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Son pocos los asuntos, en biologia, que hayan des-
pertado tanto el interés de los médicos como el de la
colesterinemia. Después de los trabajos de CHAUFFARD,
de Guy LiARocHE, gracias al procedimiento de dosifi-
cacién de Grigaur, la colesterina de la sangre ha origi-
nado numerosas publicaciones médicas. No obstante los
problemas fisiolégicos que suscita la colesterinemia, so-
lamente han retenido la actividad cientifica de un pe-
quefio ntimero de investigadores lo mismo en el extran-
jero ecomo en Francia. Por eso nos ha parecido til re-
unir en una exposicion de conjunto los resultados ob-
tenidos en nuestras investigaciones esealonadas durante
més de diez afios, pareciéndonos esta sintesis de fuerza
suficiente para esclarecer la cuestién en el dia de ma-
fiana.

Actualmente, la colesterina de la sangre se nos apa-
rece como un componente del plasma cuyas relaciones
con el quimismo de la nutricién son infinitamente me-
nos importantes que el papel puramente fisico que des-
empefia en la fijeza del medio humoral.

Nuestros estudios sobre la regulacién colesterinémica
han demostrado que las variaciones de la cantidad de
colesterina en el plasma son independientes de la pro-
duceién y de la destruccién de la colesterina en el or-
ganismo y no hacen més que sefialar desplazamientos
de la colesterina en el tejido sanguineo. La colesterina
pasa del plasma a los elementos celulares y viceversa :
estos cambios de lugar van unidos a los cambios gaseo-
sos de la respiracion y a las modificaciones de la reac-
cién dcidobasica de la sangre. La regulacion colestering.
mica es tributaria de los fendmenos de regulacién pura-
mente fisica de la constancia del medio interior,

Expondremos por qué concatenacién de hechos he-
mos llegado al conocimiento de este mecanismo regula-
dor, y al mismo tiempo examinaremos el estado actual
de los problemas que plantea la colesterinemia.

Conviene preecisar ante todo que entendemos por co-
lesterinemia la presencia de la colesterina en el plasma
sanguineo. El grado de la colesterinemia indiea, pues,
la cantidad de colesterina contenida en la parte liquida
de sangre, valor que precisa distinguir de la cantidad
de colesterina contenida en la sangre total: plasma y
glébulos. La colesterinemia es comtin a todas las espe-
cies.

La colesterina es un principio constituyente de todos
los elementos celulares. Los hematfes y los leucocitos
la contienen en notable proporcién igual que todas las
células. No es, pues, sorprendente encontrar notables
cantidades de ella en el plasma. Pero su presencia en el
plasma ofrece un cardeter digno de atencién y en cierto
modo paraddjico.

Estado de la colesterina en el plasma

A pesar de que la colesterina es insoluble en el agua,
el plasma, aun siendo perfectamente limpido, Gptica-
mente vacio la contiene en cantidades superiores a 1
gramo por litro. Si se hace con esa cantidad de coleste-
rina una suspensién en agua se obtiene un liguido de
aspecto lechoso. Desde luego, estas suspensiones lecho-
sas son inestables y tinicamente persisten mientras se
las agita.

Sélo por adicion de lecitina o de albimina se puede
dar a esta suspensién una estabilidad pasajera. Pero
estas adiciones son insuficientes para realizar integral-
mente las condiciones fisicoquimicas que aseguran en
el plasma la solubilidad de la colesterina.

La significacion de la colesterinemia no puede acla-
rarse sino por el conocimiento de los factores que, en
lag condiciones del funcionamiento normal, determinan
la solubilidad de la colesterina. Nuestro estudio ha
puesto en evidencia uno de estos factores: el estado de
los gases de la sangre.

La colesterina se encuentra en el plasma, parte en
estado libre y parte combinada, bajo la forma de éste-
res de acidos grasos. La proporeién entre la colesteri-
na libre y la colesterina esterificada es todavia mal co-
noeida.

Las combinaciones de la colesterina con otros com-
ponentes del plasma pueden influir notablemente en su
solubilizacién. Los trabajos de MACHEBOEUF incitan a
creerlo.

La existencia de una combinacién soluble entre las
albtiminas del plasma y la colesterina ha sido sostenida
por muchos autores; otros, en cambio, han invocado
una asociacién leeitino-colesterinica en la cual la coles-
terina serfa la fase dispersa en el seno de la lecitina,
fase dispersante. MacHEBOEUF ha estudiado reciente-
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mente los fosfoaminolipidos y estéridos de la sangre.
Por una larga serie de fraccionamientos obtenidos por
modificaciones sucesivas de la reaccién del medio, ha
podido extraer del suero y del plasma del caballo una

~ substancia formada por 60 % de proétidos y 40 % de

fosfolipidos y estéridos con pequefias cantidades de co-
lesterina libre, dando con el agua soluciones perfecta-
mente limpidas tan pobres en granulos ultramicrosed-
picos como la clara de huevo fresco. La solubilidad en
el agua es tal, que se pueden obtener gelatinas limpi-
das conteniendo 100 gramos de lipidos por litro. En es-
tos complejos los ésteres de la colesterina estdn unidos
a la albimina por vinculos suficientemente fuertes para
modificar sus caracteres de solubilidad y permitirles
resistir la accién de los disolventes ordinarios de los
lipidos del plasma. Si por un tratamiento apropiado se
disocian estos complejos, la solucién toma un aspecto
turbio, lechoso, que indica que ya no existe una ver-
dadera solueién. La presencia de los complejos lipopro-
teicos indica que una parte de la colesterina plasma-
tica esta solubilizada a base de una combinacién de
este orden; queda por explicar la solubilizacién de la
colesterina libre en el plasma (1).

Desde el punto de vista quimico, la colesterina exis-
te en las eélulas igual que en el plasma, en estado libre
o en estado de ésteres de 4ceidoes grasos. En ciertas cé-
lulas, y en particular los glébulos rojos, y las células
nerviosas, la colesterina estd predominantemente en es-
tado libre; se la encuentra casi exclusivamente combi-
nada en el higado, las cdpsulas suprarrenales y las cé-
lulas adiposas.

Desde el punto de vista fisico se presenta bajo diver-
sos estados: puede formar parte integrante del proto-
plasma celular y resistir la accién de sus disolventes
Y entonces es impereeptible al microseopio; puede apa-
recer en forma embarullada; esferular, mas o menos
asociada a otros lipidos, o bajo la forma de cristales.
Bsta variabilidad de aspecto corresponde verosimilmen-
te a fases diversas de la intervencién de la colesterina
en la vida celular, Las soluciones muy concentradas de
los complejos de MacuEBoEUF toman el aspecto de ge-
latinas viscosas elasticas y se comportan en presencia
de soluciones diluidas de sales neutras como una fase
del medio ambiente, Se ha llegado a pensar que los com-
plejos de este orden desempefian un papel importante
en la constitucién y el ecomportamiento fisicoquimico
del protoplasma, el cual estd integrado por agua, por
protidos y por lipidos.

Lias nociones un poco dispersas que poseemos sobre
el papel de la colesterina en la vida de los tejidos, ha-
cen intervenir siempre sus propiedades fisicas.

(1) Conviene referir al estado fisico de la colesterina de
la sangre lo que se sabe de su estado en los elementos celu-
lares. Por otra parte, la colesterina de la sangre y la que se
encuentra en las células no pueden considerarse separada-
mente mas que por las necesidades expositivas, pues fisio-
logicamente la colesterina de la sangre y la de los tejidos
Se intercambian o relevan mutuamente: la naturaleza de to-
das las nociones adquiridas sobre la colesterina hace atribuir
a esta substancia un papel fisico en los complejos protoplas-
maticos.
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Se le ha atribuido un papel de transporte de los de-
mas lipidos (este papel de transporte seria reciproco).
La colesterina, sobre todo en estado libre, absorbe gran-
des cantidades de agua y desempefia un importante pa-
pel en la hidrofilia de los tejidos: ParNAs lo considera
como el cemento de las estructuras protoplasmicas.
Sus propiedades antihemoliticas y antitéxicas son con-
secuencia de la facultad mediante la cual absorbe un
gran ntmero de venenos. El papel importante que pa-
rece desempefiar en la permeabilidad celular se debe
por una parte a sus propiedades de disolvente, y tam-
bién al hecho de que rebaje la tensién superficial pro-
toplasmatica, y aun se admite que se conduce como un
aislante y regulariza los cambios i6nicos entre la célu-
la y el medio que la bafla.

Segtin Minovicr, la colesterina de la substancia blan-
ca nerviosa desempenaria un papel de aislante del in-
flujo nervioso. Los trastornos observados en el curso
de ciertas enfermedades nerviosas acompafiadas de hi-
percolesterinemia, se explicarian por la expoliacién en
provecho de la colesterina de las fibras nerviosas, las
cuales, al perder su aislamiento permiten que las sen-
saciones recibidas por una fibra sean interceptadas por
la fibra veecina creando las confusiones caracteristicas
de las enfermedades mentales y nerviosas. En el inter-
valo de las erisis la colesterina se fijaria de nuevo so-
bre las fibras nerviosas.

Constancia Colesterinémica
Variaciones y tasa de la colesterina plasmdtica

La cantidad de la colesterina es extremadamente va-
riable, segtin las especies. Generalmente es més eleva-
da en los carnivoros que en los herbivoros. En el hom-
bre adulto la cifra media normal de la colesterina del
suero (1) oseila entre 1’30 gr. y 1°80. Por encima de
1’80 se puede decir que ya hay hipercolesterinemia. Lia
cantidad de colesterina varia entre esos limites de un
individuo a otro; pero si se dosifica la colesterina a
un individuo determinado, en ayunas, extrayendo la
sangre de la misma vena y en las mismas condiciones,
se comprueba que la cantidad es siempre la misma:
existe una constante de la colesterinemia.

Es dificil remontar al origen de esta nocién. Sin
duda se ha introducido en fisiologfa por analogia con
la constancia glueémica sin haber sido discutida nuneca.
Actualmente estd comprobada en las estadisticas eli-
nicas y controlada por todos los experimentadores que
se han ocupado de la cuestion. La variabilidad del con-
tenido de colesterina hemética de un individuo a otro
de la misma especie, y su constancia en un mismo in-
dividuo, deben ser relacionadas. En efecto, esta rela-
¢ién senala la independencia de los factores que deter-
minan el valor absoluto de la colesterina y de los que
aseguran la regulacién de su constancia.

(1) Hemos definido la colesterinemia diciendo: la canti-
dad de colesterina del plasma. Buenxarp ha demostrado, en
efecto, que la cantidad de colesterina del plasma se diferen-
cia sensiblemenfe de la del suero. L.a mayoria de nuestros
conocimientos sobre la colesterinemia descansan en la dosi-
ficacién de la colesterinemia del suero, ¥y merecen, por ello,
Su revision.
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La colesterinemia varia en un mismo individuo segin
la edad (BavrAc y SENDRAIL); en el recién nacido es
pequefia, alrededor de 0’60 gr. por litro; con el creei-
miento se va elevando poco a poco, hasta aleanzar la
cifra normal del adulto.

" La constancia colesterinémica va de acuerdo con cier-

tas variaciones fisiolégicas cuyos limites de oscilacion
son mucho mas estrechos que los que son propios de la
olucemia. La colesterinemia presenta un aumento des-
pués de eada comida, Este fenémeno de hipercolesteri-
nemia digestiva ha mantenido cierta oscuridad en los
hechos relativos al origen alimenticio de la colesterina
sanguinea. La absorcién de la colesterina de la racion
puede ser, en efecto, un origen de la colesterina san-
guinea; pero las variaciones de la colesterinemia bajo
la influencia del acto digestivo, son independientes de
la absorcion. ABrLovus ¥ Soura han demostrado que la
simple inyeccién de acido en el duodeno determina un
aumento de la cantidad de colesterina del suero, ponien-
do asi en evidencia la realidad y el caracter puramen-
te funcional de la hipercolesterinemia digestiva.

Diversos estados patologicos o fisiol6eicos pueden in-
fluir sobre la colesterinemia. Bn ¢l momento de la
menstruacion se comprueba un aumento transitorio. En
el curso de la prefiez la hipercolesterinemia es la regla.
Se eleva frecuentemente encima de 2’05 gr. durante
los dos dltimos meses, y vuelve progresivamente a la
normalidad, que se logra unos dos meses después del
parto.

En las infecciones erénicas, la tuberculosis, el palu-
dismo, la lepra, la cantidad de colesterina sanguinea
estd generalmente disminuida. En las infeeciones agu-
das se nota generalmente una hipocolesterinemia tran-
sitoria, seguida a veces de hipercolesterinemia. Kn la
diabetes, la cota, el mal de Bright, se observa gene-
almente un aumento de la colesterina sanguinea.

Ademdés de que esas reglas no son siempre absolutas,
la intensidad de las modificaciones de la eolesterinemia
es muy variable de un enfermo a otro en una misma en-
fermedad, sin que ninguna disminuciéon pueda dar ra-
z6n plausible de esas diferencias. Ademas, las variacio-
nes de la colesterinemia en algtin caso, no puede ser
unido como trastorno nutritivo, a un trastorno con-
comitante conocido del metabolismo de los hidratos de
carbono, de las albiiminas o asimismo de los lipidos.
En otros términos, el examen de las variaciones elini-
cas de la colesterinemia no aflade ningGn esclarecimien-
to fisiolégico al problema de la eonstancia colesteriné-
mica.

Regulacion de la constancia colesterinémaica

El hecho de la constancia colesterinémica implica la
existencia de un mecanismo regulador. La constancia
de la colesterinemia tiene como corolario cblieatorio la
existencia de funciones regulatrices. Si el plasma con-
tiene colesterina en una cantidad constante, la prime-
ra idea que surge es que el organismo ajusta la can-
tidad de colesterina que elabora a la cantidad de co-
lesterina que elimina o que destruye.

La hipétesis de un balance nutritivo estabilizado, de
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un equilibrio entre la produccion y el consumo de co-
lesterina en el organismo, es la primera que se pre-
senta a la mente, y puede decirse que es, hasta estos
altimos afios, la que ha reinado en todos los espiritus
para explicar la constancia colesterinémica. Es la idea
que los hechos adquiridos nos permiten rechazar actual-
mente.

Jomo nosotros hemos demostrado, la regulacién co-
lesterinémica descubre en realidad un mecanismo com-
pletamente diferente, y sin ninguna relacién de depen-
dencia inmediata ante los fenémenos nutritivos. La
constancia cuantitativa de la colesterina en el plasma
estd asegurada por su fijacién sobre los glébulos, los
hematies en particular. La regulacion se verifica, pues,
sobre la cantidad global de colesterina existente en la
sangre y en los tejidos, para modificar en cada momen-
to la fraccién de dicha colesterina que se halla solubi-
lizada en el plasma. Asi resultan claros los hechos, co-
nocidos en tan gran niimero, de la variacién stbita de
la colesterinemia y que parecian incompatibles con una
simultdnea colesterinogénesis o una colesterolisis equi-
valentes. Lia elaboracién de la colesterina y su elimina-
cién son los factores que determinan la cantidad de co-
lesterina que existe globalmente en un organismo. Kstos
fenémenos nutritivos tienen una influencia cierta sobre
la tasa de la colesterinemia (ellos explican sin duda las
diferencias individuales tan notables, y también las mo-
dificaciones del valor de la colesterinemia observadas
en las infecciones crénicas). Pero no tienen ninguna
participacién en la regulacidn colesterinémica, es decir,
en la conservacién en un individuo determinado de un
valor fijo de la colesterina solubilizada en el plasma;
esta constancia de la colesterinemia esta siempre regu-
lada por el juego de los equilibrios fisicos de los com-
ponentes del plasma.

Para comprender el significado de la colesterinemia,
conviene separar completamente los hechos relativos al
balance bioquimico de la colesterina en el organisme y
los hechos relativos a la constancia del medio interno.

Fuentes de la Colesterina

Los origenes de la colesterina son exdgenos v endo-
2enos.

Origen exdgeno. lia aportacién alimenticia de coles-
terina es un origen cierto de la colesterina sanguinea.
CHaAurFARD. BEUMER, LiEUPOLD, han demostrado que un
régimen pobre en colesterina determina una notable
disminuecién en la cantidad de colesterina de la sangre.
Por el contrario, una alimentacién rica en colesterina
(AsHOrF, ANITSCHOFF), aumenta el grado de la coleste-
rinemia. Hstas variaciones, de origen alimenticio, de la
colesterinemia, implican necesariamente cambios de la
crasis sanguinea; pero precisa distinguirlas completa-
mente de las variaciones stbitas de la colesterinemia,
para comprender el mecanismo de la regulacién coles-
terinémica. Por el ejemplo siguiente se ve claramente la
necesidad de hacer esta distineién. La aportacion de
colesterina a la sangre por la absorciéon digestiva y el
fenémeno llamado de la hipercolesterinemia digestiva,
son dos hechos que deben ser disociados. Lia hipercoles-
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terinemia digestiva es un aumento de la cantidad de
colesterinemia que se produce desde el principio de la
evacuacion del estémago, y que puede reproducirse fue-
ra de la digestion de los alimentos por una simple inyec-
cién de dcido en el duedeno. Este fenémeno aparece
como un hecho de asociacién funcional unido a un des-
pertar seeretorio de las glandulas digestivas e indepen-
diente de la absorcién. La hipercolesterinemia que de-
pende de la abgsoreién de la colesterina alimenticia es
mucho mas tardia, y los autores que la han observado
reconocen (ue es caprichosa.

Hugeck hace aproximadamente llegar a 1 gramo la
cotidiana aportacién alimenticia en colesterina para un
organismo humano adulto sometido a un régimen nor-
mal. No es, pues, sorprendénte que la hipercolesterine-
mia resultante de la absorcién alimenticia haya pareci-
do inconstante. Lias modificaciones de la colesterinemia
que podrian derivar de la adicién, ignalmente sabita,
de un gramo de colesterina a la masa total de la san-
gre, son de poca monta para poder ser evidentes. Asi-
mismo la realidad de una aportacién exégena de coles-
terina al organismo no puede ser establecida sino por
las experiencias del balance nutritive, pues la repercu-
sion de esta aportacion sobre la colesterinemia es im-
perceptible. Lias variaciones funcionales de la coleste-
rinemia ligadas al trabajo muscular, glandular, a la
respiracién elemental, le enmascaran. Por otra parte,
la realidad de esta aportacién exégena no puede ser
negada, porque ciertas raciones ricas en colesterina lo-
gran aumentar la cantidad de colesterina de la sangre.
(ANITSCHOFF)

Origen enddgeno

Lia potestad de verificar la sintesis de la colesterina
es una funeién que, a priori, parece necesariamente ge-
neral, puesto que todas las células la contienen; pero
este hecho no descarta, segtin se vera, la posibilidad de
que exista un aparato especializado en esta elabora-
eion,

Desde luego, el poder colesterinogénico estad probado
por eierto ntmero de hechos. La posibilidad que tienen
las gallinas sometidas a un régimen sin colesterina de
poner huevos que contienen una cantidad normal de
ella (Cornum). La constancia de la colesterina en los
tejidos durante el ayuno, a pesar de un funeionamien-
to normal de los emunctorios (Hruis y GARDNER), son
pruebas objetivas de la colesterinogénesis animal. Pero
el principal argumento de la posibilidad del organismo
de eluborar la colesterina es el siguiente: WACKER ¥y
Beck, han demostrado que la cantidad de colesterina
eliminada por el intestino en un individuo normal pue-
de ser superior a la cantidad de colesterina aportada
por la alimentacion. La sola comprobacion de estos ba-
lances negativos basta para probar la existencia de un
origen endbgeno de la colesterina. Brumrr ha encon-
trado que en el lactante el balance es constantemente
negativo y que en los tejidos de éste es posible registrar
un enriquecimiento diario de colesterina. .

; Existe una leoealizacion del poder colesterinogénico
en los animales superiores?

Numerosos autores han buscado en qué parte del or-
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ganismo se produce la sintesis de la colesterina. CHAUR-
FARD atribuye a las suprarrenales la funcién colesteri-
nogénica. AscHorr se ha levantado contra esta asercién
demostrando que la suprarrenal es un simple lugar de
depdsito y no un 6rgano de sintesis. ArTom ha demos-
trado que el higado puede hacer la sintesis de la coles-
terina y también destruirla. ABrLous y Soura han lo-
-alizado en el bazo la funcién colesterinogénica. Han
establecido esta localizacién a base de experiencias in
vitro en las que observan un enriquecimiento en coles-
terina de la pulpa esplénica y también mediante expe-
riencias in vivo de las que estudian las consecuencias
inmediatas de la esplenectomia. REMOND y CoLoMmBIES
han demostrado que la colesterinogénesis se produce en
el rifion y el intestino. Por otra parte, GrigaUT y DE-
JACE suponen que el poder colesterinogénico es general.
La cuestion se aclara un poco al intentar alcanzar los
manantiales de la colesterina sanguinea de origen en-
dbgeno. La quimica no nos dice nada en conereto sobre
este asunto. Sin embargo, si las experiencias de alimen-
tacion por grasas neutras y las experiencias sobre el
papel desempefiado por los jabones permiten pensar
que estas diversas sustancias son la base de la forma-
¢ién de la colesterina sanguinea, la cuestién queda has-
ta el presente muy obscura. Existe, no obstante, un ma-
nantial cierto de elaboracién de colesterina sanguinea.
La reincorporacion al liguido circulante de la coleste-
rina que resulta de la destruccién de los elementos ce-
lulares gastados y envejecidos, v, en particular, los glé-
bulos rojos que, como hemos visto, son ricos en coles-
terina libre. Es cierto que en el proceso de esta des-
truceién de los elementos gastados el sistema reticulo-
endotelial desempefia un papel primordial. Y como sea
que la extension de este sistema aleanza la totalidad de
los parénquimas, no es extrafio que el manantial de la
colesterina aparezea esparcido, sin perjuicio de que se
manifieste, naturalmente, con mas intensidad en los é1-
ganos que, como el bazo, representan una aglomeracion
de tejido reticulo-endotelial y son lugares de renova-
cién sanguinea. s

La intervencion del bazo y del tejido reticulo-endote-
lial en la liberacion de la colesterina de las eélulas ca-
ducas, dificulta considerablemente la demostracion de
como interviene de una manera directa el bazo en la
sintesis de la colesterina, a lo menos por experiencias
in vivo. La dificultad es del mismo orden de la que
hemos sefialado para demostrar la aportacién alimenti-
cia de la colesterina. Las cantidades de colesterina ela-
boradas por sintesis y las que son liberadas por hemo-
lisis son, en efecto, imposibles de disociar. Es posible
y también probable que la cantidad de colesterina re-
sultante de la lisis celular predomine sobre la canti-
dad de colesterina elaborada, y ninetin hecho ha veni-
do aun a aclararnos la latitud de la reutilizacién por
el organismo de la colesterina procedente del desgaste
protoplasmico.

La nocién de un papel inicial desempefiado por el
bazo en la elaboracién de la colesterina se basa en el
estudio del poder colesterinogénico in vitro, sobre el
empobrecimiento en colesterina consecutivo a la esple-
nectomia (GoEBEL y GNOINSKI) y sobre la disminucién
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relativa de la colesterina en los animales, a los que se ha
extraido el bazo al nacer (REMoND, Soura y CAUQUIL).
Las experiencias directas que demuestran que la hiper-
colesterinemia digestiva y la hipercolesterinemia del
trabajo muscular dejan de produecirse en el animal in-
mediatamente después de la esplenectomia, aunque per-
sonales, nos parecen actualmente menos demostrativas.
La influencia del bazo sobre la colesterinemia se ex-
plica mas facilmente en estos casos por su intervencién
normal en la hemolisis y en la regulacién de la cons-
tancia fisica de la sangre.

No debe considerarse un aumento experimental de la
colesterinemia como un hecho de colesterinogénesis ac-
tual, sabiendo que se producen variaciones stbitas en
la colesterinemia consecutivamente a la simple regula-
cion fisica del medio interno, o debido a las variacio-
nes de la permeabilidad celular: precisa antes pensar
en que bajo la accién de las modificaciones experimen-
tales se ha provocado una movilizacién de la colesteri-
na de reserva de los tejidos. Es esto lo que ocurre ve-

rosimilmente en todos los grandes travmatismos ope-

ratorios o en la hipercolesterinemia que sigue a la ex-
traceion del bazo.

Pérdidas de colesterina

La pérdida méas importante de colesterina se produ-
ce por el emunctorio biliar. Con la bilis pasa diariamen-
te al intestino la colesterina que luego se encuentra en
las heces en forma de coprosterina. La proporcion de
colesterina de la bilis vesicular es extremadamente va-
riable, y oscila desde 0’15 gr. a 3’55 ¢r. por 100.

La cantidad de colesterina eliminada por la bilis se
calcula en un 0’75 gr. diarios. Esta eliminacion es,
pues, pequefla en valor absoluto, pero anédloga cuanti-
tativamente a la aportacién alimenticia.

Para ciertos autores, una parte de la colesterina bi-
liar es reabsorbida por la mucosa intestinal y vuelve a
pasar de esta manera a la circulacién general. Le reab-
sorcion intestinal de la colesterina es uno de los elemen-
tos que se han hecho intervenir en la nocién de una
circulacion entero-hepética.

Se ha discutido la cuestién de si la colesterina elimi-
nada por via hiliar es de origen exégeno o endégeno.
Segtn LipscuUTz, la colesterina sanguinea se diferen-
ciarfa ligeramente de la colesterina biliar por algunas
de sus propiedades fisicas, en particular su punto de
fusién y su forma cristalina.

Para ciertos autores, la colesterina sanguinea podria
contribuir a la formaciéon de los acidos biliares. Si ello
fuese realmente asi, el fenémeno tendria una gran im-
portancia, ya que los acidos biliares representarian una
notable forma de eliminacién de colesterina, que impli-
carfa una adecuada colesterinogénesis cotidiana. TAN-
HAUSER ho cree en esta filiacion que vineularia los ei-
dos biliares y la colesterina, ya que una inyeecién
intravenosa de colesterina no ejerce influencia alguna
sobre la eliminacién de los 4cidos biliares.

La piel es otro emunctorio de la colesterina. El or-
ganismo pierde colesterina por el sudor, por la desca-
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macién cutanea, y sobre todo, por la secrecion sebicea.
La eliminacién cotidiana oscila, segtin HUECK, entre
0’108 gr. y 0,216 gr. Conviene hacer notar que esta
pérdida cutédnea de colesterina igual que la pérdida bi-
liar es pequefia en valor absoluto y cuantitativamente
igual a la aportaciéon alimenticia.

En estas diversas secreciones la colesterina se elimi-
na siempre pura y sin experimentar transformacion
quimica alguna que signifique preparacion o preluidio
de eliminacién (1).

La colesterina se comporta en el organismo como un
cuerpo muy estable y se elimina sin modificacion. Hoy
por hoy no se conoce de ella ninguna fase de desinte-
gracion.

Depositos de colesterina en los tejidos

Una vez examinados los mecanismos de eliminacion
o pérdidas de la colesterina del organismo, es necesario
estudiar los depdsitos de colesterina que se producen
tan frecuentemente en condiciones patolégicas y aun
normales. Este factor: depésito de colesterina en los
tejidos, es en efecto capaz de desempefiar un papel con-
siderable en la regulacion de la colesterinemia. El paso
de la colesterina del plasma a los glébulos durante la
hematosis pulmonar que nosotros hemos demostrado,
es en suma, un caso particular de esos almacenamien-
tos. Esto representa el factor principal de la regula-
cion colesterinica, pero al lado de él pueden interve-
nir otros fenémenos analogos. Basta haber practicado
el dosado de la colesterina en los diversos 6rganos para
saber que el contenido de ella es muy variable para
un mismo 6reano. Tedos los autores estan de acuerdo
sobre este punto. Puede que estas variaciones se deban
al hecho de que raramente se ha diferenciado la coles-
terina libre de la colesterina eterificada. Segtn Liru-
LIER ¥ REvoL, la primera seria notablemente fija. Los
depdsitos de colesterina, como nosotros hemos visto,
pueden revestir diversas formas en la célula. Son fre-
cuentes en el tejido reticulo-endotelial, en la capsula
suprarrenal v en el tejido subcutaneo. Esta ltima lo-
calizacion da lugar en ciertos sujetos a la produecion
del xantelasma.

Parece probado que sus depoésitos son de caracter
transitorio. Aqui debemos sefialar la rapidez con que
desaparece el xantelasma bajo la accion de bafios car-
ho-gaseosos (2).

(1) TLapscHUTZ, sin embargo, ha podido descubrir en la san-
gre de ciertos érganos la existencia de una oxicolesterina, en
particular en la médula de los huesos. Ademdis, ha demos-
trado que esta oxicolesterina estd en cantidad minima en re-
lacion a la colesterina ordinaria y que su papel es infimo al
lado de la colesterina normal.

(2) Las funciones normales de la piel tienen verosimil-
mente una estrecha relacion con el metabolismo de la coles-

terina, muy impreciso aun para que insistamos en esta nota.
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salance nutritivo de la colesterina y regulacion
colesterinémaca

Lo que nos sorprende y lo que querriamos hacer re-
saltar, es que todos los hechos conocidos nos muestran
la estabilidad bioquimica de la colesterina. Su elimi-
nacion se verifica en forma pura y en cantidades mini-
mas. Lia aportacion alimenticia tiene lugar en las mis-
mas proporciones.

Entre estos dos términos tan reducidos del balance
nutritivo ;cual es el papel y la importancia de una co-
lesterinogénesis endégena ?

La existencia misma de esta colesterinogénesis sélo
estd probada por la constancia de los balances nutriti-
vos negativos de la colesterina durante el erecimiento
(en el curso del erecimiento ¢l enriquecimiento del or-
ganismo en colesterina es constantemente superior a
la aportacién alimenticia).

La conservacion de una funcién colesterinogénica sélo
esta atestiguada en el adulto por la frecuencia de los
balances nutritivos negativos. Pero ninguna necesidad
de colesterina puede evidenciarse en el organismo, y
s6lo el conoeimiento de esta necesidad podria darnos
una idea de la magnitud de la colesterinogénesis en-
dbgena.

Si estuviese probado que los 4cidos biliares represen-
tan una forma de eliminacién de la colesterina, esta
pérdida representaria un gasto que nos daria luz sobre
la magnitud de la necesidad de la colesterina. La des-
aparicién de la colesterina plasmética durante su paso
por el pulmén podria hacernos pensar en una destruec-
cion de la colesterina en el pulmdn. El estudio de este
problema nos ha conducido a comprobar la imposibi-
lidad de esta destruceién.

Resumiendo, el examen de dos factores: produecién
o aportaciones de colesterina por una parte, y pérdi-
das o eonsumo por otra, nos ensefian que la aportacién
ex6gena es pequefia y que la eliminacién de colesterina
se hace sin modificacion previa de ese constituyente. 1
balance nutritivo de la colesterina se hace seglin una
escala minima generalmente deficitaria, en la que las
cantidades puestas en juego respresentan 1 gramo por
dia.

En el terreno de la regulacién colesterinémica el es-
tudio del ciclo bioquimico de la colesterina no nos en-
sefia nada, como no sea que las variaciones fisiolggicas
de la constancia colesterinémica estdn en relacién con
esa regulacion, ecomo la hipercolesterinemia digestiva,
la hipercolesterinemia del trabajo muscular, la hiper-
colesterinemia asfietica y la hipercolesterinemia resul-
tante de la hematosis, estan vercsimilmente sin rela-
cion con este ciclo bioquimico.

Mecanismos de la regulacion colesterinémica

Hay, sin embargo, una constante colesterinémica y
una regulacién de esta constante.

(Cfomo ya hemos dicho al empezar, ¢l contenido en co-
lesterina de la sangre es esencialmente variable de un
individuo a otro en la misma especie; pero en un mis-

ARS MEDICAd — 355

mo individuo, en ayunas, extrayéndele la sangre en la
misma hora y en las mismas condiciones, se comprueba
que la cantidad es siempre la misma. .

Nos referimes aqui a la tasa colesterinémica del plas-
ma arterial; pero en un mismo individuo euyo plasma
arterial contiene una cantidad determinada de coleste-
rina, si se le dosa la colesterina en el plasma de dife-
rentes sangres venosas, se comprueba constantemente
en todos los plasmas venosos, en grado desde luego va-
riable, que la cantidad de colesterina es superior a la
del plasma arterial. A

Hay, pues, un mecanismo fisioléeico que restablece
la tasa de la colesterina plasmatica a su valor normal
durante el pase de la sangre por el sistema pulmonar.

Al atravesar el parénquima pulmonar el plasma, tal
como hemos podido observar, experimenta una pérdida
de colesterina. Este hecho no puede explicarse por una
posible reserva colesterinica. Podria indicar quizid una
destrucecién de colesterina en el pulmén. Pero no hay
nada de esto. La elevacion de la colesterina plasmatica
arterial se produce bastante después de ligar la trdquea,
pero en estas ecircunstancias la elevacion de la canti-
dad de colesterina no crece progresivamente con la du-
racion de la asfixia, como aconteceria en el caso de una
o