CARLOS MANUEL MONZON LETONA



UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS

DIMETILSULEOXIDO Y EL RETRASO MENTAL

"oow TESIS
Pr;ﬁslé}ifada a la Junta Directiva de la
Facultad de Ciencias Médicas

’ 1 d.e la -

Universidad'de San Carlos de Guatemala

.-Pof.
CARLOS MANUEL MONZON LETONA

Enel acto de su investidura de

MEDICO Y CIRUJANO -

Vi

Guatemala, abril de 1976



11

CONTENIDO

Introduecion

A. Historia

B. Propiedades
(@] Uso
Proyeccion

Objetivos

Aspectos Metodologicos

A. ° Material
B. Métodos
Recursos

Acciones fisiologicas, bioquimicas y terapéuticas de los
componentes del medicamento

Resultados
Conclusiones

Bibliografia



I. INTRODUCCION

A.  Historia del Dimetilsuféxido (DMSO)

El descubrimiento del DMSO se remonta a 1866 cuando
el quimico germano Alexander Saytseff prepard este cuerpo
quimico derivado de la industria de la- celulosa, sin sospechar que
un siglo mas tarde iba a transformarse en una de fas mds
interesantes y revolucionarias drogas de nuestro tiempo. Las
cualidades terapéuticas del DMSO comienzan a conocerse en
1964, después que los investigadores Stanley W. Jacob, M
Bischel, R.J. Herschler y sus colaboradores de la Universidad de
Oregon publican las primeras observaciones sobre la sorprendente
eficacia del DMSO. Desde entonces, la literatura médica mundial
se ha enriquecido con mas de 1200 trabajos cientificos
efectuados con esta droga en los mas importantes centros
universitarios mundiales y publicados en prestigiosas revistas
meédicas de Estados Unidos, Rusia, Alemania, Japén, Inglaterra y
muchos otros, incluyendo a Chile. Entre este acervo
bibliografico, cabe mencionar el libro editado por la Academia de
Ciencias de Nueva York en 1967 y pulicado recientemente en
1971, por el profesor S. W. Jacob v sus colaboradores D. C.
Wood y E. Rosenbaum.. Estos libros compendian las principales
~ investigaciones y trabajos clinicos sobre las acciones biologicas y
terapéuticas de DMSO. (3)

En Chile, los estudios experimentales en animales
utilizando cuyos, conejos y perros, se iniciaron en 1966,
administrdndoles DMSO por via parenteral solo, o bien, asociado
con otras drogas.

Durante el reciente Simposium sobre Terapia-DMSQO en
Nueva York en enero de 1974, cerca de cien prominentes
investigadores médicos de Estados Unidos,Inglaterra, Alemania,
Austria, Suiza, Canada, Chile, Argentina y otros paises se



reunieron auspiciados por la Academia de Ciencias de Nueva
York. El aumento de la importancia del DMSO, ya reconocida en
dos conferencias previas llevadas a cabo en Berlin (1965) y Viena
(1966), fue confirmada en esta ocasion del simposium. Ninguna
otra droga ha demostrado resultados terapéuticos ftan
espectaculares como los obtenidos con terapia de DMSO,
aplicado en algunas enfermedades consideradas hasta ahora como
incurables y que actualmente, por primera vez, un tratamiento ha
demostrado una mejoria real, gracias al uso de DMSO en
combinacion con otras drogas, ya que tiene la capacidad de
aumentar su efecto y llevarlo a cualquier organo o tejido, donde
pueden actuar sin pruducir efectos secundarios no deseables. (12)

B. Propiedades del DMSO

Formula estructural: =g =0
CHy.~”

Preparado por oxidacion aerea del sulfuro de dimetilo en
presencia de 6xidos de nitrogeno. Usualmente se obtiene como
un subproducto de 1a pulpa de la madera utilizada en la industria
del papel v afines.

DMSO es un liquido organico, incoloro, de olor sulfuroso
'y aliaceo, con gusto ligeramente amargo y fuertemente
higroscépico. Es miscible en agua en cualquier proporcion;
ademds, es soluble en etanol, -acetona, éter, benceno y
cloroformo.

Una de las propiedades mds sobresalientes es su gran
poder de penetracion y difusién; atraviesa la piel sana lo mismo
que las membranas y tejfidds vivos sin alterar aparentemente la
estructura histlogica del protoplasma o del micleo celular.

(12} DMSO Yherapy. Eventos Médicos Afio 4, No, 4 1974

C.... Uso:

Es un poderoso solvente de numerosos compuestos
organicos, colorantes, pesticidas, resinas, sales y fibras sintéticas,
Como anticongelantes o fluide hidratlico al mezclarse con agua.
Como removedor de pinturas y barnices.

Por lo menos se han reportado, en los Gltimos diez afios,
diez acciones farmacologicas basicas de DMSO. Una o mas de
estas acciones han sido utilizadas como tentativas para explicar su
mecanismo de accién en experimentos modelo, resumnidos en la

-publicacién de la Conferencia de las Acciones Biologicas de

DMSO. (13)

Basando en su gran poder de penetracion y difusion sus
principales acciones terapéuticas son las siguientes:

L Vehiculo transportador penetrante, capaz de llevar varias
drogas combinadas.

-2, Auntidnflamatorio, anti-reumitico y anti-edematoso.
3. Agente bacteriostatico y bacteriolitico.

4., Analgésico

5. Agente sinérgico para-antibidticos y varias drogas

6. Tranquilizante, antidepresivo, antisicotico ’
7. Solvente de 1a coldgena

8. Agente vasodilatador

9. Diurético L

‘(13)) Abstracts: Gonferénce on Biological Actions of  DMSO. The New York
Academy of Sciences. January 9,10,11, 1874.




10. Accién radioprotectora . ~ambos sentidos la batrera meningea, llevando consigo otras -
drogas. Salta a la vista la importancia de esta capacidad de '
1. Accion virostdtica penetracion de ciertos medicamentos disueltos en DMSO cuando
: _ se desea que acféien a nivel del sistema nervioso ‘central, sin ser
12. Estimulante, a nivel celular, del proceso de oxigenacidn; detenidos por la barrera hemdtocefalica (14)

accion de oxidofeduccion.

El gran beneficio 'del uso DMSO, por su importanie
accion de vehiculo transportador penetrante, ha permitido un
mayor avance en el uso de diferentes drogas; analizando esta
accion se sabe: un “‘iransportador” es un agente capaz de
penetrar las membranas animales y vegetales sin dafias
histologicamente la estructura de los tejidos y céluias. Asimismo
tiene la propiedad de transportar a gran variedad de drogas y

- sustancias a fravés de cualquier tejido incluyendo la piel integra,
mucosas, endotélios, barrera miningea y otras normalmente
impermeables a cualquier otra droga.

Por otra parte, muchos medicamentes disueltos en DMSQO
conservan por largo tiempo su actividad terapéutica y sus
propiedades especificas. Pero DMSO no sélo conserva sino que,
ademas, refuerza v multiplica la accidén de las drogras disueltas en : ' i
¢él, lo que permite administrarlas en dosis mds bajas que las '
requeridas usualmente para obtener una respuesta terapéutica
satisfactoria. Se ha comprobado que muchos mediacamentos
dismsunsen DMSO, tales como la insulina, los corticoides, los
antibidticos, los derivados pirazoldnicos v algunos citostaticos,
pueden usarse en dosis mds bajas que las usuales, sin reducir su ' : !
eficacia terapéutica. Ademas se reducen con:iderabiemenic sus :
efectos colaterales indeseables al combinarlos con DMSG. (14} |

Se ha demostrado que al invectarlo por via endovenosa o .
intramuscular, DMSO pasa al liquido cefaloraquideo y después _ i
de inyectarlo por via intratecal, aparece rdpidamente en la sangre : !
circulante. Esto demuestra que DMSO atraviesa ficilmente en

oo {)?C;)b1‘s‘ W., Bischel, Herschier, R. ], ~DMSO: Effectz on the permeability of -

N 1wlogic membr O . The i L tia. :

(14)  Jacob, 8. W., Bischel, Herschler, R, J, ~DMSO: Effects on the permeability of g Fanes. Cursen: Thesapeutic Research 6: ¥ 8-198, 1964 \
biclogic membranes. Current Therapeutic Research 6: 193-198, 1964 :




II. PROYECCION

atraso; mental es uno de los mds grandes problemas
médico-sociales que afrontan todos los paises. Expertos de la
Organizacién Mundial de la Salud calculan que el indice global de
retrasados mentales en la poblacion mundial sobrepasa el 3o/o.
{15). Bl problema es de tal magnitud, que atn en paises de gran
desarrollo como Estados Unidos existen 6 millones de retrazados
mentales y cada cinco minutos nace un nifio que eventualmente
podria ser calificado como “retrasado™. (16) -

Muttiples medicamentos y otros tipos de tratamiento han
aparecido y aunque algunos de ellos alcanzan alguna fama, poco a
poco van cayendo en un profundo fracaso. Recientemente se han
publicado trabajos como: Medicamentos que permiten una mejor
oxigenacion del cerebro (1) y otros que estimulan la oxidacion de
la glucosa dando aumento de la energia cerebral (2). Estos y
muchos m4s no han obienido resultados satisfactorios ni han
confirmado sus primeros reportes..

El proceso de habilitacion delsivasado mental mediante
sistemas pedagbgicos y laboraterapia educacional es de gran
utilidad, aunque no siempre fdcil de alcanzar. Pero si estos
métodos se complementan y refuerzan con un tratamiento
médico terapéutico efectivo, el futuro de estos retrasados puede
cambiar a corto plazo.

El descubrimiento del DMSO ha abierto un nuevo campo
en la experimentacidén médica, ya que integrado con otros
medicamentos hace que el efecto de éstos sea mds eficaz que
cuando se utilizan solos; ademds tiene la ventaja de que su
toxicidad es minima aun en dess mayores a la usada
terapéuticamente.

{15! Nelson, Waldo. Textbook of Pediatrics. 10th, ed. Saundess, US A, 1975

(1&y  TIME, May & - 7+

{iy. Atbus, Lo Gircnlarion Cerébrale er drouges, Neuwro-Chirurg e. 15 suplemento 2
1969,

2) Declereck, A.: Anta o

zare hglon et Psychiasrice. Bépion 1969,




En resumen, la proyeccién de estas investigaciones es
proporcionar una droga que, combinada con las ayudas
psicopedagogicas, facilite la penetrabilidad de sustancias
estimuladoras de los procesos de 6xido reduccion a nivel
neuronal. ‘De esta manera se logra dinamizar el metabolismo
cerebral y por consiguiente mejorar el rendimiento escolar v la
adapiacion del retrasado en su medio ambiente

NI OBJETIVOS

Determinar la eficacia del DMSO en pacientes con
sindromes neuroldgicos caracterizados por déficit mental,
disminucidn de la actividad cerebral y pérdida de la memoria.
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IV. ASPECTOS METODOLOGICOS

AL Material

Del Instituto” Neurologlco de Guateémala Cuarenta mnos
con edades cronologlcas compred1das entre 7 afios 4 meses y 18
afios y 10 meses con diagnéstico de retraso mental leve,
moderado o severo.

._’\
1

Veinte nifios fueron sometidos al estudlo y los otros 20
fueron el grupo control.

Esquema general del tratamiento
Nombire comercial: “Ma:taex” ampollas y cépsulas
Formula:

Solucién DMSO combinada con los aminodcidds dcido
gamma amino butirico (GABA), 4dcido gamma-amino
beta-hidroxibutirico (GABOB) y acetil glutamina, dimesuliha al

90o0/o v agua cantidad suﬁmente pana 5 ml De uso
intramuscular.

Centrofenoxina, GABA, GABOB, ‘Acetil glutamina. L
Arginina, dcido aspartico y piridoxina, para las cépsqlag. -

B Métodos
yﬁdihin_istracién'=‘ '

Lunes, miércoles y viernes con tratamiento mtramuscular
martes y Jueves con tratamiento oral.

El grupo control recibia tratamiento oral ¢ intramuscular
con plac'ebos Los placebos preparados por la Farmac1a del
Hosp1ta1 General “San’ Juan de Dios”, fueron elaborados de tal
maneérd, que su presentac10n asemejaba al medicamento usado’ v
ademds tenia el olor alidceo.
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Examen clinico inicial y final:. ,
TR A . A A

Todos los nifios fueron sometidos a un minucioso examen
fisico y neuroldgico, anotando en cada ficha clinica (anexo No.
1) el estado de los aparatos cardiovascular, digestivo, respiratorio,
urinario y de la piel  Especial atencion se .dio al examen
neurolégico ‘de cada mﬁo, como “también a detectar lesiones o
alteraciones del sistema nervioso central y neurovegetativo.

Evaluacion psicolbgica antes y después del tratamiento:
"' Se'hizo en cada nifio con una de la's.:_s'igﬁ'_ié'n‘t__@sf_‘p‘rueb_as_: .
Test EIWA.:

Investiga la habilidad general de individuos que se
encuentran entré las edades cronologicas de 16 afios 0 meses a 64
afios 11 meses. Estandarizado para individuos de habla hispana.

Test WISC:

' 'Invéétiga' ia_habﬂidzi& general de las personas con edades
cronologicas entre 0 a 1j5_;1_ﬁo__s_ 11 meses. Se trabaja con normas
estandarizadas en Estados Unidos.

Stanford-Binel revisado forma L:

Investiga la habilidad general de individuos desde los 2
afios hasta los adultos superiores. Las normas usadas fueron
estandarizadas en Puerto Rico. Se considera como una de las
pruebas, que en nuesiro medio, permite y da mas oportunidad al
retrasado mental, de todos los niveles, de demostrar las
habilidades que tiene.

Escala Gesell:

' Inv_estiga la madurez y desarrollo de los nifios. Se aplica
désde O afios a 3 afios 6 meses. Estudia 4 dreas de conducta:
motriz, adaptativa, del lenguaje y personalsccial

%A—_if -

Cualitativamente obtiene informacion de la relacion emocional
del individuo con sus padres.

Escala Vineland:

Investiga la madurez social de individuos con ﬂretraso
mental. No hay lfmite de edad para su aplicacion. Estudia Of:ho
ireas basicas: auto-ayuda en comunicacion, general, com_lfia,
vestido, direccion propia, socializacién, locomocién y ocupacion,

(9)

Duracion del estudio: 6 meses

Nota: Las personas encargadas de la evaluacidon ],isicologlca
desconocieron en todo momento que pacientes

pertenecian al grupo ¢n estudio y quienes al grupo
control.

(&) Referencia tomada del Instituto Neuroldgico de Guatemala, Guatemala.
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V. RECURSOS

Fisicos: Instituto Neuroldgico de Guatemala.

Humanos:

Colaboradores:

Lic. Blanca Delia Loépez: Directora del Instituto
Neurologico de Guatemala. ‘

Lic. Alvaro Salazar: Psicologia del Instituto Neurolégico
de Guatemala. '

Sra. Luz Estela del Cid de Castellanos: Funcionario de la
Division-de Estadistica del INCAP.

La agrupacion por madurez social (M.S.) seglin Sloan y
Birch, fue la siguiente:

86 - 100 Debajo de 1o normal a normai
68 - 85 Fronterizo -
52 - 67 Grado |
37 .- 51 Grado II
20 - 37 Grado IIT
0 - 19 Grado IV

‘Los pacientes fueron agrupados en relacidn a su cociente
intelectual (CI) segln la clasificacion de ““The Problem of Mental
Retardation”, Departament of Health Education Welfare, U.S.:

86 - 100 Debajo de lo normal a normal
68 - 85 Fronterizo
52 - 67 Leve
37 - 51 Moderado
20 - 36 Severo
Q - 19 Profundo (17)

(17) The Problem of Mental Retardation, Departamento of Health Education
Welfare, UU.5.
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importancia a este proceso de detoxicacién del amonfaco ¢n la
hO{neostasis del sistema nervioso central. GABA puede producir
y hperar alternativamente derivados que actdan como inhibidores
o bien, como estimulantes de la neurona mediante de procesos de

metllf}qlon 0 de beta-oxidacién y segin las necesidades
metabolicas del cerebro.

2. Acido gamma-amino-beta hidroxibutirico (GABOB)

Existe normalmente en el cerebro humano, sintetizdndose
en las mitocondrias por beta-oxidacién de GABA. GABOB. al
igual que GABA, puede transformarse a nivel cerebral en éc’ido
glutimico, mediante un proceso de transaminacién con el dcido
alpha-cetoglutdrico. También puede transformarse en glicina a
través de la formacidn intermedia de 4cido
gamma-amino-acetoacético,

3 Se ha comprobado que GABOB es un importante
estabilizador del sistema nervioso central, actia como inhibidor
c?rebral reduciendo la hiperexcitabilidad neuronal a nivel de la
sinapsis axodendritica despolarizante de ia corteza

Experimentalmente se ha visto que GABOB tiene accion

1nh1b1d9ra sobre las convulsiones provocadas por estimulos
electrl_cos de la corteza o por inyeccidn de sustancias
convulsivantes, '

GABOB, administrado por via parenteral, ejerce un
efec_j{i) vasomotor central, con baja v transitoria reduccién de Ia
presion sangufnea. Asimismo, produce relajamiento del tono
muscular, disminuyendo la espasticidad y el temblor. En
resumen, GABOB permite controlar tanto la hiperexcitabilidad
neur.onal, como la irritabilidad y 1a hiperemotividad, asf como las
mam_festaciones consecutivas a bajo tono cerebral, estados
depresivos, adinamia y bajo coeficiente intelectual, ,

3. Acetil glutamina

o La primera etapa en la sintesis de ia urea es Ia formacion
de fostato de earbamilo mediante una reaccidén catalizada por la

sintetasa del fosfato de carbamilo. En la sintesis es neccsaria la
presencia de acetil giutamina y magnesio. Se sabe que acetil
glutamina interviene en la sintesis de la ornitina y citrulina en el
ciclo de Krebs-Henseleit. (Fig. No. 2).

4, Centrofenoxina

Es un éster del dcido p-clorofenoxiacético que tiene
parentesco quimico y propiedades bioguimicas similares a las
auxinas que regulan el crecimiento de los vegetales y los procesos
metabolicos de la unidad biologica vegetal.

En la especie humana, la centrofenoxina, restablece el
nivel energético eficaz de la célula empobrecida en estado de
anoxia o prematuramente envejecida. Mediante un mecanismo de
autoregulacion de las necesidades energéticas, el funcionamiento
deficitario de una colonia neuronal puede sincronizarse de nuevo
con el de las células nerviosas normales. Esencialmente, la
centrofenoxina es un regulador metabolico que, ademas de su
accion sobre las regulaciones tensionales térmicas y glicémicas y
sobre los conductores de las sensaciones de hambre, sed y vigilia,
posee una actividad especial sobre las regiones
diencéfalo-hipofisarias ¢ hipotdlmicas. Actua como regulador vy
estimulador metabélico de las células nerviosas, restaurando o
facilitando el catabolismo hidrocarbonado y Ja respiracion de la
neurona. En consecuencia, acttia simultdneamente sobre el estado
fisico v psicolégico de los pacientes con deficit intelectual de

diverso origen. .
5. L-Arginina

Arginina y ornitina estdn estrechamente relacionadas en
la formacidén de urea, siguiendo el ciclo de Krebs-Henseleit. (Fig,
No. 2). La arginina es un constituyente de las protefnas. la
ornitina actia cataliticamente en la formacion de arginina, la cual
es entonces hidrolizada a ornitina y urea, '

Se utiliza arginina en la sintesis de creatina.




La arginina por transaminacién con glucocola forma
ornitina y 4cido guanidoacético. Por transaminacién con el icido

gamma-aminobutirico en el cercbro forma la arginina 4cido Q, §
gamma-guanidobutirico. Este aminodcido suele clasificarse como g m\ - E
esencial, lo cual es algo equivoco. Se ha observado que su o ;:::_________)_ _'E &
omisién en dietas, por otra parte adecuadas, refarda el fm" %E ¢ Sk
crecimiento, pero no lo detiene. Bk kR - -§f§= %
<Q |5 = /
Se ha encontrado mds arginina en los cuerpos de ratas en’ 85 .§° //
crecimiento que la proporcionada por la dieta. Se ha conservado N Vo= Y{S/
el balance nitregenado durante diez dfas en personas alimentadas é’ A »,”
con dietas deficientes en arginina pero al cabo de este tiempo se % ~ - d
han comprobado graves perturbaciones de la espermatogénesis; se o g, o8 ok -g o
corrigieron los trastornos gradualmente al ir afiadiendo arginina a § e :§§ §§ ;
la dieta. 8’ é -’a;% ?f % §_
, : S > 1|88 3k
. Los experimentos anteriores demuestran que si bien la B </ig <58
arginina puede ser sintetizada por cierto ntimero de especies 8 N
animales, el ritmo de la sintesis es demasiado lento para brindar ;é /\ ! ‘\ _
conservacion y crecimiento normales. E , ¢ : R’f‘_
g e e
Puede efectuarse la sintesis de arginina en el OIganismo a \\:i A

partir de prolina, la cual es susceptible de convertirse en ormtma

3
'y ésta en arginina. ;g g
El metabohsm/o de la arginina como ornitina y prolinay - - gg g
produce dcido glutimico en el cuerpo animal..(9) FR 2 !
N
=

6. Acido aspartico .
El dcido aspdrtico, como el glutimico, es sintetizado

ficilmente por el organismo ¥ no es esencial. \

Beta Hiydroxi-butirico

L

Acido Gamma Amino

Desde el punto de vista metabdlico, sem los mads reactivos
de los aminodcidos. Son agentes activos'en los procesos de
aminacion y desaminacion por su participacién en reacciones de
transaminacidn. ‘

i(’9) West, Edward y otros, Bioquimica Medica. 4a. ediciébn. Editorial
interamericana. México, 1969,

oj

; @, aconitasa; dic, deshi-

el sentido de las manecillas del rel
rogenasa alfa-cetogiutarica; ds, deshidrogenasa

Acido oxalosuccinico
CIHEOT

\CO,

enzima condensadora

oxalosuccinica; dae, deshid;

arico
dascarboxdlasa piriviea; o,
, deshidregenasa milica.

7

Las enzimas del ciclo, que debe recorrerse en

pirivico, son: dp,

enasa isocitrica; ¢o, carboxilasa

Ty
succinica; f, fumarasa; dm

Acido glutdmico

cido alfa-ceteglut

col_, Ac

C.H,O,

Ciclo de Krebs.

Fig. K
. l.;::rti“r del dcido
drog,

Acido Gamma Amino-butfri




IAcido Gamme_Aminsbutitico I—)l Acido Gamma-Amino BetaisHidroxihutfricoi

Fosfato de
carbamilo o 0 —~—
. Bl 1
H,N--g—o H Transcarbamilasa de onitina hiperamonemia
Sintetasa de ~ . NH,
fosfato de
s Bloqueo en la
carbamilo hip. onemia H;NOONHCH,CH,CH,(!:HCOOH
Citrulina
2 ATP
+

NH, + Conl

citrulinemia (?)

g CO0H
HONE,
HlH

doou

Acido aspirtice

Sintetasa de dcida,

. argininosuccinico

0 /
H.N—-g—NH, Arginasa

Argininosuccinasa

NH COOH
' - : g—NH—(EH
: T | I
HOOC H NH NH
NS

Bloqueo en la argini-
),

nosuccinicaciduria (J:H AR (!}OOH |
e
l:( \00011 (IJOOH

Acido fumirico Argining

H
Acido argininosuccinico
13. No, 2 Cicle de 12 omitina de Krebs-Henseleit; se produce urea s partir de biéxido de carbono, amoniaco
y écide aspirtico. ) }
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El dcido aspartico participa en la conversion de citrulina a
arginina, en ¢l ciclo de Krebs-Henseleit de formacién de urea
(Fig. No. 2).

Como la desaminacion de los dcidos aspartico y glutamico
produce 4dcidos oxalacéticos - ¥y alphacciogiutdnceo
respectivamente, ambos componentes del ciclo del dcido citrico,
estos aminodcidos forman glucosa y glucdgeno en el CUuerpo y son
anticetogenos.

El dcido aspdrtico participa en la sintesis de purma y
pirimudinas. (9)

7. Pindoxina ( Vitamina bg)

El fosfato de piridoxal es una coenzima para diversas
enzimas que tienen a su cargo el metabohsmo de amnosdcidos. Se
llama codescarboxilasa cuando actua como coenzima de
descarboxilasas de aminodcidos, y colransaminasa cuando es la
coenzima de las muchas 1ransaminasas de aminoacidos. Es
igualmente la coenzima para las deshidrasas. v desulthidrasas de
aminoacidos..

La vitamuna piridoxina se oxida a.piridoxal y se fosforila
en el grupo hidroximetilo, en el carbono S en el anillo de piridina
para formar la coenzima (10).

(9 West, Edward y otros. Bioquimica Medica. 4a. ed. Editorial Interamericana,
Meéxico, 1969,

(10}  Caniarow, Abraham y Bernard Schepartz. Bioquimica. 4a. ed. Editorial
Intevamericana. México, 1969,




23

VII. RESULTADOS

Los resultados fueron analizados por medio del
estadistico “t™ de diferencia®® 0.05.

. En los dos grupos, tratado y control, se puede ver que los
resultados numeéricos del cociente intelectual antes y después del
fratamientos son diferentes (Cuadro No. 1y 2), aun cuando los
valores no fueron estadisticamente significativos (Cuadro No. 3).

En apariencia los - resultados miciales sugieren que el
DMSO eleva el cociente intelectual en los nifios iratados

En el grupo control los resuliados de “t” para las
unidades experimentales consideradas como leves y severas
fueron estadisticamenie significativas. Es de hacer notar gue esfas
unidades no tenfan tratamiento con DMSO. La umdad de
moderados fue la unica qQue no acusé una diferencia
estadisticamente significativa

Con relacién a la variable madurez social, los cambios
observados desde la conceniracion de los datos originales no
acusaban mayor diferencia numerica (Cuadros No. 1 y 2),
tesultados que se comprobaron al realizar las correspondientes
pruebas de "t ya que para ninguna de las unidades
experimentales, tanto del grupo conirol y tratado, acusaron
signiftcaneia estadistica. (Cuadro No. 4)

Nota: EI namero de pacientes en cada grupo se redujo a 16 ya
que el resto no completd el estudio con los pardmetros
establecidos desde ¢l principio.



Cuadro de los Resultados

" . Grupo Tratado:

No. Inicia- E.C. Test C.L{(a) C.I(d) M.S.(2)
les
1. ME. 16-10 EIWA 96 114 100
2. AM. 161 Wisc 55 72 115
3. RG. 160 Wisc 51 66 65
4. 8.71. 11-2 SB 88 20 59
5. DA, 13-7 SB 50 50 &S
6. E.C, 9—4 S§B 64 68 75
7. M.E. 13-3 SB 47 50 50
8. LH. 10—4 Wisc 72 72 63
9. SG. 9-9 SB 31 30 60
10. J.G. 8-7 SB 46 33 69
11. I.G. 9-9 SR 31 37 60
12. O.R. 16-8 SB 34 26 25
13. BE 12—1 SR 34 30 53
4. 0.G. 13-0 SB 40 46 67
15. BV, 17-5 SB 23 28 29
16, J.C. 11-3 SB 30 36 53
Cuadro No,
E.C. = edad cronolégica
Wisc = Wisc
SB Stanford Binet
Cl{a} = Cociente intelectual antes del estudio
Clid) = Cociente intelectual después del estudio
MS. (a) = Madurez social antes del estudio
MS.(d) = Madurez social después del estudio

M.S.(d)

105
101
65
68
80
76
64
65
57
69
52
26
55
60
28
50

M.S. (d)

Grupo Control

No. Inicia- E.C. Test C.l.{a) C.I.(d) M.S.(a)
les
1. V.V. 13—-13 Wisc 78 81 43
2. AU 15-11 SB 40 44 43
3. MG. 14-0 Wise 52 66 39
4, LM. 15-4 Wisc 77 80 65
©5.8C. 11-11 SB 54 56 60
6. RM. 18-10 SB 60 74 74
7. E.P. 16—-0 SB 60 68 91
8. J.C. 15-11 SB 25 25 21
g EP 15—4 SB 34 42 43
10 J.V. 147 SB 22 32 22
11 AM. 16-3 SB 20 30 29
12. L.P. 16—3 SB 25 31 28
13. L.S. 12—-6 SB 20 30 31
14, L.N. 1215 SB 40 43 68
15. DF. 1i1-4 SB 38 40 53
l6. J.H. 15-2 SB 39 35 48
Cuadro No. 2
E.C. =  Edad cronolégica
Wisc = Wisc
SB Stanford Binet .
C.I,'(a) Cociente intelectual antes ('131 estudio )
C.l (d) Cociente intelectual después dle estudio
M.S. (a) Madurez social antes del estudio

Madurez social después del estudio

M.S.(d)

48
44
60
62
60
75
95
20
45
20
30
32
32
68
56
50



RESUMEN DE “t” CALCULADA SEGUN COCIENTE .

INTELECTUAL

Grupo Tratado |

Debajo de lo
normal, fron-
terizo, leve
Moderado
Severo

Grupo Control

Debajo de lo
normal, fron-
terizo, leve.
Moderado
Severo

Cuadro No. 3

® oz

N.S.

N t .t tabla

5 2.1285 2.776

L

0.4830 2776

6 02757 2571

N t t tabla

6  3.2868 2.571

4 06956 3.182
6 45676 4.032

Nuamero de casos
“t” obtenida
Significativo al 0.05;
Significativo al 0.01
No significativo

Significativo

N.S.

N.S.
N.S.

Significativo

N.S.

O

t (P £ 0.05)
t (P& 0.01)

|

)

RESUMEN DE “t” CALCULADA SEGUN MADUREZ SOCIAL

Grupo Tratado

Debajo de lo
normal, fron-
terizo, grado 1
Grado 11
Grado IIT

Grupo Control

Debajo de lo
normal, fron-
terizo, grado 1
Grado 1T
Grado I1II

Cuadro No. 4

N
t

*

%
N.S.

N t it tabla

13 1.034% 2179
1
2

N t t tabla

6 08220 2571
5 1.6487 2.776
5 05828 2776

Nimero de casos
“t” obtenida
Significativo al 0.03;
Significativo al 3.01;
No significativo

Significativo

N.S.

Significativo

NS,
N.S.
N.S.

t (P £<0.05)
t (P&« 0.01)




A continuacidn se presenta el cdlculo de “t” por separado en las
diferentes unidades experimentales segtin el Cociente Intelectual

Grupo tratado

N. Nombre X1 X5 X=X5 X
1 M.E. 96 114 18

2 S.1 . 88 90 2

3 LH. 72 72 0

4 AM. 55 12 17

5 E.C. 64 68 : Co4

Cuadro No. 5a “t” = 2.1285

C.1. Debajo de lo normal a normal, fronterizo vy leve

R W —

N. Nombre Xl . X2 X = X2 - Xl
R.G. 51 66 15
D.A. 50 50 0
M.E, 47 50 3
I1.G, 46 33 13
0.C. 40 46 - 6

Cuadro Na.5b  t=.0,4830
C.1. Moderado

[NV K TR SR

N. Nombre

S.G.
-J.G.
O.R.
B.E.
B.V.
- J.C

Cuadro No. 5 ¢ =

C.I. Severo

Cuadro No. 5a,b,c

Xl Cociente intelectual antes del estudio

X4 Cociente intelectual después del estudio -

X)

31

31
34
34
23

£.2757

30
37
26
30
28
36

X=X2fX1

ch B D0 N —




Grupo control

N. Nombre

V.V..
L.M.
M.G.
S.C.
RM. .
E.P.

S B —

Cuadro No. 6 a

X

78
77
52
54
60
60

t=3.2868

81
80
66
56
74
68

C.I. Debajo de lo normal a normal, fronterizo y leve

N. Nombre
1 AU,
2 L.N.
3 D.F.
4 J.H.

CuadroNo. 6 b

C.1. Moderado

X

40
40
38
39

1=10.6956

44
43
40
35

DWW N

Yot A

N. Nombre Xl X2 X= Xg — Xl
1 J.C. 25 25 . 0

2 E.P. 34 42 8

3 IV. 22 32 10

4 CAM. 20 30 10

5 L.P. 25 31 6

6 L.S. 20 30 10
CuadroNo. 6 ¢ t= 45676

© C.L Severo

Cuadro No. 6 a,b.c |

Xl Cociente intelectual antes del estudio

X4 Cociente intelectual después del estudio




En los cuadros siguientes aparece el cilculo de “t” segin ia
Madurez Social cn las diferentes unidades experimentales.

Grupo {ratado

N. Iniciales Xl X2 X= X2 — Xl

1 M.E. 100 105 5

2 AM. 115 101 14

3 D.A. 85 80 5

4 E.C. 75 76 1

5 1G. 69 69 0

6 RG. 65 65 0

7 S.J. 59 68 9

8 LH. 63 65 2

9 S.G. 60 57 3
10 1.G. 60 52 8
11 B.E. . 53 55 2
12 0.G. 67 60 7
13 1.C. 53 50 3
CuadroNo.7a  t= - 1.0349

M.S. Debajo de lo normal a normal, fronterizo vy grado 1

N. Iniciales

CuadroNo. 7b

M.S. Grado III

N. Iniciales
1 O.R
2 BV

Cuadro No. 7 ¢

M.S. Grado ITI

50

64 14

t = No es posible calcularla

25

29

26 i
28 —1

t = No es posible calqularla



Gripo Control

N. Iniciales

! EP:. .
2 EM.

3 L.N.

4 D.F..

5 S.C.

6 L.M.
Cuadio No:.8a™

X3 X,

74 75
68 68
53 56
60 60
65 62

t=0.8220

X:XZ_XI

w-ow;{ar—-;b

M.S. Debajo de lo normal a normal fronterizo y grado I

N. Iniciales
1 V.V.
2 AU
3 M.G.
4 E.P.
5 J.H.

CuadtoNo. &b .

M.S. Grado 11

43 48
43 44
39 60
43 45
48 50
t=1.6487

N.  Iniciales

J.G.
LV.
AM.
L.P.
L.S.

o W R e

Cuadro No. 8 ¢

M.S. Grado III

Xl X2
21 20
22 20
29 30
28 32
31 32
t=0.5828
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VIIL CONCLUSIONES

El DMSQ en este lapso de tiempo muestra cambios que
no alcanzan un grado de significancia estadistica.

La muestra tratada no fue lo suficientemente susceptible
para demostrar cambios significativos tanto con el
tratamiento como por el medio ambiente.

Para este grupo control, ¢l hecho de ser sometido a2 un
proceso de seleccion y mayor atencidn, si constituyd un
estimulo para un mejor rendimiento alcanzando
resultados estadisticos significativos.

La evaluacién final proporciona C.JI. aumentado en
relacién al C.I. inicial, aunque no llegan a ser
significativos para el grupo tratado. Sin embargo, habrfa
la posibilidad de que al continuar con la misma
metodologia, podrian obtenerse cambjos que dieran
resultados significativos.

La heterogeneidad de la muestra, en cuanto alCl yel
ntmero reducido de pacientes en cada grupo, hace dificil
considerar la muestra como representativa para la
obtencion de resultados en 1a evaluacion estadistica.

Pueden esperarse resultados diferentes variando la dosis
de DMSO y/o su perfodo de administracion.

La muestra en el presente trabajo se considera como
“grupo piloto”, esperindose en la investigacidon con
DMSO una etapa futura y progresiva, con una muestra
més grande y homogénea, considerando que las
investigaciones por el mejoramiento de los retrasados
mentales son muy deseadas.
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ANEXO No. 1

HOSPITAL GENERAL “SAN JUAN DE DIOS™
DEPARTAMENTO DE PEDIATRIA

HOJA DE EVALUACION CLINICA

DATOS GENERALES

Nombre: Edad:___________ Sexo:
Direccidn: Fecha de nacimiento:
Origen: Raza:

DIAGNOSTICO DE INGRESO:
DIAGNOSTICO FINAL:
RESUMEN DE HISTORIA:

ANTECEDENTES:

a) Familiares

(Alcoholismo, padres con antecedentes de
inteligencia subnormal, inestables, inmaduros,
hermanos retrasados mentales, sin antecedentes,
otros)

4

b) Personales

(Catarata congénita, crisis convulsivas, desarrollo
psicomotor disminuido, encefalopatfa congénita,
rasgos de mongolismo, retardo para caminar,
retardo para hablar, rebeldfa, agresividad,
irritabilidad, diestro o ambidiestro, otros).

¢) Personales patoldgicos

(Anemia perniciosa, diabetes,
hipertensién, hipertiroidismo,
metabolicas, CA, otras)



EXAMEN FISICO Y NEUROQLOGICO

Peso:__ Talla: Pulsos:_______ Circ. cefilica:

FC: FR: Circ. abdominat:
Circ. térax: : '

IMPRESION GENERAL.:

Cabeza:

Ojos:

Boca y garganta:

Cuello:

Toérax anterior:

Torax posterior:

Abdomen:

Genitales:

Extremidades:

NEUROLOGICO:

FUNCION CEREBRAL EN GENERAL:

CONDUCTA:

(manchas en ropa, excentricidades, manerismos,
fasciculaciones, coopera al examen, conducta
ausentista, movimientos autométicos,
negativismo, lenguaje).

Otros:

NIVEL DE CONCIENCIA:

(Alerta, somnolencia, estupuroso,
episodios de pérdida del contacto
con €l ambiente).

Otros:

CAPACIDAD INTELECTUAL:

ML

ESTADO EMOCIONAL:

(Hostil, eufbrico, excesiva tensiom,
depresién. Otros

CONTENIDO DEL PENSAMIENTO:

(preocupaciones inmotivadas, ideas inapropiadas, repeticion, de
ideas o quejas, distorsiones de la realidad, delirio, alucionaciones,

Otros:

FUNCIONES CEREBRALES ESPECIALES:

a) Interpretacidén cortical de sensibilidad

(Agnosia, visual, auditiva, tdctil).
Otras:

b) Integracién motora cortical:

(fuerza muscular, apraxia), Otras:

¢) Lenguaje:

(Comprension y comunicacion}

Lenguaje:
(Escrito y ademanes)

Afonia:

(Auditiva, expresiva, visual)

PARES CRANEALES:

EXAMEN FUNCIONES CEREBELOSAS:

PRUEBAS DEL SISTEMA MOTOR:

a)  Desarrollo muscular (fasciculaciones, atrofia)
b) Tono muscular




¢}  Movimientos involuntarios
) Fuerza muscular

EXAMEN DE LA SENSIBILIDAD:

(sensibilidad tdctil superficial, dolor superficial, sensibilidad a la
temperatura, sensibilidad a la vibracién, dolor profundo, sentido
de posicién y movimiento, discriminaciéon - co'rtical de la
sensibilidad: a) de 2 puntos, b) localizacién espacial, ¢) discrimi-
nacién de textura, d) estereognosia,e) grafestesia.

REFLEJOS:

a) Reflejos superficiales;
b} Retlejos osteotendinosos:
c)  Reflejos patoldgicos:

10.
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