidratos; en el hombre el Acid® ascOrbico desaparece

lentamente, teniendo una villa media de aproximadamente 16 dias, Yy
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la conversion de Acido ascerbico en oxalato, puede representar la
mayor parte del oxalato urinario enciageno. |(35). Se han ide

acumulando pruebas experimentales que asignan un papel especifico

at Acido ascerbico en la sintesis de colageno, (26),
especialmente en lo que se refiere a la sintesis de la
hidroxiprolina a partir de un precursor de la prolina. Existen

lambien varios trabajos que sehalan una posible (uncial) del (icicle

aseerbico en los sislemas de oxireduccien biolegicos, acoplada al

glutatien, al citocromo C, a los piridin nucleotides o a los
flavin nucleitidos; (35); tambien intervienen en la conversion
del Acido Felice en Acido folinico, (2,18,38); interviene en el
sistema microsemico de transp orte electrenico, |[26), y en la
rcliP ' rAciAn Aelular, |[38), también se ha sefialado que interviene
en la axidacidén de la Lirosina, en el metabnlisme (h) len
enteraides adrenales y oH el de diversos medicamentos. Sin
embargo, pa rece que el papel del Acid() ascerbi ea en e ster

reacciones no es especifico, debido a que habitualmente puede ser
reemplazado par otros compuestos que Liene ©propiedades reties

semejantes. (35,39).

5. Efectos del Acids, ascOrbico en el metabolismo del

etanol:

La primera etapa en el metabolismo del etanol s la oxidacien
de este a acetaldehido, reaccien catalizada principal mente per la

enzima alcohol deshidrogenasa, la cual requiere del NAD; ester
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reaccion es Ta mAs Tenta vy parece ser dependiente de la

velocidad del higado para reox dar el NAD+ formado. (16,17,40).

En pacientes que consumen alcohol y vitamina C, se muestra
un increment® de la actividad de 1a enzima alcohol deshidrogenasa

relacionada con el aumento de Acido ascerbico en los Tleucocitos,

ésto demuestra, clue el Acido ascii:0-61c’ interviene en el
metabolismo del etanol, (11, 20, 34, 41, 42, 43), aunque no en
forma direcla, ya quiz existe la posibilidad de que el Acid’

ascerbico funciona como un donador de electrones similar al NAD+

en el metabolism® elanelico, de aqui que ahorre NAD/NADM y
acelere Tla conversion de etanol a sus metabolites. (14, 40, 42).
6. Efecto del alcohol sobre las concentraciones de

vitamina C:

Estudios efectuados en alcoholicos, revelaron que Ta

concentracien de Acid’ ascerbico en niveles plasmAticos son

considerablemente mAs bajos que Tos niveles normales, (14, 25,
44) , To cual puede ser debido a la alteracion en Tos habitos
dietéticos de los alcoholicos . (13, 14, 45).

Tambien se ha observado que en pacientes con enfermedades
hepaticas presentan niveles plasmaticos bajos the acid® ascerbico;
aunque no se ha establecido si T1os niveles circulanles de acid-®

ascorbico estAn asociados con del clan® hepAtico. (14).
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IV. JUSTIFICACIONES

nado que el alcoholism”® es una de Tlas enfermedades de gran
incidencia dentro de nuestra poblacien y que causa claims severos
en el organismo; se consider6 de mucha importancia conocer los
camhios que provoca en los valores de las proteinas Lotales y Tla
relacion albilmina/globulina en bebedores ocasionales y la accion
que la vitamina C tiene sobre estos parametros; y de esta mantra
contribuir a un mayor conocimiento sabre 1os cambios melabalicos

y a evitar los efectos nocivos que podria ocasionar la ingesta de

alcohol.
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V. OBJETIVOS.

Determinar los wvalores de proteinas totales y la
relaciOn albOmina/globnlinas sericas en humanos con

ingesta de alcohol moderada.

Establecer si la administraciOn de vitamina C influye
en los valores sAricos de las proteinas totales y en la
relaciOn albilmina/globulina, en personas que ingieren

alcohol ocasionalmente.

Contribuir a un mayor conocimiento de los trastornos

que provoca la ingesta moderada de alcohol y la acciOn

que tiene la vitamina C sobre estos.
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VI. HIPOTESIS.

La administraciOn de vi amina C, provoca cambios co Los
valores de las proteinas totales % en la relacien

allnimina/globulinas sericas en bebedores ocas onales.
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VII. MATERIALES Y METODOS.

Universo de trabajo:

Cuarenta y cinco personas que ingieren alcohol

ocasionalmente.

Medios:

I. Recursos Materiales:

a. Espectrofemetro.

2. Reactivos:

a. Vitamina C en cepsulas de 200, 500 y 1000 mg.

respect ivamente.
b. agua destilada.
C. estuche de reactivos de to casa Med -Chem,

Ta determinacien de albOmina.

d. estuche tie reactivos de 7T1a case Merck, pares

determinacien de proteinas totales.

Procedimiento:
Se escogieron al azar, cuarenta y since personas,
sexo masculino, bebedores de ocasien , entre el
rango de edades de 25 a 35 anos. Cada

trate como a continuation the describe:
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Se les extrajo inicialmente una muestra de sangre
venosa (8 ml.), a cada sujeto de experimentacien.
Se centrifuge la sangre, se extrajo el suer® y se

procedie a dosificar las proteinas totales y la

an::mina. Durante cuarenta y cinco dias se les
administré6 diariamente una dosis de Acido
ascerbico en capsulas por via 9oral, de la
siguiente manera: 200 mg. de Acido ascerbico de

15 de los sujetos de experimentacien, 500 mg. a
otro grupo de 15 sujetos y 1000 mg. al ultimo

grupo de 15 sujetos; despues de estos cuarenta y

cinco dias, se les extrajo una segunda muestra de
sangre venosa (8ml), y nuevamente se dosificaron
las proteinas totales y la albilmina. [ Anexos 8 vy
9) .

Se Ilev6 Lamblen un control del volumen the alcohol
ingerido durante el Clomp®° que se realize el

estudio.

Metodologia:

I.

Determinacien de las proteinas totales

Esta determinacien se hizo con el estuche de
reactivos para la dosificacien de proteinas
totales de la casa Merck (57).

Determination de albnmina:

Esta determlnacien se hizo con el estuche de
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reactivos pares la dosificacion de albamina de 1la
casa Medi-Chem |58).

Analisle de Resultados:

Los resultados se trataron con un analisis de

covarianza, wusando como variable control (X), las
concentraciones de proteinas de proteinas (o
albumina) antes del tratamiento y comb variable
principal (Y) las concentraciones despues del
tratamiento.
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VIII. RESULTADOS.

CUADRO DE RESULTADOS

Mgr. de X S Coeficiente| Covarianza
Acido CorrelaciOn
AscOrbico X y X )4 R Sxy
PROTEINAS 200 7.44 7.99] 0.60| 0.48 0.89 0.26
TOTALES
500 7.811 8.32| 0.34| 0.24 0.74 0.06
6.3 - 8.2
gr./100 ml. 1000 7.83| 8.39| 0.38]| 0.33 0.64 0.08
200 4.52| 4.91| 0.21| 0.24 0.59 0.03
ALBUHINA
500 4.65| 5.02| 0.24| 0.28 0.45 0.03
3 -5
gr./100 ml. 1 000 5.08| 5.31| 0.55| 0.50 0.25 0.07
200 2.89| 3.06| 0.55| 0.49 0.59 0.16
GLOBULINA
500 3.13| 3.32| 0.34| 0.28 0.74 0.07
1.5 - 3.0
gr./100 ml. 1000 2.79] 3.09| 0.57| 0.51 0.34 0.10
200 1.62| 1.63| 0.21| 0.19 0.89 0.04
REACCION A/G
500 1.51| 1.52| 0.14| 0.19 0.80 0.02
1.5 - 2.4
gr./100 ml. 1000 1.98| 1.85| 0.90| 0.29 0.90 0.23

X = Valores antes de la administraciOn del Acido ascarbico.
Yy = Valores despues de la administracidn del Acido ascdrbico.
X = Promedio aritmetico expresado en gr./100 ml.

S = DesviacIdén Standard.

R = Coeficiente de correlaciOn de la covarianza expresado en i
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Despues de la administraciOn de diferentes dosis de vitamina

C que fueron de 200 mg., 500 mg. y 1000 mg. (I gramo), los
resultados (ver cuadro pAgina anterior) corresponden a los
promedios aritmeticos expresados en gr/100 ml. de la
concentration de proteinas totales, albOmina, globulina vy

relaciOn A/G para cada grupo formado por 15 sujetos.

A los resultados se les hizo un analisis estadistico,
calculAndose la desviacien estandar (5) y un analisis de
covarianza expresado en % para comparar las medidas muestrales,

obteniendose el correspondiente wvalor de R (coeficientc the

correlaciOn) .

El resultado obtenido del analisis indica que tanto para

proteinas totales, albOmina y globulinas existe una asociacien
entre amhas variables antes ("X") y despues ("ym) de la
administraciOn de vitamina C; habi endo una diferencia

estadisticamente significativa entre Los resultados obtenidos en
los tres grupos. Unicamente la relation A/G en las dosis de 200 vy
500 mg. no existe una diferencia significativa antes y despues.
En cambio, en la dosis de 1000 mg. [ un gramo) se da una

disminucien significativa en la relation A/G.
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IX. DISCUSION DE RESULTADOS.

Luego de realizar el analisis estadisLico de |os resultados
obtenido, se encontrui que Ta administracien de vitamina C, en
concentraciones de 1000 mg., si dan alguna variation susceptible
de detectar por Tlos metodos normales de analisis bioquimico. De
Osto deducimos que, Tas (micas afectadas son 1a globulinas, ya

que la allailmina no varia (p < 0.1).

El increment”’ en la relacion A/C se hizo en Tla misma
proporcion tanto a 200, come a 500 mg., pero a 1000 mg., 1 as
sintesis de globulinas fue mayor que 1la de albomina, par Osto la

relacion di sin

E] higado es el sitio principal del metabolismo de I ns
aminoacidos vy, es en este Oorgano en donde el alcohol sufre la
mayoria de cambios metabdélicos oxidativos, provocando alteracion
en la secrecien hepatica de proLeinas, debido a que su principal

metabolito, el acetaldehido, causa dafios a 1os microttlbulos (53),

esto conduce a un acumulo de las proteinas (albfiminas),
produciendo dafio al hepatocito, (61).

E1l efecto ant ioxidante de la vitamina C, juega un pap)l]
importante comp protector del dafio causado a 1los tejidos del

higado, por los radicales Libre; actuando como coenzima evita TJa

action del metabolito acetadehido, (62), lo cual explica 1la
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asociacidén que existe entre la concentraciones de proteinas

totales, albtimina y globulinas, antes y despues de la vitamina C.

Puede tambien deducirse, que el cstimulo de la vitamina C no

es exclusive a nivel hepatica sino en todo el sistema

i nmunolOgica como lo demuestra el aumento de las globulinas.
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X. CONCLUSIONES.

Existe un aumento significativo de los niveles de
proteinas totales, albamina y globulinas despues de la

administraciOn de wvitamina C.

Se da una disminuciOn significativa en la relacien A/G

despues de la administraciOn de vitamina C.

Existe asociaciOn entre la concentracien de vitamina C

y los niveles de albOurina y globulina.

La dosis de wvitamina C, que ejerce eambios en la
relacidédn A/G, en bebedores de ocasiOn, es de un 1000
mg. (un gramo).

45



XI. RECOMENDACIONES.

Se recomienda que este esLudio se continue; investigando

otros parametros comp Tiempo de Protombina, Tiempo Partial de

Tromboplastina, Gama Glutamil Transferasa [ que sefiala dallo
hepatico); para poder relacionar los efectos directos de la
vitamina C sobre el tejido Thepatico, y su relacien con la

sintesis de proleinas.
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Anexo No. 1

Biosintesis de la vitamina C en el proceso de la evoluciwn.

(4,20).

Perdida de la facultad de sintetizar la vitamina C en el curso de

la evoluciOn.

No sintetizan la prima
vit. C.
mamifero o
Thpi aves (ord. super.)
sintetizan la
S A
vit. C. It (ord. inferlores)
reptil
anfibios
No sintetizan la peces
Vit. C. insecto T
inver -tt.os dAilni
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Anexo No. 2

Estructura Qulmica del Acido L-AscOrbico. (4).

HOH C d .

CH 0Oil
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Anexo No. 3.

Prop edades quimicas y fisicas del acido ascorbico. (4).

1. Formula Empirica: Co H8 06

2. Peso Molecular 176.1

3. Punto de fusion: 190 g.C. (aprox), con descomposicien de

la sustancia.

4. Descripcion: Polvo cristalino, 1inodora, de color entre

blanco y amarillento y sabor muy Acido.

5. Higroscopia: Polvo Suelto, con humedad relativa de hasta
el 80 %, que forma terrones cuando la humedad

relativa es de 90%.

6. Solubilidad: Facilmente soluble en aqua (30g./100ml.)
Poco soluble en alcohol (2-3g/100 ml.)
e insoluble en titer, titer de petroleo,

grasas y aceites.

7. Estabilidad: Excluidos el oxigeno y humedad, el Acido

ascorbico es estable.
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Anexo No. !

Sistema redox de la vitamina C. Formula estructural del Acido L-

ascOrbico, Acido dihidro-L-ascerbico y sus productos intermediarios, Acido

monohidroascOrbico, radical Libre. (20)
H H
HOHC C \ H HOHC-C
o 2 0
O - 2 O
P | H 85
HO 04 2 O O
Acido-L-AscOrbico Acido dihidro-L-AscOrbico
reducido oxidado
[ ! [01* A-t
o 1014 aC.-e, 1401-4— -t
'1'k e.-e 0 2H7O JA 0
Ort o/ _ )/I 1) 11 T
iso g %-.EIT " 13- +etil o o oH ] 0 onua ; oYl
Ac.L-Asc. Ac. monohidro L Ac. dihidro Ac. dihidro
Asc. Radical 11- L-ascOrbico L-AscOrbico
bre. (oxidado) (hidratado)

(prod. 1intermedio)
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Anexo No. )

Degradacion Biologica del Acido Ascorbic® (17).

OH
| H
e 0-,.CH
Fl
acKkievacPrbico
*Os
11,0
o| (
== ) --CH,01.1
—6eidedehldrotueOrbico
H,0
919 7 on
OIC:—C .. —O—%J.—CIZ—CHZOH
CM OH H
6cideiditetO90N thito
CI:OOH + CfOON
COOH H.-C--0OH
HO —.(I) 11
éHQOH
acido ackdo
0Xaimo titanic.,

El acido ascOrbico tiene gran afinidad por el
oxigeno, por ello se oxida facllmente a acido
dehidroascerbico, Tones de metales pesados
hierro,cobre,catalizan esta reacciOn gue es
reversible. El Acido dehidroascOrbico rela-

tivamente 1'rmqf—ah"l@pnlz?TTyTn]annfividn]r*l( lain. -

tanina C.

En presencia de oxigeno, sigue degradAndose
a Acido dicetoguldnico, que, se desompone
principalmente en los Acidos oxalico y

treenico. Estas reacci ones son irreversibles

En el cuerpo humano el Acido ascOrbico tam-
biOn se degrada asi; los diversos metabolls-
mos se detectan en la orina. La degradacift
del Acido ascOrbico estA regulada de tal ma-
nera que,ingiriendo cantidades elevadas, 1la
formacift de Acido oxalico no rebasa 5en5 -

blelertte 1la m2dida armed
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Anexo No. 6

Formula desarrollada del etanol. (39).

o sencillamente:

CH CH 0116C 11 OH
30 2 2 5
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Anexo No. 7

A. La glucosa puede

sintetizar se a partir de precursores no
carbohidratos. (5).

Algunos dminoacidos
Pir |vato
oxalgcetato

[
Glugosa

En presencia de 1iones hidronio, el

piruvato es reduc do a Tlactato.
(43).

OH

f
I13 C--L-COOH + NADH + H

H3 c5C -00011 + NAD
OH

+

Piruvato Lactato
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Anexo No. 9

Cuadro que resume

prolelnas totales.

No. de
sujetos

el procedimiento usado para la desificacion de

Protelnas Totales

Concentracien de Acido
ascOrbico.

Alcohol
ingerido/ccl

200 mg.

500 mg.

1000 mg.

r X Y

10.

11.

12.

Nota:

X significa antes de la adiministracift de Acido ascOrbico.

Y significa después de la administraciOn de Acido ascOrbico.
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Anexo No. 9

Cuadro que resume el procedimiento usado para la dosificacion

de albtmina.

Albeimina

No. de | Concentracien de acido
sujetos ascOrbico.

200 mg. 500 mg 1000 mg.

X Y X Y X Y

10.
11. 1
12.
13.
14.

15.
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Anexo No, IC

Caadro de resultados de Proteinas Totales, antes j despues de h administration de 200 mg. de
Ando 4scorblro; asi comp el Coehhente de Correlar,on de la Courianza R. rosarian7a (Sxy), y su
Desviahon Standard (ix. Ty) (54.65;.

| PROTEINMS | 1 I
4 TOTMLES i1 I
16.3-8.2 8r/100 811 ICOVARIFIN211 1 |
X I Y Il X 1 Y I Ya2 I NY IMi - 61Y1 - ylki-x N Yi-y] (Xi-x)~*21CYL-y)~2
11 6.90 1 7.20 11 | 6.40 | 7.20 | 51.84 46.ce !|-1.09 1-0.79 0.83 1 1.08 |  0.63
2 1 8.00 8.40 12 8.00 | 8.40 | 70.56 67.20 | 0.56 | 0.41 0.23  0.311  0.17
31 8.40 1 8.60 13 | 8.40 | 8.60 | 73.96 | 72.24 1 0.96 . 0.61 | 0.58 1 0.92 1  0.37
4 1 7.00! 7.50 141 7.00! 7.50 | 56.25 | 52.50 1-0.44 1-0.49 ! 0.22 | 0.19 |  0.24
51 6.90 1 7.40 151 6.90 ! 7.40 ! 54.76 | 51.0% 1 -0.54 1-0.59 ! 0.32 | m
6 1 7.50! 8.20 16! 7.50 | 8.20 | 67.24 | 61.50 | 0.06 | 0.21 ! 0.01 | 00 I 0.04
71 7.90 1 8.60 171 7.90 | 8.60 | 73.96 | 67.94 | 0.46 | 0.61 ! 0.28 | 0.21 |  0.97
8 | 7.80 ! 8.30 18! 7.80 1 8.30 | 68.89 | 60.74 | 0.36 | 0.31 ! 0.11 0.19 |  0.09
o 1 7.30 | 7.80 19 ! 7.30 1 7.80 | 60.84 | 56.94 1-0.14 1-0.19 ! 0.03 0.02 |  0.09
101 7.20 | 7.90_‘11101 7.20 | 7.90 ! 62.41 | 56.88 1-0.24 1-0.09 | 0.02 | 006! o.01
111 6.80 |  7.40 *71111 6.80 | 7.90 I 54.76 | 50.82 1 -0.64 1-0.59 | 0.38 | 0.41 |  0.35
121 8.00 !  8.40 :111_2_1 8.00 | 8.40 | 70.56 ! 67.20 | 0.56 ! 0.41 ! __0.23 | _0.31 ! _ 0.17
181  8.00 | 8.30 1131 8.00 ! 8.30 | 68.89 | 66.40 ! 0.56 1 0.31 | 70.17 0.31 0.09
141 6.60 |  7.60 11041 6.60 | 7.60 I 57.76 | 50.16 1-0.84 1-0.39 ! 0.33 1 0.71 1  0.15
151 7.80 |  8.30 111?51- 7.80 | 8.30 | 68.89 | 64.74 | 0.36 | 0.31 | 0.11 |  0.13 1  0.09
T 111.60 1110.90 | 961.57 1895.90 | 5.10 | 3.17
Sxyl 0.26
R=C-107.20 / 97.54 ) RI = 0.89 Tx = 0.60
At  -2.25 Ty = 0.48

B=C 57.66 / 17.54 )
= 1.21



Cdadri re -es! tadosCe liblira,acres | (lewd
\scorb -0 as 00moel Coetrelencede "0 elacor de la Co;*- wr,
Standard (Ix, 1)1 (64,631

I

ALBUM/AA 11 1
3-5 0Or/100 M1 1 | COVARIAN2R 2

X 1Y 170 % 0y 1 ote2 1wy
447 | 520 11| 447 1 520 | 27.04 | 23.24
447 | 480 12 | 4.97 | 4.80 123.04 | 21.46
461 | 4.80 13 | 461 | 4.80 | 23.04 | 22.13
4.00 | 4.40 14 | 4.00 | 4.40 | 19.36 | 17.60
450 | 4.6015 | 4501 4.60 | 21.16 | 20.70
460 | 52016 | 4601 5.20 | 27.04 | 23.92
4.60 | 5.00 |7 | 4.601 5.00 (25.00 | 23.00
460 5.00 18 | 4601 5.00 | 25.00 | 23.00
500 | 520 19 | 5.001 5.20 | 27.04 26.00
4.47 | 5.00 1101 4.47 | 5.00 |25.00 | 22.35
439 | 461 J111 434 | 4.61 | 21.25 | 20.01
4.45 | 4.80,11214.4514.80i23.04 | 21.36
461 | 5.00 1131 461 | 5.00 | 2500 | 23.05
4.47 | 510 {141 447 | 510 | 26.01 22.80
961 | 5.00 {151 1.61 | 5.00 {25.00 | 23.05

S:a4 0.03 167.80173.71 1963.02 (333.66

1:1= (18.64 /12.17 )
A= 1.53 R2 :--

12=(7.40 /12.17 )
Br. 0.61

tra ¢ 0L 02 -
F;, Covariolza ISa 1 Si r

f
|

1%i -x1Ya -y1)1%-x 14 Ys-y1041-x)22 1 CY1-y)A2

{-0.05 | 0.29 | -0.01 | .00 | 0.08
{-0.05 {-0.11 | 0.01 | .00 | 0.01
{ 0.09 (-0.11 | -0.01 | 001 | 0.01
{-0.52 1-0.51 | 027 t 027 | 0.26
[-0.02 1-0.31 | 0.01 .00 | 0.10
{0.08 | 0.29 | 002 | 0.01 ! 0.08
{0.08 | 0.09 | 001 | 0.01 | 0.01
{ 0.08 | 0.09 | 001 | 001 | 0.01
| 0.48 | 0.29 | 0.14 | 0.23 0.08
1-0.05 | 0.09 | .00 | .00 | 0.01
|-0.18 1-0.30 | 005 | 003 | 0.09
{-0.07 1-0.11 | 0.01 | 00 | 0.01
| 0.09 | 0.09 | 0.01 I 001 | 0.01
{-0.05 | 0.19 | -0.01 .00 I  0.03
| 0.09 { 0.09 | 0.01 | 0.01 I 0.01
1 __os9 __ o081 _
Tx = 0.21
0.59 Ty = 0.24



Anexo No. 10

Cuadro de resultados de Globulinas, antes y despues de Ta administrasion de 200 pg. de Acido

AscOrbico; as: como el Coeficiette de Correlacien de h Covarianza tR), Covarianza (Sxy), y su Dessiacift

Standard (Tx, Ty; (64,65).

GLOBULIN:15

! I
III 1

11.5-3 8r/100 All  [COWIRIFIN2A 3
M ! Y | 1 W 1 Y 1 Y2 1 HY Iki - x1¥l - 1.1174l-x 4 Y1 -y1011-x)*2ICY1l -y)~2
! 1.93 1 2.00 11 | 1.93 12.00 | 4.00 | 3.86 [-0.97 1-1.06 ! 1.02 1 0.93 |  1.12
| 3.50 | 3.60 iz | 3.50 1 3.60 ! '12.96 | 12.60 ! 0.60 | 0.54 | 0.33 1 0.37 0.29
I 3.70 | 3.80 js | 3.70 | 3.80 14.44 | 14.06 | 0.80 | 0.74 | 0.60 | 0.65 | 0.55
. 3.00 1 3.10 14 I 9.00 ! 3.10 I 9.6 ! 9.90 | 0.10 ! 0.04 I 00 | 0.01 .00
2.4 1 2.80 15 1 2.40 1 2.80 | 7.84 6.72 I -0.50 I-0.26 ! 0.13 | 0.25 |  0.07_
| 2.90 1 3.00 16 I 2.90 | 3.00 | 9.00 8.70 | .00 1-0.06 ! .00
I 3.30 | :%.sd_p; ! 3.30 13.60 | 12.96 | 11.88 | 0.40 | 0.54 | 0.22 | 0.16 |  0.29
! 3.10 | 3.10 18 ! 3.10 ! 3.10 ! 9.61 | 9.61 | 0.20 | 0 04 ! 0.01 | 0.04 ¢ .00
! 2.30 1 2.60 19 1 2.30 | 2.60 | 6.76 | 5.98 -0.60 1-0.46 ! 0.27 | 0.35 | 0.21
i:?éﬁ@l-[--%;%Q-llgl 2.70 | 2.90 | 8.41 | 7.83 1-0.20 1-0.16 0.03 1 0.04 | 0.03
! 2.50 1 2.70 1111 2.50 | 2.70 | 7.29 | 6.75 ' 7040 I-0 96 ! 0.14 | 0.16 | 0.13
! 3.50 I 3.60 3}21 9.50 | 3.60 | 12.96 | 12.60 | 0.60 | 0.54 | 0.33 1 0.37 | 0.29
 3.30 | 3.30 0131 3.30 ! 3.30 ! 10.89 | 10.89 I 0.40 | 0.24 | 0.10 | 0.16 0.06
210 | 2.50 0141 2.10 I 2.50 6.25 | 5.25 1-0.80 1-0.56 0.45 |  0.63 0.31
3.20 3.30 0151 3.20 | 3.30 | 10.89 | 10.56 | 0.30 | 0.24 0.07 | 0.09 0.06
o 016 " T 43.43 145.00 1113.07 1136.59 I 421 3.42
R=C-21.21 /51.24 ) Tx = 0.55
8= -0.41 Ty = 0.49
R3 = 0.
B=C 55.41 /51.24 )
0= 1.08



Anexo No. 10

Cuadrode resultados de

administracidn de 200 mg.

de la Covarianza(R), Covarianza (Sxy),

el 'nomadic de alcohol

ingerido (64,65).

200 mg. Ac. Ascerbico

2.301
1.30/1
1.271
1.30/1
1.80/1
1.44/1
1.39/1
1.48/1
2171
1.65/1
1.80/1
1.28/1
1.3911
2.231
1.44/1

Tx=0.21
A(intercepto)=1.12
B(pcnaiente)=0.78
R=0.89

Sxy=0.89(0.21)(0.

Ty 0.19

19)=0.04

69

2.60/1
1.33/1
1.26/1
1.411
1.65/1
1.66/1
1.40/1
1.60/1
1.7211
1.73/1
1.711
1.33/1
1.51/1
2.04/1
1.51/1

y su desviaci6n Standard (Tx,

Prom Alc. Ing.

cc
1650
1400
1300
1600
1500
1500
1500
1500
1500
1550
1600
1300
1250
1650
1500

/a relac/an A/G,antes (X) y despuesde Ila
de Acido Ascarbico, su Coeficientede Conelacidn

TY). y



Anexo No. 10

GrAfico gque representa los valores de Pzotelnas Totales antes y después
de la administracidn de 200 mg. de Acido Ascérbico .

La recta representa el promedio de la tendencia de los puntos y cada
punto representa la relacidn de "x" (antes) a "y" (despues) (64,65).

GRAFIC O No.!

AIM 10

HA

MI

e.e la

OA |

T.1
+,0
TS |
T.0 0

™ 1]

N
W
|

=
»

ea me em v 7.1 1.4 1.0 1.0 I La ai

Se utiliz6 yn mAtodo de los Mlnimos Cuadrados modificado del AnAlisis de
Covarianza (Regresian Lineal).

A = Pendiente de la aproximacién lineal de la grafica de regresidn.

B = Ordenada en el origen de la aproximacion lineal de la grAfica de
rogresien.
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Anexo No. 10

GrAfico gue representa los valores de albdmina antes y despues de Ia
administracian de 200 mg. de Acido Ascdrbico.

La recta representa el pronedio de la tendencia de los puntos y cada
punto representa la relaciAn de "x" (antes) a "y" (despuds) (64,65).

CRAFICO No.2

o al= 30
SA o

a a co
1A
co ' a
44
44 a
4.0
o 4.4 1.4 4.0 Is

Se utiliz6é un mAtodo de los Minimos Cuadrados modificado del AnAlisis de
Covarianza (RegresiOn Lineal).

A =, Pendiente de la aproximacidon lineal de la grAfica de regresib6n.

B = Ordenada en el orfgen de la aproximaciOn lineal de la grdfica de
regresibn.
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Anexo No. 10

GrAfico que representa los valores de Globulinas antes y despues de la
administracift de 200 mg. de Acido Ascarbico.

La recta representa el promedio de la tendencia de los puntos y cada
punto representa la relacian de "x" (antes) a "y" (despuas) (64,65).

CRAFICO No.3

AMID 30

3.0 - 0 .
30 -
3.1 -
3.3 -

3.1 -
3.1 - o O

ILO - !
am- a

11.1' !

11.0-

ila L a.d 0.0 uT 0.0 361 2.3 3.0 3T

Se utiliz6 un método de los MInimos Cuadrados modificado del Analisis de
Covarianza (Regresien Lineal).

A = Pendiente de la aproximacien lineal de la grafica de regresidn.

B = Ordenada en el orfgen de la aproximacian lineal de la grAfica de
regresién.
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Anexo No. 10

GrAfico que representa los valores de la relation A/G antes y después de

Is administraciOn de 200 mg. de Acido Ascérbico.
La recta representa el promedio de la tendencia de 1los puntos y cada

punto representa la relaciOn de "x" (antes) a "y" (despubs) (64,65).

CUADRO A/"G
AXE= 10

an
LI
a.o

0.1
LI

1.9
1.0
11

1.0 =

14

1.1 1.J 1.0 1.0 a ta

Se utilizé un md.todo de los Minimos Cuadrados modificado del Ana/lois de

Covarianza (Regresidn Lineal).

A = Pendiente de la aproximaciOn lineal de la grAfica de regresinn.

8 = Ordenada en el orlgen de la aproximacidén lineal de la ore:Ica de

regresién.
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inPto 1r. it

Cuadro de repoltados de Proteins 'rotates, antes j despues de la aduinistracidc de 500 tug de
{;:do tscerbico: as' con el Coeficterte de Correlacten de la Covananza (P). Couriarra (Ptti. y su
jsery.en Stardard tit:Ty; (64.65.
_________________________ .
| PROVEINFIS 4 | I
SE| TOT FLES ™1 :
(6. 3-8.2: 8r/100 ill 1 | COVARIFINZI4 1 |
X i r | X 1 Y I Y 2 HY 181 - x1Yi - 14181-x M Yi-y1(81-4) ~21(Yi-m)*21
11 7.50 | e, 00 il 7.50 8.00 64.00 60.00 (-0.31 [(-0.32 0.10 | 0.09 ! 0.10
_ -
2 | 8.40 | 8,70 {2 ¢ 8.40 | 8.70 | 75.69 73.08 { 0.59 | 0.38 0.23 0.35 0.14
-1
3 ! e.00 ! 8.60 1E | 8.00 | 8.60 73.96 68.80 { 0.19 | 0.28 0.05 0.04 0.08
A
4 | 7.80 | 8.00 14 | 7.80 8.00 64.00 6240 1-0.01 1-0.32 | .00 | .00 | 0.10
-1
5 1 7.30 | 8.00 15 ¢ 7.30 8.00 | 64.00 | 58.40 1-0.51 1-0.32 | 0.16 | 0.26 | 0.10
61 7.80 | 8.20 16 7.80 8.20 67.24 63.96 1-0.01 1-0.12 .00 .00 0.01
7 1 e.00 840 17 | 8.00 8.40 70.56 | 67.20 | 0.19 0.08 0.02 0.04 0.01
8 | 8.40 | 860 1% 8.40 8.60 | 73.96 72.24 0.59 0.28 | 0.17 0.35 0.08
9 7.40 8.10 19 | 7.40 8.10 ! 65.61 | 59.94 1-0.41 1-0.22 0.09 ! 0.17 | 0.05
101 7.8Cl | 8.40 1101 7.80 | 8.40 | 70.56 65.52 (-0.01 | 0.08 .00 | .00 ! 0.01
||
111 800 I 860 1111 1800 8.60 | 73.96 | 68.80 | 0.19 | 0.28 oos | o0.04a 1 0.0e
= T
121 7.80 | 8.20 1121 7.80 8.20 67.24 63.96 (-0.01 1-0.12 .00 | .00 | 0.01
131 7.3Cl1 | 8.20 1131 7.30 | 8.20 | 67.24 59.86 (-0.51 (-0.12 | 0.06 | 0.26 | 0.01
141 7.80 | 8.40 114 7.80 | 8.40 | 70.56 { 65.52 1-0.01 0.08 .00 | .00 | 0.01
151 7.80 8.410 1151 7.80 ! 8.40 70.56 65.52 [ -0.01 | 0.08 | .00 .00 'O. OAL
— - - e
I 117.10 1124.80 11039.14 1975.20 | I 1.59 | 0.80
Sxyl 0.06
FM(-21.67 / 12.06 ) R1 = 0.74 Tx = 0.34
Fm  -1.80 Ty = 0.24

Em(

13.92 /7 12.06 )




luau Nv I

Cuadro de

resultados de Albtinina,

Standard (Ti, Ty; 61,5,

antesy despaesaz

aministraglon ee 500 mg de Acido
seOrbico; asi :ono e Coeliciente de Correlacian de la cor2:21zr. €1, Covaiaza 1Sr.,;. y ge Jesylavien

[ -1
[ I
| S8LBUMINA 16 1 f
3-513r/100 M1 | 1COVRRIAN219 2 1
X I ' X oy () XY IXi - xIYi - yIXi-x 4 Yi-ytnii-x)"21(Yi-y)"21
I 9.61 1 9130 11 { 9.61 | 9.80 { 23.09 | 22.13 (-0.01 {-0.22 | 0.01 | .00 | 0.05 |
5.00 | 5.20 121 5.00¢ 5.20 | 27.09 | 26.00 { 0.35 | 0.18 | 0.06 1 0.12 | 0.03
5.00 | 5.20 '13 f 5,00 { 5.20 127.09 | 26.00 | 0.35 | 0.18 | 0.06 | 0.12 | 0.03
9971 1.61 -TZ i 9.47 | 1.61 | 21.25 | 20.61 1-0.18 1-0.91 | 0.07 1 0.03 | 0.17
5.001 5.20 (5 { 5,00 | 520 | 27.09 | 26.00 | 0.35 | 0.18 | 0.06 1 0.12 | 0.03
4.97 | 9.61 _Tg i 4.47 | 461 | 21.25 { 20.61 1-0.113 {-0.11 | 0.07 | 0.03 | 0.17
4.30 | 9.477117"?"9-.-3;6"1"‘-1.97 { 19.98 | 19.22 1-0.35 (-0.55 | 0.19 | 0.12 | 0.30
5.00 | 510-118_I 5.00 | 5.10 | 26.01 | 25.50 | 0.35 | 0.08 | 0.03 | 0.12 | 0.01
1.97 | 5.50-115-;"9-_;1-}"1 5.50 | 30.25 { 24.59 1-0.18 | 0.48 | -0.09 | 0.03 | 0.22
461I 5.20-11 101161I520 { 27.04 | 23.97 1-0.09 { 0.18 | -0.01 | .00 ' 0.03
147 1 5.001171 447 | 5.00 { 2500 | 22.35 (-0.18 {-0.02 | .00 | 0.03 | . 00
9.61 | 5.00 /121 1.61 | 5.00 {25.00 | 29.05 1-0.01 (-0.02 | .00 | .00 | .00
9.47 | 5.20 11319971 5.20 |127.04 | 23.24 1-0.113 | 0.18 | -0.03 | 0.03 | 0.03
9.90 | 5.20 1||;o1|_"sa_._£;_(_) | 5.20 1{27.04 | 24.96 | 0.15 | 0.18 | 0.03 | 0.02 | 0.03
' 9.48 | 5.00 1151 0.48 { 5.00 | 25.00 t22.40 (-0.17 {-0.02 | .00 | 0.03 | .00
Sxy2  0.051 169.76 175.29 1379.02 (350.62 | I 0.83 | 1.12
R=C42.36 /16.79 , Tx = 0.24
R= 2.52 R2 = 0.45 Ty = 0.28

8=C 7.12 /16.79



r4'o Ed

82'0 = 6.1. wo — d
05*0 = my ( 64'91/ 06'9- )=6
4.0" 66"6
I zZT'T E9'T | 08'4ST1 59'9911 s8'601 66'9S |
I 10'0 20'0 10'0- | 80'0 1 61'0-1 02'01 ! 9S'II [ Ob'sS I DO'S IST 0S's 00'6
1 20'0 20'0 1 20'0 l '21'0-1 61'0-1 09'6 ! 1.2'01 02's 00's ST ,4,.c= 00'S
1 01'0 60'0 1 01'0 I 26"0-1 oc*0-1 60'8 | 00'6 | 00's | c8'2 ICI 00'8 28'2
I 10'0 I on I 10'0- 21-0-1 90'0 22'01 | 02'01 02'2 61's 121  oz's | 61:E
80'0 1 91-0 | 1140 82'0 | era 1 T4'21 96'21 09's 1| ES'S III  094e ] eS.e
[wo ow 10'0- I 22+0-1 90'0 Tz'oT | 1.2'01  O2'E | 6l-E 101 02's 61's
1 01'0 1 SO0'0 1 40'0 I 2e-0-1 oro- szee 00'6 1 owe I en 16 owe | 2644
I T0'0 1 20'0 ZWO L eo-0 1 42'0 99'11 99'tx 1 Oore [ 005 la owe 1 ort
| 46'0 26'0 1 0S*0 19'0  49'0 ! 0s'11.7 1 101.'91 1 ere | 04.E [ 2 es's | 044F
1 80'0 I two 90'0 l aro 141 0 ern 96'21 ore I ova 19 09.8 ors
I L2'0 69'0 I 60'0 I 21-0- c8'0- so*9 | 1,8:4 08'2 06'2 I's 013'2 ! ore
| 70-0 00'0 2011 80'0 1 0z-0 | ern 99'tt | 0S's 1 SE's | L 0176 | sc's
1 10'0 29'0 10'0- 80'0 1 Et-0- 02'0I 99'17 1 0s's 1 00's S ofreE DOeS
1 60'0 20'0 [ 90'0 I 81.0 42'0 06'11 52'21 1 ova I pbo's 12 o0s's lom
1 70'0 90'0 60'0 I 21'0-I s2'0-1 52'6 | s2'01 ! 02's 68'2 t 02:6 | sere
12-(s-2A)12-(m-2/01 »-2A m m-TX1A - TA:m - 1mi A 1 2..A A I X | A I X
! S WZNUITIUDOO1 TN 001/38 s-s'I1
1 I sum-name
1 1
9'791 ;:1 ;1; PfIPuRli
iroct000 ns ( ;i xs; ozuel:el(0 ri to) el op uroopomi on oluo;;:000 : (000 2 ;oYcio.s
‘plot op *** 005 w; oOlouTowls,it gif OoopP [ Slt"?  's20T9°10 0P so 1lro : o (olould
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Anexo No. 11

~Cuadrode resultadosde la relacidn A/G,antes (x)y despuesde la
administracian de 500 mg. de Acido Ascarbico, su Coeficientede Correlacién

de la Covarianza(R), Covarianza (Sxy), vy sudesviacidn Standard (TX, Ty),y
€l promedio de alcohol ingerido (64,65).

Prom Alc. log.
X Y CC
1.59/1 1.50/1 2400
1.47/1 1.49/1 2500
1.66/1 1.53/1 2500
1.36/1 1.36/1 25(X)
217/ 1.86/1 2500
1.36/1 1.28/1 2450
1.16/1 1.14/1 2500
1.47/1 1.50/1 2300
1.53/1 1.83/1 2500
1.45/1 1.63/1 2400
1.28/1 1.39/1 25(X)
1.45/1 1.56/1 2500
1.58/1 1.73/1 - 2600
1.60/1 1.63/1 2500
1.49/1 1.48/1 2450

Tx=0.14 Ty=0.19
Minercepto)=1.08
B(pcodiente)=1.12

R=0.80
Sxy=0.8(0.14)(0.19)=0.02
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Anexo No. 11

Gréflco que representa los valores de Protelnas Totales antes y después
de la administracien de 500 mg. de Acido Ascérbico.

La recta representa el promedio de la tendencia de los puntos y cads
punto representa la relacidén de "x" (antes) a "y" (despues) (64,65).

GRAFICO No. 1
S 11
o

Oa- (0] 0

a.a

ea - (o]

< i I
7|3 T T.? T. 111 ma
Se uti/i%26 un metodo de los MInimos Cuadrados modificado del ApAlisis de

Covarianza (Rpgresidn Lineal).
A = Pendiente|de Is aproximacién lineal de la grafica de regresidn.
B = Ordenada| en el ortgen de la aproximacion lineal de la grfAfica de
regresiOn.
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Anexo No. 11

' QrAficQ/que representa los valores de Albdmina antes y despuOs de la
administracion de 500 mg. de Acido AscArbico.

La recta representa el promedio de la tendencia de los puntos y cada
punto representa la relacien de "x" (antes) a "y" (despues) (64,65).

CRAFICO No.2
vorn 1

LA 4
3.3 1
Ll..o o o o
5.1 --

0 - co
IS 4

a.! - o

cD ¥ o

J.0

413 IA LT LB

Se utiliz6 un metodo de los Minimos Cuadrados modificado del AnAlisis de
Covarianza (RegresiOn Lineal).

A = Pendiente de la aproximacidn lineal de la grAfica de regresidn.

B = Ordenada en el ortgen de la aproximaciOn lineal de la grAfica de
regresidn.
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Anexo No. 11

GrAfico que representa los valores de Globulinas antes y después de la
administraciOn de 500 mg. de Acido AscOrbico.

La recta representa e/ promedio de la tendencia de los puntos y cada
punto representa la relaciOn de "x" (antes) a "y" (despuds) (64,65).

GRAP'ICO No.3

. nun n
Jr
ST

0 o
as- o
0 O 0

aA.a- 0 0 [}

J- '
A\~ g=y ! 1 1=

e3 LB LT o.0 3.1 3.3 LO 3V

Se utiliz6 un método de los Minimos Cuadrados modificado del AnAlisis de
Covarianza (Regresidn Lineal).

A Pendiente de la aproximacidn lineal de la grAfica de regresién.
B = Ordenada en el orfgen de la aproximaciOn lineal de la grefica de
regresib6n.
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Anexo No. 11
Grafico que representa los valores de la relaciOn A/G antes y |despué6s de
la administracidn de 500 mg. de Acido Ascdrbico.
La recta representa el promedio de la tendencia de los puntlos y cada
punto represents la relacian de "x" (antes) a "y" (despues) (64,65).
CUA PROA/C
SwWUmM u
a
a
a
1..r-
a L}
0
iA— ga (0]
L
1.3 -
a
la -
a
1o . . . , . , -
1h 14 1.0 1.4 LS ' aa
Se utiligzé un matodo de los Nlnimos Cuadrados modificado del Apalisis de
Covarianza (RggresiOn Lineal).
A Pendiente |de la aproximacién lineal de la grafica de regresidn.
B = Ordenadq en el origen de 1s aproximacidn lineal de la grpfica de
legresidn.
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Anexo No.

12

(lads(' de sesultados de hibamina,  antes y tesples de la ad:lir:Sul:az:Us de 0390 lg. de Acids,
AscOrbico; asi cola el Coef iciente de Correlaciéon de la Covarianza (R]. Covarianza (Sxy), y su Desviacidn
Standard (Ts, Ty] ;64,69).

-l.

I COY/99090R

!

e=(46.8e /51.47 )
8= 0.91

! 3-5 Gr/100 81 I 2
I m v L X Iy YN21XY 'Xi - x1Yi - yIHl -xmY1-%/1041 -x)"21CYi -0 -2i
—————— — —— - - 4_
! 6.40 | 6.90 11 | 6.40 | 6.90 | 47.51 | 94.15 I 1.31 1.59 2.09 ! 1.72 1 2.59 |
! 4.60t 5.20 12 | 4.60 | 5.20 | 27.04 | 23.92 1-0.49 1-0.11 0.05 0.24 | 0.01 ¢
-1 — — —
5.00 5.20 131 5.00 | 5.20 | 27.04 | 26.00 1-0.09 1-0.11 0.01 0.01 0.01 |
I
4.80 I 5.20 14 1 4.80 I 5.20 127.09 124.95 1-0.29 1-0.11 ! 0.03 I 0.09 I 0.01 I
—— o o e e ———— ._4._._..'
1 6.30 5.50 15I 6.30 | 5.50 | 30.25 | 34.65 | 1.21 | 0.19 ! 0.23 ! 1.47 1 0.09 1|
;! 5.00 | 5.20 16 ! 5.00 | 5.20 | 27.04 | 26.00 1-0.03 1-0.11 ! 0.01 ! 0.01 ! 0.01 1
- .- mm- = mm-- - - - _.4___
s 0ol 5.20 17 1 5.00 15.20 | 27.04 | 26.00 1-0.09 1-0.11 0.01 0.01 0.01
. b2
5.20 ! 5.52 19 | 5.20 | 5.52 | 80.47 | 28.70 ! 0.11 | 0.21 | 0.02 0.01 0.04 !
- -— - 4
5.00 | 5.20 19 | 5.00 1 5.20 | 27.04 ! 25.00 [-0.09 1-0.11 ! 0.01 | 0.01 | 0.01
— —4
1. 4.40 | 4.61 1101 4.40 | 4.61 | 21.25 | 20.29 1-0.69 1-0.70 ! 0.48 | 0.97 | 0.99 |
- - - - - - 4 ______________________
1 480 ! 5.00 1111 4.90 ! 5.00 ! 25.00 ! 24.00 1-0.29 1-0.31 0.09 ! 0.08 | 0.10 1
5.00 1 5.20 1121 5.00 | 5.20 1| 27.09 | 26.00 [-0.09 1-0.11 0.01 0.01 0.01 |
I 5.00 5.52 1131 5.00 ! 5.52 ! 30.47 | 27.50 1-0.09 0.21 -0.02 0.01 0.09 ¢
5.00 5.20 1141 5.00 | 5.20 27.04 1| 26.00 1-0.09 1-0.11 0.01 0.01 0.01
4.40 5. OO0 1151 9.80 ! 5.00 25.00 1 24.00 1-0.29 1-0.31 0.09 0.08 0.10 I
et - - - - - - - - - - - -
176.30 179.65 1426.97 1408.28 | b 4.22 3.43 |
S0y U.07
R=(12.91 /51.47 ) Tx = 0.55
R= 0.25 R2 = 0.25 Ty = 0.50
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Ascornico,

2

Cuadro de Itsdhados de

Standard (Ix, iy) (64,1)5;

GLOBUI-19115

I
11#

flobulltas,
as; coma el Coeticierte de Lorrelacier, de la CoYariart.

arses y &spites c.

Is aduntstrac,“ de 1000ag ae lcuie
INS, Coat an2d (Say', y so Ikslac on

t.s-a 6r/100 M111 TCOYARTRM2R 3

M i 8 Y YAN21MY Ml - x1Y1l - y1X1-x9Yi -y1041 -x)~21CY1l -y) 21
1.40 1.50 ﬁl_ 1.40 1.50 2.25 2.10 1-1.39 1-1.59 ! 2.21 | 1.92 ! 2.53 1
2.69 2.90 112 2.69 | 2.80 7.69 ?.53 1-0.10 1-0.29 | 0.09 ! 0.01 0.09
2.90 ° 3.00 fIS- 2.80 1 3.00 9.00 9.10 t 0.01 t-0.0st .00 1| .00 | 0.01 )
3.40 3.60 114 3.40 1 3.60 12.96 | 12.24 0.61 | 0.51 ! 0.31 1 0.30 1 0.26
1.70 2.70 flil5- 1.70 1 2.70 7.29 4.59 1-1.09 1-0.99 ! 0.43 ! 1.18 0.15
2.80 3.20 flLl6- 2.80 | 9.20 10.24 8.96 0.01 1 0.11 I .00 I .00 1 0.01
3.20 3.90 117 3.20 | 3.40 11.56 | 10.88 0.41 1 0.91 0.13 | 0.17 0.09 1
3.20 3.90 118 9.20 | 3.90 ! 11.56 1 10.88 0.41 | 0.%1 0.13 0.17 0.09
3.10 3.60 119 3.40 | 3.60 12.96 | 12.29 1 0.61 | 0-S1 0.31 ¢ 0.3e 1 0.26 !
2.80 3.30 111101 2.80 1 3.30 10.89 9.29 0.01 1 0.2:1 1 . 00 .00 0.04 1T
9.00 3.20 11111-1 3.00 | 3.20 10.24 9.60 0.21 1 0-11 I  0.02 ! 0.05 | 0.01
3.00 3.40 _111_1151 3.00 | 3.90 11.56 | 10.20 0.21 1 0.511 :_; 0.07 1 0.05 ! 0.09
3.10 3.28 11131 3.10 1 9.28 1 10.76 | 10.17 | 0.31 | 0.19 ! 0.06 I 0.10 ! 0.04 I
2.80 1 3.00 ijllll 2.80 1 3.00 9.00 8.40 0.01 I -0.c9 I .00 1 .00 I 0.01 !
2.50 3.00 il1151 2.50 | 3.00 9.00 7.50 1-0.29 i-0.09 ! 0.03 I 0.08 ! 0.01

o 41.79 146.38 1197.11 1132.93 4.48 | 3.70

5scy3 0.10
R=C -17.63 /55.52 | Tx = 0.57
= -0.32 . 0 34 Ty = 0.51

~ A0



Anexo No. 12

Cuadrode resultadosde la relacidn A/G,antes (x)y despodsde la
administracidn de 1000 mg. de Acido Ascdrbico, su Coeficiente de Correlacidn
delaCovarianza(R), Covarianza (Sxy), y su desviacidn Standard (Tx, Ty), Yy
el promedio de alcohol ingerido (64,65).

1,000 mg. Ac. Ascerbico

Prom. Alc. log.
X Y cc

4.57/1 4.6/1 5000
1.71/1 1.85/1 6200
1.78/1 133/1 ()000
1.41/1 1.44/1 5300
3.70/1 2.03/1 5025
1.78/1 1.63/1 5500
1.56/1 1.53/1 5200
L63/1 1.63/1 5400
1.47/1 1.44/1 5000
1.57/1 1.40/1 5000
1.60/1 1.56/1 4500
1.61/1 1.53/1 6000
1.61/1 1.68/I 5000
1.78/1 1.77/1 6000 -
1.92/1 1.66/1 6000

Tx=0.9 Ty 0.29

A(Intereepto)=-0.98

B(pendiente)=1.33

R=0.90

R= Sxv Sxy=R(Tx Ty)

Tx Ty Sxy=0.90(0.90)(0.29)=0.23
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Anexo No. 12

GrAfico

que zepresenta los valores de Protelnas

Totales antes

de Is administracidn de 1000 mg. de Acido Ascérbico.

y despuds

La recta representa el promedio de la tendencia de los puntos y cada
punto representa la relacidn de "x (antes) a "y" (despues) (64,65).
CRAFICO No.1
Aim UP

TS

OM - o o

aer -

a
6.0 -,
)

ma -

p.m - 0 0

Li -

1Y 1 f 1 I r
703 ™ St ™ LI 113
Se utilia6 un metodo de los Ninimos Cuadrados modificado del AnjAlisis de

Covarianza (R¢gresidn Lineal).
A = Pendiente |de la aproximaciOn lineal de la grAfica de regresidn.
B . Ordenada | en el origen de la aproximacidn lineal de la gr¢fica de
regresioOn.
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Anexo No. 12

Grafico que representa los valores de Albdmina antes y despues de la
administracidn de 1000 mg. de Acido AscOrbico.

La recta representa el promedio de la tendencia de los puntos y cada
punto representa la relaciOn de "x" (antes) a "y" (despuébs) (64,5).

CRAFICO No.2

Mw  III

0.4
oM
4.4

0.0

sa
ea
MI

OA a , U

48 °.0 AM 0 MI 124 BM MO 0 MN 44

Se utilizé6 un metodo de los ilinimos Cuadrados moditicado del AnAlisis de
Covarianza (RegresiOn Lineal).

A

Pendiente de la aproximaciOn lineal de la grAfica de regresidn.

B Ordenada en el origen de la aproximaciOn lineal de la grafica de
regresiOn.
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Anexo No. 12

Gra:flea que representa los valores de Globulinas antes y despues de la
administracien de 1000 mg. de Acido Ascerbico.

La recta representa el promedio de la tendencia de los puntos y cada
punto representa is relaeldn de "x" (antes) a "y" (despues) (64,65).

GRAFICO No.3

ANE131 la

3&
3.0 -
AS - 0 I

3.1 -
3- O
AB_
MO- a
BA- a
AO -
BA -
BA -
NA -
BA -
L7 -
I -
LB -
LA -
1.T -
1A -
LB 1 T 1 T 11 T [ T 1 [ [ 2 < B Ium i | T T
13 LO LB a IA IA AO BA 3 3.3 3a

Se utilize un matodo de los Minimos Cuadrados modificado del Analisis de
Covarianza (Regresien Lineal).

A = Pendiente de la aproximacien lineal de la guinea de regresiOn.

B = Ordenada en el origen de la aproximaciOn lineal de Is grafica de
regresion.
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Anexo No. 12

Grillo® que zepresenta los valores de la relacidn A/G antes y después de

la administraciOn de 1000 mg. de Acido AscOrbico.
La recta representa el promedio de la tendencia de los punto
punto representa la relacién de "x" (antes) a "y" (despues) (64,65).

CUADRO A/C

30100 II

s y cada

a.CI =

Tt I T T T T T T T T T T T T T T
11 Lb a.a a.b 3 34 3.0 4

40

Se utilizé6 un metodo de los NInimos Cuadrados modificado del AnAlisis

Covarianza (RegresiOn Lineal).

A = Pendiente de la aproximaciOn lineal de la grAfica de regresiOn.

B = Ordenada en el origen de la aproximaciOn lineal de la grafica

regresibn.
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