INHIBICION DE LA ACTIVIDAD XANTINO-OXIDASICA DEL
HIGADO DE POLLO NORMAL POR LA VITAMINA B12

Por ROBERTO LLAMAS y JUAN ROCA,
del Instituto de Biologia.

Los acidos nucleicos interviencn ¢n la sintesis orginica de las pro-
teinas como ha sido demostrado por diversos investigadores. Las observa-
ciones de Caspersson y de Schulz revelan que la concentracion del dcido
nucleico aumenta durante el crecimiento, o sea durante la sintesis de pro-
teinas. Graff y Barth, Masing, Robertson y Dawbarn, asi como Dunn, han
encontrado que el icido nucleico disminuyc a medida que el embridn se
desarrolla y que, c¢n general, los tejidos embrionarios son mds ricos en
icido nucleico que los correspondicntes tejidos adultos; por otra parte, es
conocida la intervencién del dcido félico en la sintesis de las purinas y de
las pirimidinas, o sca de las substancias integrantes de los dcidos nuclcicos,
particularmente de los desoxi-ribo-nucleicos. Rogers y Shive han sefialado,
mediante el estudio del indice antibacteriano obtenido con un anidlogo de
f6lico, el metil-folico, en ausencia de purinas y de pirimidinas exdgenas y
mediante Ja adicién de adenina, guanina, hipoxantina y xantina, que cl
acido foélico interviene en la sintesis de las purinas y de la timina y sus
derivados.

Merrifield y Dunn han demostrado que la timina de los dcidos desoxi-
ribonucleicos constituye un factor nutritivo esencial para el Estreptococus
fecalis, siempre que exista carencia de dcido f6lico, y Prusoff y Col han
senalado. a su vez, la influencia del dcido félico sobre la sintesis del dcido
nucleico en el Lactobacilus casei.

La conversidon de serina a glicina se reduce en las deficiencias de dcido
folico segan Elwyn y Sprinson, y otro tanto acontece en la transformacién
de homocistina a metionina, d¢ acuerdo con lo encontrado por Bennct.

Por otra parte, la vitamina B12, cuyo papel ¢n la anemia perniciosa
ofrece sorprendentes analogias con el del 4cido félico, interviene. también



210 AN. INST. BIOL. MEX.. XXIV, 2. 1953

en la sintesis de los dcidos nucleicos segin ha sido demostrado por diversos
investigadores. Shive, Ravel y Harding sefialan que las purinas y sus de-
rivados, asi como la timidina, constituyen factores esenciales para ¢l cre-
cimiento de Lactobacilus lactis, siempre que ¢l medio carezca de vitamina
B12, y se deduce que esta vitamina interviene en la sintesis de las purinas
y de la timidina, mientras que el félico se relaciona con la sintesis de la
timina y de otros desoxi-ribo-nucledsidos.

Los cstudios de Wright y Col. demuestran lo mismo y ademis ¢l he-
cho de que la timina es incapaz de reemplazar a la timidina, y sugicren
que la B12 actia como coenzima capaz de transformar la timina en ti-
midina.

Estas analogias funcionales hacen sospechar que ambas substancias:
acido folico y vitamina B12, pudiescn modificar parccidamente la actividad
de la xantino-oxidasa, enzima relacionada con ¢l mctabolismo de las pu-
rinas.

Ha sido demostrado por Kalckar y Klenow que la inhibicién de la
xantino-oxidasa del higado de pollo por ¢l dcido félico, s¢ debe a la
transformacion de¢ éste en 2-amino-6-formil-4-hidroxipteridina, y segan
uno de nosotros, cl dcido folinico, o sea ¢l compuesto de mayor actividad
biolégica que ¢l félico y que es originado cn los tejidos a partir de éste,
posce menos capacidad para inhibir a la xantino-oxidasa.

Otras vitaminas, como ¢l dcido ascdrbico, inhiben in vitro a la xantino-
oxidasa segin scpala Feigelson, y Dinning ha demostrado que la actividad
xantino-oxiddsica sc¢ ¢leva notablemente ¢n el tejido hepitico de concjos
deficientes ¢n vitamina E.

Material y métodos

S¢ empled higado de pollo normal obtenido inmediatamente después
de sacrificado el animal. La determinaciéon de la actividad xantino-oxida-
sica se hizo scgln el procedimiento manométrico de Remy, Richert y Wes-
terfeld. Los resultados sc¢ expresan ¢n KO2.

Resultados:

Actividad xantino-oxiddsica ¢n condiciones normales. Determinacion
a los sesenta minutos. -
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Consumo de oxigeno

INHIBICION DE LA ACT.

LLAMAS Y ROCA:
Experimentos
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Actividad xantino-oxiddsica previa adicidon de 350 gamas de vitamina
B12. Determinacion a los scsenta minutos.

Experimentos Consumo de oxigeno
! 34.06
2 29.20
2 37.31
4 30.65
S 40.55
6 42.17

El promedio de actividad es de 35.32, por lo que se deduce que Lo
vitamina B12, a la concentracion seialada, provoca inhibicion moderada
de la actividad xantino-oxiddsicu.
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Actividad xantino-oxidasica previa adicion de 175 gamas de vitamina
B12. Determinacidén a los sesenta minutos. .

Experimentos Consumo de oxigene

40.43
50.82
36.60)
37.71
27.57
§) 43.66

(O N S

El promedio de actividad es de 42.79, o sea que a la concentracion de
175 gamas la vitamina B12 continda inhibiendo 4 la xantino-oxidasa, y el
grado de inhibicién ¢s menor que el obtenido con 350 gamas.
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Resumen y conclusiones

Tanto la vitamina B12 como el 4cido fdlico intervienen en la sintesis
de los 4cidos nucleicos, relacionados, a su vez, con la sintesis orginica dc
las proteinas.

Ambas substancias favorecen la conversion de amino-dcidos y los fe-
némenos de transmetilacion.

Se ha demostrado quc ¢l acido félico inhibe, tanto in vivo como in
vitro, la actividad xantino-oxidisica del higado dc pollo normal; esta in-
hibicién no sc¢ cfectda por su transformacion en 4cido folinico, ya que csta
substancia, in vitro, ¢s mecnos activa que el félico.

Dadas las analogias en el comportamiento bioquimico del 4cido félico
y de la vitamina B12, se estudid la accién de esta substancia sobre la ‘acti-
vidad xantino-oxidisica, y sc cncontré que ejerce inhibicién moderada, pro-
porcional a las concentraciones estudiadas. *
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