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E S T U D O C O M P A R A T I V O D A S F O R M A S D E V I T A M I N A B „ 

( C I A N O E H I D R O X I C O B A L A M I N A ) E M R E L A Ç Ã O A O S 

N Í V E I S P L A S M Á T I C O S E A O R I T M O D E E X C R E Ç Ã O 

V l c r O l U O M A S l ' K S * , O S V A L D O G N K C C O » * , D U R V A L M A Z Z K I N O G U K I H A ***, 

M I C H E L J A M R A • • • » e A U R O R A L E A L ••**'^ 

nttrmfíiH c 5 pnripnic.i pmtnttorf^s ilc nnruiia nicfuth.ihlà^ti-

ra, Huhmr.tentin-os a ivjrçncs tle cinvovohíthnnina c hidrn-

xicfibaUnuina. Verifiraroiti tftie '»5 niveiti ploítmfiíloM ilr 

hi(lrii.rirnhnlanthin eram mnis hatras qur »',s dii riítmuít-

iKiltmihtfi, fi?i nitUviíInon nnttnaiy i-njelntlns t-tnn íntin rni-

rrníjrtimris í/o.t.sa.s r l ínwÍMfi .H. NttH mrsmns crpt^rirnriiia, 

fittftiram fi»e. a rinuorohnlmninu se elhnifttt mnis rùpiiia-

inriite que a liiilntrirohnlmnifia. Qunnilo r.sfo pravo fui 

/ p i f o cm paiieyilKs rom anemiii mcnninhiántira vcrihrnnim 

ijttt? f)R nív€ÍR plnsjniitictmt tie i-ianor.nbahimino ^'.rtitn mtiia 

hai.ro!<, e. (1 c\imin<içõit tirinihia denln ern mois Iriito. 

G i.ASS '• - (It-nionstroii que n liiilroxico-

balaminn niantifilia iiiveis plasmáfi-

tos mais elevados e se eliminava 

mais lentamente na urina qire a l ianoco-

halamina, quando injetada no liontem. 

Esse autor trabalhou injetando doses ile 

5()0 a 1(100 mierogramas destas substân­

cias, dosando-as no plasma e na urina dos 

indivíduos injetados. A deterniina(,ão quan­

titativa da vitamina foi feita microbiològi-

camente em um grupo de pacientes e, em 

outro, com o uso de tratadores radioativos. 

No entanto, sabendo-se que a via de 

elimina(,ão da vitamina H,,̂  é quase exclu­

sivamente a via renal, e que í-sse material 

sofre depuração glomerular simples (quan­

do não ligaiUi a nenhuma proteína) acha­

mos estranho que, nestas condições, o 

material que mantinha níveis plasmáticos 

mais elevados, fosse eliminado mais lenta­

mente que aquele que linha níveis plasmá­

ticos mais baixos (Slapar, M. e Hume, 

r>. M . ' ) . Dessa forma, resolvemos repe­

tir as experiências de (jlass, com o obje­

tivo de esclarecer os fatos acima citados. 

M A i K K I A I . E M Í - T 0 1 ) 0 S 

1'orani utilizados nas experiências indi­

víduos vitimas de acidentes de trânsito, 

aiê então em e;tado de saúde e infernados 

T r a b a l h o <l<> . S e r v l ç u d e IIvm;it<il<it;i,-i ( P r o f . 

.Miche l . l î i m r a i d a P r i m e i r a C l i n i í a Mt'-tluíi 

(F'r i ) f . A n t o n i o n a r r o s I j ' lhóa f i n i r a i <la 

F a c u l d a d e d e M c d i r i n a d a I J n i v i . - r s i d a d o 

d e S a o P a u l o , d o I n s t i t u t o d e K n e r c i a A t ó ­

m i c a i P r o f . l í o n i u i o P i e r o n i ) o d o D o p a r -

t n m c n l r ) d e l í i i K i u i m i r a d a P ' a r u i d a d o ríe 

F a r m a c i a c B i o q u í m i c a ilu l . n i v e r s i d a d e d « 

Sao P a u l o ( P r o f . D u r v a l .Mn/ . / . r l N o g u e i r a ) . 

• M é d i o o - u s s i s t c n t c d o . S e r v i ç o d e H o m a -

t o t o R i a . 

M í ^ d i c o - a s s i s f e n t e d o I . a h 4 » r a l ò r i o d e 

R a d l o l s n t o | i o s d a P r i m e i r a C l i n i c a M ó ­

d i c a , I n s t i t u t o d e E n e r g i a A t ó m i c a . 

P r o f e s s o r - a s s o c i a d o , r é d e n t e i la C á t e -

d r n d e H a i q i i i m i c a d a F a c u l d a d e d e 

F a r m á c i a e H i o q u i m i c a d a t . i n i x e r s i -

d a d e d e .São P a u l o . 

• " • > • M ó d í r o - c h e f p d o .Serv iço d e l l e m a l o i o -

g i a d o H o s p i t a l d a s C l i n i i a s d a F a ­

c u l d a d e d e M e d i c i n a ila l i n i v e r s i o a d e 

d e S ã o P a u l o . 

* « « • • I n s t r u t o r d a C á t e d r a d e B i o q u i n i i i - a 

d a F a c u l d a d e d e F a r m á c i a c B i o c i u i -

m l c a d n t j n i v e r s l d a d e d e S ã o P a u í o . 
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na Clinica Ortopédica. Os pacientes não 

cram portadores de ncnluinia molestia or­

gánica, exceto um que sofria île acrome­

galia. Além dessas foram feitas exiieriên-

cias com pacientes portadores ife anemia 

megaloblástica internailos no Serviço de 

Hematologia da 1." Clinica Méilica ( l los j i . 

Clin. Fac. Med. Univ. -S. Paulo) . 

O paciente acromegálico, recebeu tuna 

itijecão de cianocobalamina de HKK) tiii-

crogramas traçada com 1 microcurie ile 

Co*" por via intranutsciilar. Km seguida 

foi determinada a atividade radioativa do 

plasma de 2 horas apos a injeção, e nos 

plasmas colhidos do primeiro ao quarto 

dia. Ao mesmo tempo foi determinada a 

atividade radioativa total ila urina do pri­

meiro ao quarto dia. I">uas seniatias após 

essa experiência foi feita outra idêntica, 

utilizando-se hidroxicobalamina no lugar ila 

cianocobalamina, a qual por sita vez foi 

traçada com Co '" . 

tssas mesmas provas foram realizadas 

em .3 pacientes da Clinica Ortopédica em 

trataniento de traumatismo dos membros 

infei. cs. Todos os pacientes eram de 

sexo i.Tscuíino. Desses pacientes, 2 re­

cebera 1 injeção intramuscular de 1000 mi­

crogramas de vitamina B,^ "fria", 24 ho­

ras antes do inicio da experiência. Tal 

qual o individuo descrito anteriormente 

(acromegál ico) , estes foram injetados com 

cianocobalamina, e 25 dias após o término 

dessa experiência injetados com hidroxi­

cobalamina. Os pacientes que receberam 

a injeção de lOíX) microgramas de vitami­

na B,.^ 24 horas antes da experiência, re­

ceberam cianocobalamina antes da prova 

com a cianocobalamina e hidroxicobalamina 

antes da prova com esta substância. 

Os pacientes portad&res de anemia me­

galoblástica não foram injetados com as 

iliias vitaminas, porquanto a injeção tanto 

da cianocobalamina como da hidroxicoba­

lamina, modificariam completamente o qua­

dro clinico, e hematológico, e o paciente 

que tinha carência de vitamina B,^, passa­

ria a não ser mais carente. Assim, dois 

pacientes de anemia megaloblástica recebe­

ram IO(.)fl microgramas de cianocobalamina 

e os outros três, 1(X)0 microgramas de hi­

droxicobalamina, ambas traçadas com Co"''. 

Estes pacientes encontram-se atualmente 

em observação para serem submetidos a 

nova experiência quando voltarem a exi­

bir carência; nessas conilições receberiam 

injeções do produto â ação do qual ainda 

não tinham sido submetidos. 

T I': C N 1 C A S 

A determinação da atividade r.-idioaiiva 

foi feita em alíquotas de plasma ou urina, 

ciilocadns em tubos plásticos especiais e 

contadas em cintilador de poço. 

As determinações microbiológicas da vi­

tamina B , , foram feitas utilizando-se o 

desenvolvimento padronizailo do ¡Autolui-

(•iíliis Icishmonii. ( A . T . C . C . 7s ;«)>. 

As dosagens microbiológicas da vitami­

na B,.^ foram feitas no Departamento ile 

Bioquímica ila Kac. l-armácia e Bioquímica 

(Prof . Durval Mazzei Noguei ra ) . 

R E S U L T A D O S 

1 . No paciente acromegálico, coníornie 

foi (.lito anteriormente, foi feita a expe­

riência piloto. Foi, portanto, nesse mesiii.) 

paciente feita a prova com a cianocobala­

mina e duas semanas após com a hidroxi­

cobalamina. Este paciente não foi previa­

mente preparado tom injeção de 1(100 mi-

crogramas de vitamina B,,^ fria, 24 lior.is 

antes da prova. 

Os resultados obtidos no plasma e urina 

desse paciente podem ser observados na 

Tabela I. 

Conforme poderemos observar, os níveis 

plasmáticos neste caso foram maiores com 

a cianocobalamina que com a hitlroxicoba-

laiiiina. Essas determinações, no entanto, 

dada a baixa atividade ilo material radio­

ativo são passíveis de erro, não poileiulo 

ser levados em consideração i>s números 

absolutos. Porém, fora de: dúviila, a cia­

nocobalamina era encontrada em mai.ir 

quantidade que a hidroxicobalamina, eni 

todos os materiais. Os resultados obtidos 

com a urina, entretanto, foram muito segu­

ros, e os erros advindos dos métodos tIe 

determinação da atividade radioativa eram 

despresiveis. Os resultados são expressos 

em percentagem da quantidade injetada no 

paciente. Verificamos que no primeiro dia 

foi eliminada, por via urinaria, t')9,9',r da 

cianocobalamina, enquanto apenas 49,2'/c 
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T A B F, L A I 

. \ ' ( i ' ( 7 plasmático c cxcrcfdo urinaria de Vitamina cm paciente acronic(¡á¡ico 

c l}ematolóf;icamcnle normal 

C i a n o c o b a l a m i n a 

1000 Hg — I . M . 

i f l d r o x l c o b a l a m l n a 

lOOO liS — I M . 

P 1 n .s m a 

w g / l O O m l 

U r 1 n n 

% d o l o t n l I n j e t a d o 

P l a s m a 

/ i g / l O O m l 

U r i n a 

% d o t o t a l I n j e t a d o 

l .n d i n . a .25 69.9 3.04 49.2 

2.0 d i n . 2.22 7.S l .OH fi.O 

3." d i n . 2.2S 7.0 0.34 1.0 

4." d in . 2.07 •i,5 0.34 0,3 

T o l n l . . . 89.2 56.5 

N í v e i s p lasm, ' t t l cos c e l I m l n n e A o u r l n f l r l a d a CI.T n o c o b a l a m l n . i e h i d r o x i c o b a l a m i n a , c m 

s e g u i d a íi I n j e ç ã o d e inOO m k r o g r a m a » d e s s a s s u b s t â n c i a s t r a ç a d a s c o m C o ' ' . 

ilc liidroxitobalamina era eliminado em pe­

riodo idêntico. Nos dias subsequentes <n 

experiência, sempre foi maior o teor de 

cianocobalamina que o de hidroxicobala­

mina encontrados na urina. Nos 4 dias da 

prova, foram eliminados 89,2% de ciano­

cobalamina e .'í6,59{ de hidroxicobalamina. 

Parecia, portanto, fora de duvida que a 

cianocobalamina se elimina mais r c à p i d a -
mente que a hidroxicobalamina. Parecia 

igualmente válido que os níveis plasmáti­

cos da cianocobalamina nos primeiros dias, 

eram maiores que os da hidroxicobalamina. 

A experiência seguinte, feita em pacien­

te da Clínica Ortopédica, obedeceu às mes­

mas normas seguidas com o paciente des­

crito anteriormente. Dos três pacientes em 

que a prova foi feita, 2 foram submetidos 

a uma dose de saturação de lOtX) micro-

grnmas, 24 horas antes da prova. 

Os resultados obtidos nesses dois pacien­

tes estão nas tabelas II e III. 

Analisando os dados da tabela li indica­

mos que os erros desses resultados são 

amplos devido à baixa atividade do mate­

rial, porém os resultados têm significado 

em quase todas as amostras, desde que a 

atividade da cianocobalamina mostrou-se 

maior que a da hidroxicobalamina. 

(Juando analisamos os resultados da ta­

bela III observamos que a cianocobalamina 

era quase totalmente eliminada no primei-

T A B E T, A I I 

Nivcis da vitamina Bj, no plasma cm indivíduos normais 

A L . N . O . J . F . 

P a c i e n t e P a c i e n t e 

C i a n o c o b a l a m i n a 

jíg/lOO m l 
H i d r o x i c o b a l a m i n a 

<ig/100 m l 
C i a n o c o b a l a m i n a 

/ ig /100 m l 
H i d r o x i c o b a l a m i n a 

ííg/ion m l 

1.0 d i a .5,2 2,6 2,6 2 . « 

2.0 d i a 4,3 o,s 1.3 1.1 

3.0 d i a 1,3 0,4 0.9 0.9 

4.0 d i a 2.5 0,.S 

N í v e i s p l a s m ã t l c o R d e c i a n o c o b a l a m i n a e h i d r o x i c o b a l a m i n a e m 2 I n d i v í d u o s n o r m a i s , 

n p ó s a I n j e ç ã o d e 1000 m i c r o g r a m a s t r a ç a d a s c o m 2 m l c r o c u r l e s d e C o " : 24 h o r a s a n t e s 

d a p r o v a f o r a m I n j e t a d o s 1000 m i c r o g r a m a s d e v i t a m i n a « f r l n » ( n S o r a d i o a t i v a ) . 
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T A li K 1, A I I 1 

\-(.>l.. -J.-!. . \ . " 1 

Quantidade (/(' li,, excretada na urina de individuas normais, /'ercentai^em ('/,) 

do nuderial injelado 

1 
1 

A I , K . O . J F . 

P a l í e n l e -
1 

P a l í e n l e -
1 1 

i 
C i a n o r o b a l a m i n a I l l i l t ' o x i c o b a i a n i i n a C í a n o c o l > a l a i n i n . i l í i í i i - o N i c o b a J a n i i n a 

\.o ( l ia 72.0 .07.2 »7.11 77..S 

2." « l i a 1 i . i ; 
i 

S.d 2.0 12.7 

3 . » ( l i a ' o.s 1 3.1 íl.(i •I..S 

4." ( l ía 
1 

11.!) 2.5 n.o 2.1 

1 i (l.ll ( 1 . 0 l . ( i 

T o t a l 1 75.7 i 71.1 » 9 . ( i 

Q u a n t i d a d e d e i r i a n o c o b a i a n i i n a e h i d i o x i c o l i a l a m i n a e x c r e l a d . i p e l a uiin.i ile 2 indi\i-
d u o s n o r m . T l s . Q u a n t i d a d e ínj i ' l . ' ida: 1000 ni ici(i^,'r;i nia.s l r -ac; ida coni 2 microcuric . '^ d e 

Co"'^ 24 t i o i a s a n t e s for ; in i i n j e t a d o s 100(1 ni ie i 'o i ír 'anias di' v i l í i m i n a R,., . f r í a . 

rii ilin u, cm scgiiiii/i, Í\ cliiiiinação c.iia, 

ciii^iiaiito n liidnixicobalaiiiina era basi.-iiite 

eliminada já nas iiriiiieir.'is 21 lloras, se 

fazendo mais significativa, entretanto ik i s 

dias subseqüentes. Ñutamos que apiís ."i 

ilias, as qiiaiitiil.ules eliiiiiiiadas nestes iii-

ilividiios eram iguais no curso do.í 5 dias. 

liste dado diferia bastante do iiriiiieiro pa­

ciente estudado, l-'izemos, então, a expe­

riencia no terceiro paciente, cujos dados 

estão na tabelíi IV, seni que ¿'le tivesse 

pri;vianiente seus depósitos saturados pela 

vitamina B , . j . 

Verificamos com bastante nitidez, que 

os niveis plasmáticos da cianocobalamina 

coutiiiiiavain seiuio mais elevados que o 

de liidroxitiibaiaiiiiua. Pdréin, a eüiuin.-i-

(,'ão iiriiiári;i, iiiostroii acentu.'ida Lxcrc ( , â i i 

il,-i ci.iiiocdbalaiiiina no primeird ili.i. seuiii-

da lie iiieiiiir perda d¡ári;i, purciii ainii,i 

hciii eviileiiles iliiraiile os seguintes 4 dias, 

enquanto a liidroxicobaianiiiiíi que l e w 

unía boa eliniina(,ão no priiiieini ili.i. de­

caiu .•iceiitiiadanieiite nos 4 dias segniíiles. 

Apí'is Osse periodo, tinhanios iiiii.i elimina-

i,ão quase total de cianociihalíiniin.i, eii-

qtiaiifo a Iiidroxicobalamiiia havia sido eli­

minada apenas em 71,37f. 

I)ess;i forma pensamos ter deiiionstra-

tlo que; 

T A 13 F. I , A I V 

Nivel plasmático c excreção urinaria da vilanüna H eni individuo normal 

C i a n o c o b a l a m i n a H i d r o x i c o b a l a m i n a 

P I a s m a 

(JB/IOO m i 

U r i n a 

d o i n j e t a d o 

P l a s m a 

/ i K / l O O m i 

U r i n a 

'/r d o i n j i ' l a i l o 

1." ( l ía 3.3 61.0 1.7 ,57.(1 

2.0 ( l ía 1.5 13.0 1.1 n.H 

3,o ( l ía 1.7 i i i .n O.K 3.-1 

4.0 ( l ia 1.7 7.0 0.<i l . H 

T . i t a l 97.0 71.3 

•Níve is p l a s m . ' i l i r o s c e l i m i n a ç ã o u r i n a r i a d a o i a n o r n l i a l a m i n a o h i d r o x i c o b a l a m i n a , api')S 

a i n j e ç ã o d e 1000 m i c r o g r a m a s d e s s a s s u b s l â n c l a s , t r a ç a d o s c o m 2 m l c r o c u r l e s d e C o ' ' . 
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1 . Os ilivt'is |)lasiiiátk(is da t i a i i D i o l i a l a -

mina cram maiores que os ila liitlroxi-

lobalamina. 

2. A eliminação urinaria da cianocobala­

mina era mais rápitia que a tía hidro­

xicobalamina. 

3. (.Juaiuio essas vitaminas eraru itijeta-

tlas em individuos cujos depósitos ti­

nham sido antecipadamente saturados 

lie vitamina B,.,, após 5 dias as iluas 

vitatiiitias já tinhatii sitio completamen­

te eliminatlas. 

4. (Jitando os depósito.; não haviam sido 

previamente saturados, a hidroxicoba­

lamina era a linica que ainda não ti­

nha sido completamente eliminada. 

Os resultados obtidos em pacientes coni 

anemia megaloblástica mostraram que es­

tes são cotiipletamente diferentes ilos aci-

tiia relatados. 

Cinco pacientes portadores de anemia 

tnegaloblástica internados no Serviço tIe 

lletnatologia, foram submetidos a expe­

riencias c(jm cianocobalamina e hidroxico­

balamina. Nestes |iacientes não foram fei­

tas injeções das duas vitaminas em cada 

um. Este proceilimento foi baseado no fa­

to de qite se mis injetássemos lun pacien­

te com luna ilas vitaminas, caso fosse ca­

rente, èle a armazenaria, dando resultados 

modificados por e s te tlepiisito prévio. 

Como esse armazenamento se faz jior lon­

go prazo, resolvemos somente repetir a 

experiência com a outra vitamina (que 

ainda não havia sido estudada nesse pa­

ciente) após se haver restabelecido o qua­

dro primitivo, tanto clinico como hematoh')-

gico, isto é, após recaida do e;;tado ile 

anemia megaloblástica. Acontece que e s t e 

quadro de recaida leva muito tempo (pro­

vavelmente mais de imi ano) para se re­

produzir novamente. Éste o motivo pelo 

qual não foi realizada a injeção das vita-

tuinas no mesmo paciente. 

O primeiro paciente estudaiio: A . l í .T . , 

29 anos, masculino, branco e brasileiro, 

era portador de anemia perniciosa ile Ad-

liison-Biernier. Esse paciente tinha severa 

anemia com medula megaloblástica. Apre­

sentava todos os sinais dinicos dos porta-

il.ires dessa moléstia, exceção feita aos 

sinais neurológicos. A ilosageni da vita­

mina B|^ no soro foi de H7 micro—micro­

gramas por ml e a dos folatos, 95 milinii-

crogratnas por 100 ml. 

Assim ficou bem caracterizada a b;iixa 

taxa dos nutrientes responsáveis pela m a ­

turação da linhagem niegalolilástica. i 'o-

ram injetados nesse paciente, por via intra-

muscidar, 1000 microgramas de cianocoba­

lamina, traçados com 2 niicrocuries tle 

Co ' ' ' . Foi feita colheita ila urina elimina-

ila nas 24 lioras que se seguiram á inje­

ção, e nessa urina foi dosada a vitamiiia 

B|^ tanto pelo método microbiológico C Ü I I K » 

|iela determinação da atividade radioativa. 

Houve uma grande discrepância entre es­

sas dosagens. A determinação da ativitla-

de radioativa mostrou que 31'/; ilo m a t e ­

rial injetado encontrava-.e tiessa urina 

(.'ilO microgramas) etiquanto a dosagem 

mlcrobiol(')gica mostrou somente S micro­

gramas. Supusemos que provavelmente a 

vitamina havia sido destruida por h .Kiér ias 

das vias urinarias, motivo pelo qual não 

pÔLle ser determinatla [lelo método micro­

biológico. Porém, a aíiviílaile railio.ativa, 

que é somente a detecção (ia presença tic 

ions de Co''", e que se encontraria na uri­

na mesmo que a vitamina B,^ tivesse so­

frido ação bacteriana e sido tlecomposta, 

foi revelada em taxa de 31'/r. Hsse tia-

do, no entanto, mostra que os outros (Yj'/, 

(.la vitamina injetada, permaneciam no or-

ganistno do paciente a p ( ) S essas priuicirns 

24 horas. 

Em conseqüência da ittjeção da vitamina 

B|^, o paciente teve imia resposta reticulo-

citária, quatiilo os reticulócitos subiram de 

2 para 10,7% • A subida deu-se ientamen-

te e o máximo foi atingiiio no 5." ilia. 

Foi determinada a taxa de vitamipia B,,, 

no plasma por métodos microbiol(')gicos e 

com a medida do isótopo radioativo 2 t 

meia, 6 e 24 horas após a injeção da vi­

tamina B,,,. A tabela V, mostra os resul­

tados comparativos. Verificamos que as 

dosagens microbiohSgicas, foram iiuiito me­

nores que as obtidas com a tieterminação 

da atividade ra(.lioativa. Em todas as de­

terminações microbiológicas, foram verifi­

cadas taxas que correspdiiiii.im a 1/5 da 

determinação com a ativid.ide radioativa. 

Neste caso, poderemos supor que tam-

bém aqui houve decomposição da vitamina 
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l'aciclUc A. E. r. — Anemia perniciosa. Paciente j . C. 's . Anemia pcrnií insu. 

Dctcriuinafiii' da vilaniinn B u no plasma Dclcrminaçáii da vitamina H an ¡ttasina 

P e l o M l r r o l i i o - P e l o M icií ' i í i í i-

t r a ç a i l i i r t l - a r a i l n r IR';:,F;¡ 
H(j. K / n i l \y\!. K / o i l 

2 l iora.s LT.n.'io 3.101 2 ' j l l o r a s .'")2.2 II ] i.."i:i''i 

ÍÍ h o r a s 7.173 J.i;i3 (1 l l o r a s .•Í.-1.22II 12. ¡70 

24 h o r a s 1.9S1 517 21 l l o r a s l i . l ü j lH. l iJü 

N i v e i s p l a s m A U o o s i ia c i a i i o r o b a l a m i n a , a p ó s 

injecã<i ( le 100(1 m i c i ' o í í r a m a s d e s s a s s u b s t â n ­

c i a s I r a e í i d a s c o m 2 m i c r o c o r i e s d e Co"''. 

F^studo C ( í m p a r a l i \ ' o e n l r e a ( l ( i s a ; ; e m m i c r o -

b i o l i i ^ i c a e a d o s a g e m c o m o t r a e a d o r . 

N í v e i s i > l a s i T i á l icos d . t h i d r o x i c o l i a l a mi n a . a ¡ í i ' i s 

injc( . 'ão ( le 100(1 m i c i ' o i j r a m a s d e s s a s u b . - v U ' m -

c i a t r a ç a d a c o m 2 n i i c r o c u r i e s d e C o ' . K s -

l u d o c o m p a r a t i v o e n i r e a s d o s a R c n s m i c r o -

l ) i o l ó í ; i c a s e c o m o t r a ç a d o r . 

B|._,, motivo pt'lo I|nal não P(KIL' scr dosa-

(.la miirohioh'igitamenté. 

Ontro paeiente internado ao mesmo tem­

po, tambt '̂iu com o d i a g i K i s t i c o de anemia 

perniciosa, J.C.S., 4ò anos, masculino, c(")r 

parda, brasileiro, portador de severa ane­

mia com medula ('issea megaloblástica, com 

(IS sinais clinicos da doen(;a, com exce(,'ão 

das les("ies neurohigicas, também foi estu-

datio. Tiniia taxa lie vitamina B,.¿ de 125 

micromicrogramas por ml e de 2!»0 , raili-

microgranias de folatos por KK) ml de 

s(')r(I. 

Neste paciente foram injetados 1000 nii-

crogramas de liitlroxicobalamiiia tra(;ada 

com 2 niicrocuries de Co-'". A recupera­

ção urinaria lIo proilufo injetado mostrou 

eliminação de 64% nas primeiras 24 ho­

ras, quando a tieterminação foi feita me­

dindo a atividaile radioativa e de 4,2% 

iiuaiulo a determinação feita era microbio-

iíiyica. Neste caso, também, poilemos ra­

ciocinar da mesma forma que no caso an­

terior. Também as determinaci'ies plasmá­

ticas (tállela V I ) mostraram discrepancia 

entre as duas determinaci'ies. 

W'rificamos, no entanto, que a taxa 

plasmática era muito maior que a anterior, 

e que a iliminuição dessa taxa foi feita 

muito mais lentamente que no caso ante­

rior. Desta vez não se observou queda 

idêntica nas dosagens niicrobiohigicas. 

Aceitamos a hip()tese de que a vitamina 

n ã o foi dosada microbiològicamente por es­

tar decomposta, enquanto a determinação 

da radioatividade era feita sobre o ion 

Co"'', mesmo i|iie a vitamina tivesse sido 

desiiatiiratla. De I|ual(.|ner forma, a rc-

cuper.-ição urinaria, por um ou outro pro­

cesso, foi maior neste CISO (.oni a huir(>x¡-

cohalaiiiiiia, do (|ue com a ciaiincohalaiüi-

iia. llá, entretanto, neste caso, maior con­

cordância entre a taxa plasníálica mais 

elevada e a eliminação urinaria maior. A 

crise reticiilocitária, foi mais lenta iiiie no 

caso anterior, atingiiulo 10% no S." di.-I 

ap()s a injeção. 

Um terceiro paciente, M.A. ' l ' . , 'M aiujs, 

feminino, br,-inca, brasileira, internada no 

Serviço de Hematologia, era portadora de 

severa anemia com medula (issca megalo­

blástica. Lste caso, aintla apresentava ca­

rência múltipla, sem siii,-iis clinicos tle ane­

mia |)erniciosa. As taxas de vitamina B,.. 

(215 micromicrograiiias por ml) e de fo­

latos (t)30 miliiiiicrogramas por lllO ML) 

eram normais. Neste paciente, como no 

caso anterior, foram injetadas 1000 niicro-

gramas de liidroxicob.-daniina marcada com 

2 niicrocuries de Co"''. Neste caso lioii\'e 

eliminação de ()2',/; da vitamina nas pri­

meiras 24 horas ap('IS a injeção, e a crise 

reticulocitária foi muito pequena. 

As determinações da aíivitiatlc tiessa vi­

tamina no soro mostraram novamente tlis-

crepãncia entre as tletermiiiações niicro-

biol()gicas e as tia atividade radioativa (ta­

bela V I I ) . 

Podemos observar que os niveis plas­

máticos são maiores que no caso tie inje­

ção tIe cianocobalamina. 

Um outro caso de anemia megaloblásti-
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Paciente ,11. A. T. — Anemia mef;iilt>l'laslica. 

Determinação da vitamina li , no plasma 

P e l o M i c r o O l o -

IríiL-ail i ir li'iKlca 

|>|.. K ' " " K / m l 

_ 
|>|.. K ' " " 

• 

2 lioi-ns 10.220 « 1 .(IDO 

6 h o r n s 35.S.30 .•ii.no.s 

24 hoi'iis 11.(120 2i.(;(;O 

N l v p i s p l a s m A t i r o s rta h i r i r o N l c o b a l n m I n n , np( )S 

i n j e ç ã o d e 1000 m i c r d K r a m a s d e s s a s u h s l á n -

e i a t r a ç a d a cnni 2 m i c r n c u r i e s de C o ' ' . K s -

t u d o r o n i p a r a l l \ d e n l i c a s d o s a g e n s m i c r o b i o ­

l ó g i c a s e p e l o t r a ç a d o r . 

cn, M.'IM-".. 7t) anos, branco, niasciiliiio, cs-

panliol, com os caracteres cbnicos ile ane­

mia perniciosa, foi snbmetiilo ao estiulo, 

injetamld-se hidroxicobalamina nas iiiesnías 

quantidades que anteriormente, liste pa­

ciente apresentava vitamina 15,., no plasma 

cm t.ixa menor que 10 micromicrogramas 

por ml. A elimina(,ã() urinaria da vitami­

na nas primeiras 24 horas foi de 537, do 

total (.Io material injetado. Este (lacientc 

te\e uma intensa crise reticulocitária, ip:e 

atingiu um máximo de 297f¡ no 5," dia 

ati()S a inje(;ão. 

lona outra paciente, A.M.S., tîO anos, 

feminino, branca, brasileira, com anemia 

megaloblástica, era portadora de um r.d(--

iiocarcinoma gástrico, que era o responsá­

vel pelo seu estallo clitnco, inclusive pela 

sua megaloblastose. O estado dessa pa­

ciente era precarissimo. A prova foi feita 

com cianocobalamina, que foi eliminada 

nas primeiras 24 horas em teor de 70,69; 

do total do material injetado. Houve uma 

crise reticulocitária pouco intensa. 

Com o material estudado, alcan(,amos 

uma série de informaç("ics, que deverão ser 

confirmadas ou modificadas em estudo 

posterior. 

1 . A hidroxicobalamina em individuos 

normais se elimina mais lentamente 

que a cianocobalamina. 

2. Essa eliminação é feita a partir da 

vitamina que não foi armazenada em 

seus órgãos de depósito normal. 

3. Os niveis plasmáticos da liidruxicoba-

laniina são menores que os da ci.ino-

ciibalnmiiia, quando essas siibst.áiu ias 

são injetadas em grande ipiaiitid.'iile. 

4. A eliminação da vitamina l ' ) ,^, em pa­

cientes previamente satiirad(js com 

1000 microgram.-is, se faz de tonna 

total, no caso de qiial(|uer das duas 

vitaminas num perioilo ile ilias, em­

bora a cianocob.-ilamin.-i seja comple­

tamente elimin;ida n;is primeir.-is 24 

horas. 

5. Em pacientes ipie não ídrain s;itiir,nl(;s 

previamente com ;i vit.imin.í, ,i elimi­

nação tia liidroxicobal.auiiiia api'is 5 

dias lie observ.icão não s('i ;ol c o ü i -

pleta, como t;imhéui foi teit;i mais len­

tamente, e com nivcis plasmáticos me­

nores do i | U e os lia cianocobalamina. 

Este fato, pode ser explicado pelo falo 

de que a vitamina 15,.. se elimina por 

simples filtração glomerular ' e em 

quantidade tanto maior ((uanlo maior 

fór o nível plasmático. 

0. Em indivítiuos carentes tie 15,.„ com 

anemia megaloblástica, ,-i cianocobala­

mina se elimin.i mais lentamente ou no 

mesmo teor que a hidroxicobalaiiiina, 

levando aos mesmos resultados tera­

pêuticos. 

7. Os dados obtidos com as deteriiiina-

çi'ies microbioh'igicas e il;i atividaile 

radioativa, tanto no iilasma como na 

urina, nos intlicam que liá uma ilesna-

turação da vitamina B,.^, motivo pelo 

qual ela é detida em niveis mais altos 

nas determinações ile atividade radio­

ativa do que nas dosagens microbio­

lógicas. Éste falo já havia sido ante­

riormente demonstrado •'. 

S ( ! M ^\ A Y 

Comparative study of cyanocahalamin and 
liydroxicohalnmin in relalionship to the 

plasma levels and excretory rates. 

A comparative study between cyanoco-
balamin anil hyilroxicobalamin was maiie 
using 4 individuals hematologically normal 
and 5 patients with megaloblastic anemia. 

The injectimt of 1000 micrograms of the 
two forms of vitamin B,,, were followed 
by lower plasmatic levels when of hydro-
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xicnh.Tl.iinin ns I'onipareil lo i vaiioeob.ila-
niin. 

Cyar\(X()halaitiiii is uxcrL ' tcd iiioiu rapiiily 
than hyilroxii'olialaiiilii. 

Stiulyiiig mc.caldhl.a .lii' ancniia p;itii'Ml . 
the plasmatic levels were liiwer uilli cya-
r.ocobalamin anil the urinary excretiun of 
this form was slower than of the hyilro­
xicobalamin. 
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Agratfecimentos são ileviilos ã "Mercl;, 
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