El hambre local por la insulina

Primera nota
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Habiendo demostrado Pi Sufier (1), mediante el bloqueo circulato-
rio de una regién del cuerpo suficientemente extensa, como el tren pos-
terior (abdomen y miembros posteriores) de un animal, que el empo-
brecimiento local de los tejidos en materiales alimenticios, el «hambre
localy, determina constantemente descarga de glucosa por parte del higa-
do, acompafiada la mayorfa de las veces de hiperglucemia, era ldgico
intentar la provocacién de un hambre local andloga, utilizando la insu-
lina inyectada en miembros bloqueados en la misma forma. Nuestra
hipétesis de trabajo es la siguiente : si mediante ligaduras andlogas a
las utilizadas por Claudio Bernard en sus experiencias para el andlisis
fisiolégico de la accién del curare en la rana (2), o la técnica de Soll-
mann de perfusién de un miembro aislado circulatoriamente, pero que
conserva sus conexiones nerviosas (3), algo modificada, separamos de
la circulacién general un miembro o miembros que conservan integra
su inervacidn, la inyeccién de insulina en los miembros bloqueados debe
determinar un empobrecimiento en glucosa de los humores de estos miem-
bros, un hambre local. Este empobrecimiento debe estimular las ter-
minaciones nerviosas de los tejidos, provocando por via refleja descargas
por parte del higado, con aumento de la glucemia en la circulacién gene-
ral. Suponemos, también, que la descarga de glucosa provocada por
este mecanismo, glucosa procedente del glucdgeno hepético, debe ser mds
brusca que la provocada por el simple bloqueo, elevéndose rdpidamente
la glucemia, en forma que recuerde la brusca y fugaz hiperglucemia que
precede la hipoglucemia insulinica (4).
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La técnica, con la cual hemos sometido a comprobacién experimen-
tal esta hipdtesis, es la siguiente : en un perro, anestesiado mediante una
inyeccién intravenosa de una solucién de cloralosa, anestésico que hace
oscilar muy poco el valor de la glucemia (5), se disecan, en una o
en ambas patas, los nervios cidtico y crural, en el tercio superior del
muslo, y después se pasa una ligadura que abrace todos los tejidos del
miembro, menos los nervios. Esta ligadura tnica puede substituirse por
dos ligaduras que abracen cada una la mitad de los tejidos blandos del
muslo, dejando el hueso libre entre ambas. De esta manera se inte-
rrumpe la circulacién en el miembro, sin cortar las vias nerviosas : los
estimulos de cualquier clase que actien sobre la piel o los nervios del
miembro bloqueado son eficaces, y determinan movimientos reflejos del
propio miembro y del resto del cuerpo. Si ponemos en comunicacién
los vasos del miembro o miembros bloqueados con el sistema circulatorio
de otro animal, o con un aparato de perfusién (técnica de Sollmann),
podemos prolongar indefinidamente el periodo durante el cual el miem-
bro bloqueado conserva su vitalidad y sus reacciones nerviosas, por el
establecimiento de una circulacién cruzada o artificial.

En nuestra primera serie de experiencias, después del bloqueo del
miembro, hemos inyectado en éste un nimero de unidades de insulina,
mediante picaduras multiples en los musculos, nimero de unidades va-
riable segiin el peso del animal y otras circunstancias a estimar en cada
experimento,

Primera serie

Exp. V. — Perro dej 10 kgr. Anestesia, 8o c. ¢. de solucién de cloralosa.
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Exp. VI. — Perro de 13 kgr. Anestesia, 175 c. ¢. de solucién de cloralosa.
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Exp. VII. — Perro de 9'5 kgr. Anestesia, go c. c. de solucién de cloralosa.
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Exp. VIII. — Perro de 20 kgr. Anestesia, 180 c. c. de solucién de cloralosa.
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Exp. IX. — Perro de 10'5 kgr. 195 c. c. de solucién de cloralosa. La so-
lucién de cloralosa ha sido inyectada recién preparada, caliente todavia.
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Exp. X. — Perro de 14 kgr. Anestesia por solucién de cloralosa 150 c. c.
Inyectada caliente todavia.
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6.25 Ligadura en ambas patas. 14 unidades en cada
pata.
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cloralosa, fria.
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Exp. XI. — Perro de 20 kgr. Anestesia, 200 c. c. de solucién de cloralosa.
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Al finalizar el experimento, la ligadura, hecha con alambre de cobre,
aparece rota.

Exp. XVI. — Perro de 14 kgr. Anestesia, solucién de cloralosa, 160 c. c.
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Exp. XVII. — Perro de 7 kgr. Anestesia, solucién de cloralosa, 60 c. c.
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Con el fin de asegurar la difusién de la hormona por los tejidos del
miembro ligado, hemos variado después nuestra técnica, introduciendo
la insulina en el miembro no por inyecciones intramusculares, sino me-
diante inyecciones intraarteriales del extracto diluido en solucién salina,
previo lavado del sistema vascular del miembro inmediatamente des-
pués de la ligadura. Los resultados obtenidos son los siguientes:

Serie de inyecciones intraarteriales

Exp. XII.— Perro de 23 kgr. Anestesia con cloralosa, 250 . c. de solucion.
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Ligadura, lavado de las arterias del miembro
con Ringer glucosado.
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Exp. X1IT.— Perro de o kgr. Anestesia con solucion de cloralosa, 95 C. C.
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Diseccién.

.................... 1°26

Ligadura del miembro y lavado de las arterias
con liquido de Locke.

.................... 111

Inyeccién intraarterial de 20 unidades de insu-
lina + 15 c. c. de soluciéon salina,

Exp. XIV. — Perro de g kgr. Anestesia, cloralosa, 93 c. c.
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Exp. XV. — Perro de 15 kgr. Anestesia con cloralosa, 200 c. c. de solucién.
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Para atribuir a la simple ligadura del miembro la parte que le co-
rresponda en los resultados observados, se hizo una serie de experiencias
de control, con ligadura sin inyeccién de insulina consecutiva, serie que

consta a continuacidn:

188




Exp.I.— Perrade 17'5 kgt. Anestesia con solucién de cloralosa, 250 ¢. ¢.
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Exp. II. — Perro de 16 kgr. Anestesia con cloralosa, 200 c. ¢. de solucion.
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Exp. I1I. — Perro de 12 kgr. Anestesia, cloralosa, 100 c. c. de solucion.
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Exp. IV. — Perro de 20 kgr. Anestesia, cloralosa, 200 ¢. C. de solucion.
Ligadura en ambas patas.
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Los experimentos transcritos no tienen otro valor que el de preli-
minares de otras series de mayor complicacién técnica, en las cuales se
conserve la circulacién del miembro : sin embargo, algunos de ellos,
como los sefialados con los niimeros 4, 9 y 17 tienen valor afirmativo para
nuestra tesis. Indudablemente el hambre local por la insulina debe pro-
vocarse mediante otras técnicas mds eficientes, que respeten la circula-
cién sanguinea del miembro bloqueado (perfusiones) y aseguren la cone-
xién con las visceras de otro animal (circulaciones cruzadas). Pero,
fundamentdndonos en ellos, podemos hacer tres afirmaciones:

1.2 La ligadura de un miembro posterior de un animal, y con mds
motivo la de dos, conservdndose la inervacién del miembro o miem-
bros bloqueados, provoca frecuentemente, pero no constantemente, una
hiperglucemia general, ligera, de cardcter reflejo.

2.2 La inyeccién de insulina en un miembro bloqueado en esta
forma, provoca, en algunos casos, la misma hiperglucemia. Es diffcil
separar los efectos de la ligadura y los de la insulina.

3.2 Cuando, por restablecerse la circulacién en el miembro bloquea-
do, la sangre de éste es arrastrada hacia la circulacién general, si en el
miembro de que se trate se ha hecho una inyeccién de insulina, aun-
que sea una hora antes de restablecerse la irrigacién sanguinea, se ob-
servan los efectos hipoglucemiantes cldsicos, lo cual prueba que la insu-
lina no es destruida en los miembros bloqueados.
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