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la Vincoleucoblosting o Velbe, es uno d'ogo onticancercsa uli-
tizada corrientemente en teropeutico, Debide o los reporfes d2 gue el
Yelbe inte-fiere en clgunas formas en el metobolismo del écide glutémico, !
te jurgd pertnente hocer determincciones de omenic songuineo en
enfermos concercses gue corrientemente estabon bajo teropéutica con
Yelbe, yo que se acepta que l¢ eliminocién del amonio en o celula
renal tubilas, se lleva o cabo principalmente con intervencidn del deido
glutdmico que, utilizaads 2nergio del AP, se tombina cor el arroriaco
para formar glutarning: La g utoming 2n presenzia de a erzima llamado
glutominasa se transforma en dcide glutdmics y amoniaco, que difunde
al tibulo renol. Por estos rozone: se pensd gue si lo Vincaleucoblasting
interferia con el metabolismo del Gcido glutdmics, probazlemente ten-
drio alguno influencia sebre los niveles de amonio sanguines.

MATERIAL ¥ METDDOS

Se hicieron, 16 determinociones en individuss de ambas sexas
enfermos de carcer, guisnes astabar recibiendo corrientements Velke,
se tomé en coda edse uwno muestra de sangre pare determinar el nivel
de omoniz centrol; inmediatomente después de la tema se administ-o
la droga per wia intravenoso o lo desis dz 0.15 mglkg. Veinficuotro
hotas despuss de hober admiristrade le Vircaleucoblasting se hizo ot-a
fema de songre o lo que también se le detarming el amonio.

Se hzo ondlisis estodistico de los valores de arrorio onfes vy
despues de lo drego, utilizands la pruebs de 't que se emplea cuando
los individues sirven come sus propics controles,

El métade de determinocién del omonio en la sangre fue e de
Nohan v Rodkey, madificode por Cordono y Macouzet, © para gue
lo evaluacidn final pudizra hocerse colorimétiicamente.

RESULTADOS
En la Tabla N 1 se observen los resultados obtenidos. Solomen-

te en I cosos se encontrd un nivel de omonio songuines superior al
cortre] despuéds de la adminishacién de Velve. En 13 de las determina-
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cigngs se enzenird un nlvel inferior, que legs o sar hosta del 0% del
valer cortrol. Los resultodas fusron diferentes doscle el punte de wista
estadistice zen ung F < 0.001,

T A B L AN

Microgramas por ml. de sangre Diferencios en relacion al cantrol
Valor antes ¥alor despuds Por dlsminuclon  Por senento
1.55 1.21 0.34
1.73 1.09 0.64
1.17 o7e 0.38
1.80 .07 0.73
0.84 0.9 4+ 0.05
1.22 0.63 0.5%
1.41 1.5 + 84
C.62 0.28 0.34
0.80 0.48 0.32
1.06 .87 017
0.2 0.20 0.09
1.58 1.20 0.38
LAl 114 k S R
1.42 1.37 0.24
1.91 1.38 0.53
1.06 0.62 0.34
DISCUSION

Muestros resultodes experimentales perecen indizar que el nivel
plasmilico de omenie disminuye después de lo administraozien de dosis
usuales de Vincaleuzobiosting, Esta disminucidn puede tensr dos origenes
que, obrards indivicual o conjunromente, puecen dornos este edecro:

. Que lgs fuentes de produzcidn de omaonio, gue serdn esquemat’-
zodas en los parofes siguientes, estén disminuides indivicual o con-
untamen e

I, Qua los mecarismos de eliminocdén cel omonio, que tombién
sethn ciscutides, astén cumartadas,

Zr el presente n> domos evidencia para sustentar clguna hindtesis
gre faverezoo olguno de os mecanismas que discutiremnes. Simplemente
gquetemas subrayor lc mportonco del acide glutimice en lo eliminadon
del omonio y lo coincidencla de que este mismo amitedcide porsce
competir con los afectos inhibitorios dzl Yelbe en el crecimiento de cé-
ulas conzercsas in vitro,

_os fuentes princiga es de produccion de amanio en el humano son:

al| Fruton v sus coloboroderes describieron liberodon de ame-
nio o pattir de enlocas peplidico: oor acidn de una proteasa. * 5i cor-
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sideramios que todos las proteinas sobre las gue se manifiesta le accidn
cofolitica de .0 preteass producen omenio, comprendemes lo impartarcio
de esta fuente.

b] Lo desam nacion oxidativa de los alfa amine-dcidos produce
amonioce gue puede convetise faclmente en armonia, *

£) Se sabe cue el metabolisme de la flora sapréfita intestinal
fiene como uno de sus productos finales gl omenioco, e cual penetra
por obsorcidn en el Torente cireulotorio y d= esta manera cumentd
farbién el nivel de gmonio en sangre_ *

d) El metobolismo de los purings libero pequenas cantidades
del ion, our cande se sabe gue el produco principal de su cotabelisme
es el doidu drica, ' 50

g] las piridings fambién producen alge de amonic. Se ocepta
que twondo se obtiene el vrocilo o portir de la citiding y la timirg, le
desaminacién que se leva o cobo produce ameonia, odemds el mismo
vrecile y la timing cor comc preducto de su colakolismo. ureicos,
como & beto ureido propidnico ¢ el beta ureido iscbutinico que, a su
vei, se descomponen en anhidrido carbénico v en amoniace. ' !

Aun cuando no hamos distutido todos o: posibilidodes de pre-
duidn ce omoniow, lus andeivies nes don ides de los principoles
mecanismas por les cualzs se produce,

Lo excrecidn del amonie se efectis por dos meconismos prin
cipalmenta:

1" Como ya herros diche al prircipic del trakajs, el écido glutdmico
juega un importante popel y pora tol efecte se combina con el
omenic pa‘g fermar glutominge. Por este mecanismo, y previa
hidrélisis de lo glutoming, 2l amonio e excreta a nivel del Wikulo
contorneade distal del rifén pare ser aiminode cen lo avira: se
dice que el 60% del amonio urinario provienz de esta ‘venfe.’
El 409 restante del amone de la aring previene de lo desomi-
nocion oxidotive de aolgunos omincacides en el rindn. ¥ 5e sabe
que lo eliminocién total de amonio vorio con el estodo dddo-og-
sico del organismo, cumentandose notablemente cuondo existe
ncidosis. El dcicdo glutamico fiene oqui un popel importante pues
podriomas decir que funconc también como  reservoric’ de
los iores amenio, los cuales son téxicos al organismo, merced a
lo reotcion que permite que el dcido glutémico se combine zon
el ien pora formar glutoming. Estd generalmente oceptode que
el acido glutdmice y lo glutlamina represenian uno olio propor-
cién del nilrégeno no proteles en lo sangre de los humanaos.

" Dtra vio imporiante de elim nacibn del amonia es a3 formacién
de la urea El amenioco se conjuga con CO2 usando lo ener
gia del foslato final de una molécula de ATP parma formar el car
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bamil-fosfaio, gue uniéndose o lg orniling inicio el cido en que
intervienen algunos aminoacidos como lo citruling, el aspartico,
el arginosuccinico, el fumarico y lo arginino. Este Oltimo es des-
doblads por lo arginasa en urea y orniting,

Lo disminucion de amonio reportado podria tener importancio en
individuos en los cuales el aumento de este ien produce efectos
toxices; sin embargo, se hace necesaric para peder utilizar este
efecto, conocer perfectomente el meconismo de lo disminucién
reportada, Séle nuevos experimentos podron descubrir el me-
canismo Intime de esto reduccidn del nivel de omonio en la
songre oporenfemente cousada por la Vincoleucoblastina,
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