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El objetivo del presente trabajo ha 
sido valorar la acción de un anaboli- 
zante de síntesis, el Formebolone (2  - 
formil - 17 (a) - metilandrosta - 1,4 - 
dien - 11 (a), 17 (P) - dio1 - 3 - ona) " 
en pacientes geriátricos disproteinémi- 
cos y dislipémicos. 

Las investigaciones llevadas a cabo 
con anterioridad demostraron que el 
preparado en estudio inducía una po- 
sitivización del equilibrio nitrogenado, 
del calcio y del fósforo en niños dis- 
trÓficos,l2 un aumento de la combina- 
ción de leucina 14C en la albúmina sé- 
rica en el hombre) la no aparición de 
fenómenos importantes de virilización 
en la rata castrada: ninguna modifica- 
ción en el comportamiento de las go- 
nadotropinas,1° reactivación en los te- 
jidos de los enzimas de oxidarreduc- 
ción (succinodeshidrogenasa y diafora- 
sa: 4, 6) y no da lugar a fenómenos 
de colestasis ' como sucede muy a me- 

Y nudo con los derivados alquilo - 17. 

MATERIALES Y "METODOS 

Se estudiaron 58 pacientes (con una 
edad media de 75 años); de ellos, 29 

recibieron Formebolone (Fármaco A) 
y 29 placebo (Fármaco B), realizando 
entre los pacientes un control 'doble 

. ,  
ciego. - 

El programa experimentql fue el si- 
guiente: 

- Los 15 primeros días con trata- 
miento por vía intramuscular: , 

- Los 15 días sucesivos con trata- 
miento por vía oral, procurando, 
naturalmente, que los pacientes 
tratados intramuscularmente con 
el Fármaco A recibieran tam- 
bién el Fármaco A «per os»; de 
forma similar se procedió para 
con el Fármaco B. 

2 

/ , '  
La dosis terapéutica / día de Forme- 

bolone fue de 8 mg intramuscularmen- 
te y 20 mg «per os». , e 

En todos los pacientes se realizaron 
los siguientes registros al inicio y des- 
pués de 30 días de tratamiento: peso 
corporal, estado general del individuo, 
cinestesia, apetito, estudio de las fun- 
ciones psíquicas por medio de, los ade- 
cuados tests mentales: 1 .0 y 2.0 .test S& 

gún ISAACS y WALKEY '-', 3.er test, se- 

> d 
, , 
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gún INGLIS, modificado por I ~ A A C ~  y 
WALKEY? Por lo que al cuadro sero- 
proteico y lipidémico se refiere (lipo- 
proteínas a y p, colesterol, triglicéri- 
dos) se valoró el hematocrito, la VSG, 
glucemia, azotemia, SGOT, SGPT y la 
fosfatasa alcalina. 

RESULTADOS Y DISCUSION 

1. Peso corporal 

Los datos obtenidos parecían indi- 
car una cierta ventaja del formebolone 
en relación con el placebo (respectiva- 
mente + 1,29 kg y - 0,35 kg). Sin 
embargo, este parámetro está muy re- 
lacionado con las condiciones cardio- 
circulatorias y renales y, teniendo en 
cuenta que los anabolizantes esteroi- 
deos tienden a inducir una cierta re- 
tención hídrica, no se pudo atribuir a 
los resultados una significatividad. 

2. Estado general del individuo, 
cinestesia, apetito 

La evaluación del estado general del 
individuo pudo llevarse a cabo me- 
diante la comparación entre las obser- 
vaciones subjetivas y objetivas. Sin em- 
bargo, estos parámetros (por otra par- 
te evidentemente positivos en la gran 
mayoría de nuestros pacientes trata- 
dos con formebolone), de ordinario uti- 
lizados para la evaluación de la efec- 
tividad de un anabolizante, son influen- 
ciados de forma muy notable por las 
condiciones psíquicas y por la reacti- 
vidad frente al ambiente, y de aquí 
que resulten difícilmente valorables. 
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3. Estudio de las funciones psíquicas 
por medio de los adecuados 
tests mentales 

Las pruebas mentales utilizadas in- 
dican que los individuos tratados con 
formebolone, al final del experimento, 
no presentan modificaciones significa- 
tivas con relación a las observaciones 
iniciales. 

4. Exámenes rutinarios 

a) Eritrocitos, hemoglobina, 
leucocitos, VSG glucemia 

No se puede decir con exactitud que 
el tratamiento instituido con formebo- 
lone produzca variaciones significativas 
en el número de los eritrocitos ni en 
la hemoglobina. 

Los leucocitos, VSG y glucemia no 
presentaban variaciones significativas. 

b) Azotemia 

- Pacientes tratados con placebo: 
los valores iniciales de la azote- 
mia resultaron normales en 20 
y patológicos en 9. Los 20 nor- 
males presentaron oscilaciones 
significativas. En 8 de los 9 pa- 
tológicos se observó una dismi- .. 

nución media del 39,3 % . 
- Pacientes tratados con formebo- 

v 

lone: los valores iniciales de la 
azotemia resultaron normales en 
17 y patológicos en 12. Entre los 
17 normales las variaciones no 
condujeron a la azotemia más 
allá de los límites fisiológicos. 
De los 12 pacientes con valores 
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iniciales patológicos se observó lone: aumento del 8,33 % con 
una disminución del 36,1 % en relación a los controles; signifi- 
9 individuos. cativo para P < 0,05. 

Entre ambos grupos de pacientes no 
se observaron variaciones significativas 
de la azotemia; sin duda alguna, la 
dieta hospitalaria, el descanso y la res- 
puesta del comportamiento del pacien- 
te influyeroii positivamente sobre este 
parámetro. 

C) Globulina y relación A/G 

En todos los individuos examinados 
al inicio del tratamiento la globulina 
aparecía en cantidades superiores a la 
normal, de forma que la relación A/G 
es siempre claramente inferior a la 
unidad. Entre las globulinas aumenta- 

5. Cuadro seroproteico 

Los análisis se efectuaron en 24 pa- 
cientes tratados y en 29 controles. 

a) Proteínas totales 

- Pacientes tratados con placebo: 
modificaciones no significativas 
(valor medio: - 1,8 %) con re- 
lación a la base. 

- Pacientes tratados con formebo- 
lone: aumento del 3,46 % con 
relación a la base. 

La valoración estadística de los da- 
tos (subdivididos en clases de variacio- 
nes) permiten afirmar que las modifi- 
caciones de los valores de las proteínas 
séricas en los pacientes tratados con 
formebolone son significativas (P < 
< 0,05) con relación a las del grupo 
de placebh. 

ron, con relación a la norma, las p, no 
infrecuentemente las a y siempre en 
una medida evidente las y. 

El concurso de formebolone tiende 
a disminuir los porcentajes de las glo- 
bulinas. Cuando el tratamiento actúa 
sobre la disproteinemia disminuyen 
las p, relevantemente las a y, no cons- 
tantemente las y; en algunos casos la 
relación A/G ha alcanzado y sobrepa- 
sado a la unidad. 

Los individuos, tratados con placebo 
no presentan variaciones y repiten los 
datos observados de la disproteinemia 
del anciano. 

Los datos obtenidos sobre las mo- 
dificaciones del cuadro seroproteico 
permiten llegar a la conclusión de que 
el formebolone interviene positivamen- 
te a nivel de la síntesis proteica, con- 
firmando los resultados ya registrados, 
obtenidos anteriormente por otros au- 
t~res. '~ ' 

b) Albúminas 

- Pacientes tratados con placebos: 
no presentaron modificaciones 
significativas con relación a los 
valores de base. 

- Pacientes tratados con formebo- 

6. Lípidos hemáticos 

a) Lipoproteínas 

- Se tomaron en consideración las 
fracciones a y (3 y la relación co- 
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rrespondiente entre ellas. Las 
modificaciones observadas en los 
pacientes tratados no resultaron 
estadísticamente significativas en 
relación a los controles: ' 

b) Colesterol 

- No se observó ninguna variación 
significativa en los pacientes tra- 
tados con formebolone con rela- 
ción a los controles, ya sea con 
relación a los valores de la co- 
lesterolemia total o fraccionada. 

C) Triglicéridos 

- En 3 de los 24 pacientes trata- 
dos con placebo s$ observó 
una disminución de los valores 
(12,5 %), en 11 uq aumerito 
(45,8 % y en otros 10 (41,7 %) 
sin variaciones en el resultado. 

De-los 29 pacientes tratados con 
formebolone, la determinación de los 
triglic6ridos se realizó en 21 casos: 
de éstos, en 15 (71,4 %) se observó 
una disminución notable (más del 
30. %, entre el 30 y el 15 % y un 15 % 
en 8, 4 y 3 casos, respectivamente), 
en 2 (9,5 %) los valares permanecie- 
ron invariables (+- 3 %) y en.4 (19 %) 
se observó un aumento alrededor del 
10 %, sin por ello salirse de los lími- 
tes fisiológicos. Las variaciones repre- 
sentativas de la disminución de los 
valores resultaron significativas con re- 
lación a los controles. 

Resulta interesante, para este pará- 
metro, tener en cuenta el significado 
que pkesentaban los valores iniciales. 
Entre 'los pacientes tratados coi1 for- 
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mebolone, 10 presentaban d o r e s  ini- 
ciales dentro de la norma y las modi- 
ficaciones observadas continuaron den- 
tro de lo normal, mientras que 11 pre- 
sentaron valores patológicos iniciales 
o en los límites superiores. En todos 
estos últimos casos'se obtuvo una no- 
table disminución, siendo en valor me- 
dio porcentual, con relación a la base, 
del - 32,5 %. 

Por otra parte se ha observado que 
puede obtenerse una notable disminu- 
ción de los triglicéridos hemáticos iii- 
cluso sin tratamiento alguno, cn las 
adecuadas condiciones de nutrición y 
de abstinebcia de bebidas alcohólicas; 
semejante planteamiento dietético re- 
sulta, sin embargo, ' difícil (le llevar a 
cabo no sólo en los pacientes ambula- 
torio~, sino también dentro del curso 
hospitalario, por cuanto es preciso 
acortar notablemente la administración 
de -glúcidos. La dieta .administrada en 
nuestro departamento no es con toda 
seguridad la adecuada para inducir 
una disminución natural de los trigli- 
céridos . , sin el auxilio de los medica- 
mentos; de hecho, todos los controles 
han manifestado una variación no sig- 
nificativa de los triglicéridos hemáticos 
incluso cuando estos lípidos se pre- 
sentaron dentro de los valore; *atoló- 
gicos 'o próximos a los límites superio- 
res de lo normal. 

Frente a la efectiva disminución de 
los triglicéridos hemáticos, no está cla- 
ro el comportamiento de las lipoproteí- 
nas y de la relación a/B. En efecto, en 
la situación observada, el cociente lipo- 
proteico habría debido tender hacia 
una mejoría. La discordancia deriva, 
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así lo creemos, del hecho de que no se 
han valorado las lipoproteínas pre - @, 
de las que se observó el significado ne- 
gativo con respecto a la homeostasis de 
los lípidos hemáticos. 

No se programó la determinación de 
la pre - @ dado que el interés por los 
lípidos hemáticos, dentro de la econo- 
mía de la investigación, sólo tenía el 
sentido de una comprobación, no pre- 
veyendo que un derivado del andros- 
tano, fuertemente desvirilizado, tuvie- 
se semejante acción antidislipémica, 
aunque sin ignorar que los andrógenos 
tienden a hacer aumentar el colesterol 
plasmático al tiempo que'reducen los 
trigti~éridos.~ 

Los inesperados resultados 'precisan 
una confirmación, la definición de la 
influencia del tiempo y de la dosis o de 
ambas variantes con respecto a la ob- 
tención de la significatividad del fenó- 
meno y finalmente una aclaración de 
la relación existente entre l a  disminu- 
ción de los triglicéridos hemáticos y 
el comportamiento de las lipoproteínas 
mediante un fraccionamiento más pro- 
fundo de las mismas lipoproteínas. 

La no significatividad de las modi- 
ficaciones del colesterol, ni resta ni aña- 
de validez al fenómeno antes observa- 
do, teniendo también en cuenta la mí- 
nima importancia que hoy erf día se da 
a las variaciones de la tasa hemática 
del colesterol. 

7. Enzimas séricos 

Se han explorado tres enzimas que 
pueden indicar eventuales efectos se- 
cundarios derivados del tratamiento 

con formebolone por parte del hígado 
y de las vías biliares. 

a) SGOT y SGPT 

- Las transaminasas no presentan 
variaciones significativas en los 
casos tratados ni en los del gru- 
po de control, teniendo en cuen- 
ta que en línea de base en todos 
los individuos examinados no se 
observaron datos de base pato- 
lógica. 

- Estos resultados permiten afir- 
mar que el tratamiento con for- 
mebolone no produce ninguna 
lesión hepatocelular, ni támpoco 
a nivel de- la membrana, que se 
hubiera revelado por el aumentb 
en el suero de los «ensimas de 
salida», ligados principalmente 
a la estructura citoplasmática 
como la GPT y buena phrte de 
la GOT, o mitocondriales como 
el isoenzima 11 de la GOT. 

" .  
b) Fosfatasa alcalina 

- En los 29 pacientes tratados con 
placebo, la fosfatasa alcalina re- 
sultaba ligeram6Gte disminuida 
en 11 (37,9 %), aumentada en 3 
(10,3 %), sin variaciones en 15 
(51,7 %). 

- En los 29 pacientes tratados con 
, formebolone la fosfatasa al- 

calina resultaba disminuida en 
18 (62 %), aumentada, aunque 
siempre dentro de lo normal, en 
2 (6,s %) y sin ~ariaciones en 9 
(31,l %). 

Resulta particularmente interesante 
la evaluación de los casos que presen- 
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taban al principio valores patológicos 
de fosfatasa alcalina; éstos eran 19, de 
los que 10 recibieron placebo y los 9 
restantes recibieron formebolone. En el 
primer grupo se observó una disminu- 
ción de los valores enzimáticos en 2 
casos y ninguna variación en los 8 res- 
tantes. En el grupo de los 9 pacientes 
tratados con formebolone el enzima re- 
sultó disminuido en todos los casos. 

Estos datos se prestan a algunas con- 
sideraciones importantes, teniendo en 
cuenta que el formebolone es un de- 
rivado 17 alquil y de aquí, que el ex- 
perimentador prestase atención, en un 
tratamiento prolongado de 30 días, en 
controlar un eventual aumento en re- 
lación a esta enzima particular. 

Este fenómeno recuerda una recien- 
te investigación farmacológico que de- 
muestra cómo se puede obtener expe- 
rimentalmente, como consecuencia de 
la administración de formebolone, una 
disminución significativa en el animal 
de laboratorio (rata y conejo) de la 
fosfatasa alcalina en la s a ~ g r e . ~  

CONCLUSIONES 

Se ha llevado a cabo una investiga- 
ción controlada (control entre pacien- 
tes) en 58 individuos, de los cuales 29 
fueron tratados con un nuevo anabo- 
lizante, el formebolone, y 29 en el gru- 
po de control (placebo). Duración del 
tratamiento: 30 días consecutivos. 

La investigación ha tomado especial- 
mente en consideración las variaciones 
observadas como consecuencia del tra- 
tamiento en los elementos corpuscula- 
res y de las diversas constantes bioquí- 
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micas de la sangre. Por los datos reco- 
pilados, podemos afirmar que el forme- 
bolone : 

1. Conlleva un aumento no impor- 
tante aunque estadísticamente 
significativo de las proteínas to- 
tales séricas, de la albúmina sé- 
rica y consecuentemente de la 
relación A/G. 

2. Determina una disminución de 
los triglicéridos hemáticos, aun- 
que no del colesterol. 

3. No altera las transaminasas sé- 
ricas, al tiempo que provoca una 
disminución significativa de la 
fosfatasa alcalina cuando el en- 
zima se encuentra en los límites 
patológicos. 

4. No modifica de forma estadísti- 
camente significativa los demás 
parámetros, tales como la glu- 
cemia, la VSG o la azotemia 
misma. 

5. Induce, aunque de forma no 
constante, un aumento de los 
eritrocitos; no modifica, sin em- 
bargo, el número de leucocitos. 

RESUMEN 

Los autores, en una investigación A 

controlada entre pacientes, refieren las 
variaciones de algunas constantes bio- 
químicas de la sangre obtenidas por 

- 
medio del tratamiento con un anabo- 
lizante esteroide, el formebolone; au- 
mento de la albúmina sérica, disminu- 
ción de los triglicéridos y de la fosfa- 
tasa alcalina son las modificaciones 
más importantes observadas. 
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