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Prof. Dr. G. Varela Mosqui:rda

Ars. Pharm IV (n.© 2) 1963.

Accién de un colerético sobre la digestibilidad y
palatabilidad de dietas con distintos

tipos de grasas.

G. Varela y Olga Moreiras-Varela

La cantidad de grasa contenida en la dieta ejerce, segfin es sabido,
una accidn palatable sobre la misma. Al aumentar la concentracién
grasa de la raciéon, aumenta la cantidad de ingesta hasta llegar a una
concentracién dptima, a partir de la cual disminuye el alimento con-
sumido.

Ista variacién de la palatabilidad expresada como gramos de ali-
mento ingerido en funcién de la concentracién grasa, tratamos de ex-
plicarla en virtud de la capacidad digestiva grasa de los animales. En
nuestra opinién, la grasa actiia como agente palatable hasta llegar
hasta el citado 6ptimo de concentracién, que en nuestra opinién ceinci-
de cor el maximo de canacidad digestiva grasa.

El animal no ingiere mas alimento que aquel que lleva la cantidad
de grasa que es capaz de digerir v por ello, v siempre segiin nuestra
hipétesis de trabajo, al aumentar la concentracidon lipidica del alimento
por encima de su capacidad digestiva, el animal disminuye la ingesta
para no ingerir una cantidad de grasa que al ir en las heces pudiera
provocarle, como es sabido, diversos trastornos digestivos.

Iin recientes trabajos realizados en nuestro laboratorio, hemos en-
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contrado que la concentracién dptima del aceite de oliva en la dieta
desde el punto de wvista de la palatabilidad para la rata, era del 20%.

Por otro lado, desde hace tiempo, estamos estudiando la accién de
diversos agentes emulgentes sobre distintos aspectos de la digestibili:
dad grasa.

Hemos intentado mediante los tratados emulgentes, de aumentar la
capacidad grasa que cn el caso de Ja citada concentracidéu éptima del
20% de aceite de oliva debieran de aumentar la palatabilidad, es decir,
que al aumentar la capacidad digestiva grasa, debiera de aumentar la
ingesta.

Los resultados conseguidos mediante el empleo de diversos Tween
y sales de dcidos biliares no han sido en genecral satisfa.torins, pues
estos agentes son por si antipalatables o sea que disminuyen la canti-
dad de alimento consumido, lo cual dificulta la comprobacién de unues-
tra hipdtesis de trabajo.

Por todo lo anterior, pensamos que podia ser mteresante el estudiar
la accidn sobre la palatabilidad y digestibilidad de la grasa a un nivel
Optima del 20% de un colerético, (“) que al aumentar la cantidad de
bilis pudiera aumentar la capacidad digestiva para la grasa salvando
¢l obsticulo del mal sabor que los agentes emulgentes empleados di-
rectamente producian.

Ensayamos un nuevo colerético de sintesis, el 1-fenil-1-hidroxi-N-
pentano conocido por la sigla PC 1. Comprobamos que este agente por
si no ejerce accidn antipalatable y en la bibliografia vimos su marcada
accidn colerética, tanto en los anmimales de laboratorio como en la
clinica.

Comenzamos por estudiar con una dieta standard que conteria la
va dicha concentracién del 20% de aceite de oliva, la accién del farmace
administrado mezclado con el alimento, sobre la ingesta v la digestibi
lidad de la grasa. Debido a que las ratas tenian una elevada digestibi-
lidad para este aceite muy prdoximo al 100, pensamos que seria también
conveniente ensayar con grasas en igual concentracién v que fuesen
menos digestibles. '

En este sentido, la segunda experiencia la realizamos con sebo {un-
dido de vaca y la tercera con acido estearico.

(*) Este producto nos fue facilitado por la firma, Boehringer Sohn. Ingc‘hcin,
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Situacion bibliografica

GRARE en 1934 estudio experimentalmente la accién colagoga de 1os
carbinoles encontrando que la sustancia activa de ia “Curcuma domés-
tica” era el p-tolil-metil-carbinol.

KALOW también estudid las acciones biliares de diversos carbinoles
fenilicos.

ENCELHORN ensaya un nuevo compuesto de sintesis, el [-fenil-1-
hidroxi-N:pentano conocido por la sigla PC 1, en ¢l que comprueba
marcada accion colerética. Este compuesto ¢s un liguido incoloro prie-
ticamente insoluble en agua y miscible con los disolventes orginicos.

Estudia la aceién colerética en ratas con el colédoco canulado des-
pués de anestesia por etil-uretano. Se canulaba igualmente el intes:
tino delgado por debajo de la ampolla de Vater. Es muy importante
que los animales se mantengan en termostatos graduados de manera
que la temperatura rectal de los mismos se mantenga a 36° C. LKl
colédoco canulado se conectdé a cuentagotas magnético y ios resultados
se leyeron a intervalos de una hora.

T'ras el periodo en blanco, los firmacos se introdujeron por la
canula del intestino delgado Debido a que ¢l PC | no es hidrosoinble
utiliza como medio de dilucidén aceite de oliva. Encuentra que el pro-
medio de 100 pruebas en blanco sin PC | fue de 13 gotas por hora.
Con dosis crecientes de colerético comprobd que hasta los 100 miligra-
mos por Kg. de peso, la coleresis dependia de la cantidad de farmaco
administrado v que un aumento de hasta 200 mg/kilo no aumen-
taba e! cfecto. El citado autor estudia tanibién la accién del farmacoe
en ratas con lesiones experimentales de higado provocadas por el ai-
cohol alilico. :

lgualmente estudia la toxicidad aguda y crénica para los ratones,
encontrando que esta es muy baja.

KLEINSCHMIDT comprueba la accién colerética del PC | en enfer-
mos con distintas afecciones de las vias biliares y en individuos sanos.

LORDICK, en pacientes v par la técnica de sondaje duodenal, com-
prucha la accion colerética del firmaco que se manifiesia tanto en lo
que se refiere a la hidrocoleresis como al aumento de la secreciéon de
bilirrebina.

A parecidas conclusiones llegan KELLER y BAMRBERG.

En relacién con la accién de la digestibilidad grasa sobre la in-
gesta, PEREZ TORROME, recientemente, encontrd que los animales auto-
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limitan la ingestacién de alimento en funcién de las posibilidades de
su aparato digestivo para tratar la grasa presente c¢n la dieta.

VARELA, ROZA Vv JORDAN encuentran que la palatabilidad 6ptima
para las ratas se da cuando la cantidad de aceite de oliva de la dieta
es del 20% y que en concentraciones mayores disminuye la ingesta.
[Encuentran también que la correlacién entre la grasa absorbida y la
comida ingerida es muy significativa.

I.os misnios autores ven que la accion de diversos emulgentes adi-
cionados a la dieta no es significativa sobre la ingesta debido proba-
blemente al mal sabor que estos le confieren, Solamente el Tween 8C
v la mezcla de Tween 20 v sales biliares aumenta los coeficientes de
digestibilidad de la grasa.

Técnica utilizada

Se realizan tres experiencias cada una con ]2 ratas de las que seis
consumen colerético y las otras seis no lo consumen.

I.a dieta utilizada en las tres experiencias es la standard de soste-
ninento del laboratorio en la que se aumenta la cantidad de grasa
problema hasta un 20%.

En la primera experiencia la grasa utilizada fue aceite de oliva.
Iin la segunda scbo de vaca fundido y filtrado en caliente y en la
tercera dcido estedrico comercial.

L.os animales tenian un peso medio de 100 gramos y procedian de
ios de la raza Nestlé de nuestro criadero clegidos al azar sin distincidn
de sexos de entre los de ese peso. l.os animales, a lo largo de las ex-
periencias se mantenfan a una temperatura aproximada de 22° C.

I.a técnica utilizada para la determinaciéon de los coeficientes de
digestibilidad es la de Mitchell que va ha sido descrita con detalle en
nuestros trabajos anteriores

Estudiamos alimento ingerido, grasa absorbida, Coeficiente de di-
gestibilidad aparente de la grasa y coeficiente de eficacia en crect-
miento.
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Resuitados experimentales

A) Composicién de la dieta utilizada en las tres experiencias
por 100 g de sustancia seca :

Rroteiila) B e sen con wee L 15
(GRAST. ... i ed R e 20
Seniizas) P § B e 6.9
Hibray boutald o s S s e 4,3
N BT DL =NLa . = s easee oeo 349

B) Colerético :

Se adiciona a la grasa v en las dos primeras experiencias con aceite
de oliva y sebo de vaca se utiliza a la dosis de 100 mg por kilo de
ammal. En la tercera experiencia con dcido esteidrico la dosis de cole-
rético es triple que en las dos anteriores.

Los amimales mientras dura la prueba consumen la dicta con co-
lerético en ¢l lote correspondiente.

C) Resultados de la primera experiencia con zceite de oliva.

D) Resultados de la segunda experiencia con sebo de vaca.

E) Resultados de la tercera experiencia con dcido estedrico.

Tratamiento estadistico

Estudiamos en las tres experiencias la significacién de las medias
con y sin colerético para los valores de la ingesta y de la grasa ab-
sorbida.

Estos valores son :

Para la cantidad de alimento ingerido en el caso del aceite de oli-
va no hay significaciéon. (1=0,0076).

Para ¢l sebo de vaca *amnoco hay significacién. (t=0,428).

Pava el dcido esteirice la significacién es muyv grande aumentan-
do por la accién del colerético con una probabilidad > 0,01% (t = 3,043).

Para la cantidad de grasa absorbida no existe significacién para
ninguna de las tres grasas ensavadas siendo para el aceite de oliva,
el sebo y el acido estedrico los valores de t de 0,437; 0,225 y 0,237
respectivamente.

Agradecemos a la Srta. Conchita Vidal la colaboracion prestada cn ¢l Anilisis estadis-
tico de este trabajo.
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Experiencia

Sin colerético

Con colerético

Rata nom.

10 10 Q, 10 Q, Q,

10 Q, +0 Q, +0 0

QA H W N

\D e OC )

S -

s & is
8 8 5 |, &
Elie beaith 2 B2 | =%
e E iR S EIE AR | 28
si|eE|82|2L|E5(55| & |
e E| 2 E|ES|E 9 |Eo|E o ¢
8L |28|2e|TR | < g o
88| 100 | 12| 1'71| 78 (11| 1283 |
114t 118 4 lo’s7 | r2lac's | 73 |
83 84 o'14 | 58 83| 9'44
LIS | 130 15| 2’14 | 95 | 13'6| 16’07
120| 120 O o0 828w 47 1NgE7 4
83| 82|-6|o0 53 |l!76| 819 ]
109 108 -1]o 70 | 10 9’85'
1o | 114| 4]0'57| 80| 11'4| 14'32
1o} 113{ 130’43 | 60|10 [ 1062
110 1 LI 1 73 |'10°4| 14’10
1| 118 8| 1Y1g| 72|0'31 1337
1oF | tiz') =5 | 0’71 =71 10" | 13,78

|| Grs. de

:
I
‘I
|

heces / rata / dia

Grs. de grasa inge-
rida / rata / dia

2'000
2'280
2’000
2’080
2'060
2'o20

Grs. de grasa
fecal / rota / dia

0'148
o'129
0’083
0223
0’130

Ul g

o116
0154
o118
0’126
o'146
GICAD

s & & ’
2l° g a T8

o >u § 2 %E L4
g 5 g o 3§ | w
Jh . J | %: ‘ J
s K o 25 o
= = T8 |%es |3
S 8 U 25 (O8] 2
‘ ' | B

2°072 | 95°33 | [1'02
1931 9325 |0'37
1’577 | 95'00| 93"27 |0"115/0'46
2'497 | 92'00| 9 103
2’190 | 93’59 0

1'406 | Q2's0 |0

1'884 94’20 o

2'126 | 93’24 033
1’882 | 94’10 94"17 [0°29 |o"41
1954 | 04’00 9% 0'G4
1'914 | 93’00 O'7q
1’950 | 0653 0'47

Zor

VI34VA-SVIITIOW VO10 A VI1IIVA 'O



D) Sebo de vaca
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Experiencia

Sin colerético

Con colerético

Rata num,

g 32
g 33
o 34
? 35
Q@ 36

Peso de las ratas al

comenzar

98
100
97
97
92

103

9+

101
100

107

100

103

Peso de las ratas al
terminar

I‘
|
1

-
o
=)}

106
102

121

120

122

115
114
123

105

Aumento de

peso ] rata

[S)

-
L »n O o

-
N O

28
14
14

2

peso [ rata I dia

Aumento de

Alimento inge-

rido / gramo.

‘SN 00 00 N O
“ N =~ O W

79

Alimento inge-
rido / gram. / dla

’

9’85
11'57
12'42

728

11°28 ¢

11'80
11’80
10'85
12'42
11'85

828

Grs de heces

heces /rato / dia

Grs. de

3'63
3'74
3'78
375
4'or

2'61

Grs. de grasa inge-
rida / rata / dia

| 2'31

’

Fa 48
1'45

225

2'36
236
217
248
2'37
1’65

Grs. de graso
| fecal f rata / dia

RRESS
0’189
0'a55
o‘210
o192

0’225

0’257
0’273
0’264
o210
0’288

o‘19o

| Grs. de grasa ab-
| sorbida | rata | dia

1'655
1'781
2’075
2’270
1258

2’025

2'103
2’087
1'gob
2’270
2082

1’460

C. D. de la grasa

91’9
: 90’8
i 89’8
| 91 5
| 86’5

go’o

’

89’1
88'4
| 87’8
91’5
87'8
88'4

Media C. D de la

grasa

90’0

%

880

%

|| cacic en cracim en-
“ to

|| Coseliciente ge efi-

~

o
n
D

| 0’86

o'28

Q0

Mediu C € C.

0’79

For

V13IVA-SVIITIOW VOI0 A VIIVA 'S



ARS PHARMACEUTICA 105

Resumen y conclusiones

S estudia en ratas la imfluencia de un colerético, el I-feuti-indrox’-
N-pentano (PC 1) adicionado a la dieta sobre la palatabilidad y diges-
tibilidad de la grasa de una racién que contiene un 20% de la misma.

Se realizan tres experiencias, utilizando en cada una de cllas acei-
te de oliva, scbo fundido de vaca y acido esteirico.

l.a técnica utilizada para la determinacién de los coeficientes de
digestibilidad es la Mitchell.

Se concluye :

1.>  lumento de peso.—Gramos de aumento por dia vy rata.

Aceite de oliva. Sin colerético 5,33 Con colerético 4,53
Sebe de vaca. Sin ” 12,3 Con e 14,8
Acido estedrico. Sin 3 12,6 Con v 12,8

El aumento de peso es mucho mayor para el scmo de vaca y para
el acido esteirico que para el aceite de oliva. El colerético no parece
ejercer accién sobre este aumento de peso excepto en el caso del sebo
de vaca.

2.~ -limento tigerido—Gramos por 7 dias y rata. -
Aceite de oliva. S 73 Con 7285
Sebo de vaca. Sin 100 Con 103
Acido esteirico. Sin 71,6 Con 78,3

El scbo de vaca se muestra como agente palatable mucho mis cficaz
que el aceite de oliva v que el icido esteirico, aumentando la ingesta
en un 30% aproximadamente. El colerético, segin los datos del tra-
tamicnto estadistico, no aumenta la ingesta en el caso del aceite o del
scho y lo hace muy significativamente en el caso del dcido estedrico.

3.°—Grasu absorbidu.—Gramos por dia v rata.

Aceite de oliva. Sin 1,94  Con 1,95
Scbo de vaca. Sin 2,70  Con 2,77
Acido esteirico. Sin 1,84  Con 1,98

Iistos valores son una consecuencia de la ingesta v de la digesti-
bilidad ¥ por tanto son mayores para ¢l seho que para las otras dos
grasas.

No existe significacién estadistica para la accion del colerético
en ninguna de las tres grasas empleadas,
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4." —Cueficienle de Digestibilidad de la gruasa.

Aceite de oliva S 93,2 Con 94,1
Sebo de vaca Sin 94,3 Con 93,6
Acido esteirico Sin 90,0  Con 88,0

Como cra de esperar la digestibilidad del dcido esteirico es menor
que las de las otras dos grasas.
El colerético no ejerce influencia sobre la misma en ninguna de

las tres grasas.

5. —Coaejicienle de eficacia en crecimiento. Grames de aumento de
peso por | gde proteina ingerida.

Aceite de oliva Sin 0,46 Con 0,41
Scbo de vaca Sin 0,81 Con 0,97
Acido esteirico Sin 0,72 Con 0,79

L5l menor corresponde a la dieta con aceite de oliva, le sigue el de la
dieta con dcido esteirico v el mayor corresponde al sebo. Iis también
en esta dltima grasa donde ¢l colerético parece cjercer una mayor ac-
¢1611 mejoradora.
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Summary anD CONCLUSIONS

THE EFFECT OF A CHOLERETIC ON THE DIGESTIBILITY AND
PALATABILITY OF DIETS WITH DIFFERENT TYPES
OF OILS AND FATS.

A study is made of the influence on rats of a cholerctic, I-phenil-hydroxi-N-pentanc
(PC 1), added to the dict and the influence it has on the p‘ll.ll.lbi[ily and digcstibility of

the oil or fat of a ration containing 207/, of it.

Three experiments are carried out, using in each onc olive oil, mclted beef suet and
stearic acid.

The technique used for the determinations of the cocfficients of digestibility is that

of Mitchell.

The following conclusions arc drawn:

1. Increare of weight. Grammes of increasc per day per rat.

Olive oil Wi ithout cholerctic 533  With cholcretic

453
Beef suct i - 12.3 . » 14.8
Stearic acid " . 12.6 » » 12.8

The increase of weight is much more for beef suct and stearic acid than for olive oil.

The choleretic does not secem to have any effect on this increase of weight except in the
casc of the beef suet.

2. Food consumed. Grames per 7 days per rat.

Olive oil W ithout choleretic 73 With cholcretic

72D
Becf suet » P 100 » » 103
Stearic acid . » 71.6 » " 78.3

Beef suct is shown to be a much more efficient agent thaw olive oil and stearic acid,
as it increases the ingesta by approximately 30%. According to the statistical treatment,

the cholerctic does not increase the ingesta in the case of olive oil or becf suet, but it docs
have a significant effect in the case of stearic acid.

3. Fat or oll absorbed. Grammes per day per rat.
Olive oil Without choleretic 1.94 With choleretic 1.95
Beef suet » » 2.70 » B 2.77

1.98

Stearic acid " » 1.84 » »
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These values are the consequence of the ingesta and digestibility and therefore are

greater for the beef suet than for the other two.
There is no statistical significance for the action of the choleretic on the three oils

used.

4. Coefficient of Digestibility of the oll or fat.

Olive oil Without cholerctic  g3.2 With cholerctic g4 1
Beef suet » » 94.3 » " 93.6
Stearic acid " » 9o.0 » » 88,0

As was expected, the digestibility of the stearic acid was less than those of the
other two.

The choleretic has no effect on the coefficient of digestibility of any of the three.

5 Growth Efficiency Coefficient. Grammes of increase of weight for 1 gramme
of protein consumed.

Olive oil Without choleretic 0.64 with cholerctic 0.41
Beef suet » " 0.81 - - 0.97
Stearic acid “ . 0.72 » » 0.79

The least corresponds to the dict with olive oil, followed by that with stearic acid
and™he most with beef suct. The choleretic also appears to have a greater improving effect

in the casc of the stearic acid.

BIBLIOGRAFIA

1.—Bamstrg, H.—~ Therapic der Gegenwart 11, 564 (1961).

2. — ExceLHorN, R, — Arztncim. Forsch. 10, 255 (1960).

‘;.—GR.‘\BE, F. — Arch. exper. Path. u. Pharmak. 176, 673 (1934)
4.—Kartow, W. - Arch. exper. Path. u. Pharmak. 207, 696 (1949).
5.—KeLier, T Med. Welt 7, 340 (1961).

6. — Kiemnscumior, W. — Med. Monatsch. 15, 390 (1961).

7.—Loroick, H. J.— Arztneim. Forsch, 10, 261 (1960).

8.—Perez Torrome, Aurora. - Tesis Facultad de Farmacia Madrid (1962).
9.—VARF.I.A, G. Boza, |. v Jornay, . —Anales Bromatologia, 14,179 (19H2).



	img232
	img233

