La produccion de una descarga suprarrenal
por puncion del cuarto ventriculo
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R. CARRASCO FORMIGUERA

Eckhard (1) y otros autores han demostrado la certeza de la hi-
potesis de CL Bernard (2) de que la puncién del suelo del cuarto
ventriculo determina la trasmision de impulsos a lo largo de los ner-
vios esplacnicos. T'rabajos posteriores han dejado fuera de duda que
la excitacion directa (3) o refleja (4), (5), (6), del esplacnico deter-
mina la descarga suprarrenal de un producto que llega a la sangre
en cantidad suficiente para ejercer sobre los demas érganos una ac-
ci6n idéntica a la adrenalina (¥). De estos dos hechos era natural
deducir la suposicién de que la puncién de Cl. Bernard produce una
descarga de adrenalina. Mucho se ha trabajado y atin més se ha dis-
cutido sobre este punto. El objeto del presente trabajo es contribuir
a la soluciéon de este problema.

Mayer (9), Kahn y Starkenstein (10) y Biberfeld (11), han pu-
blicado experimentos en los cuales la pigiire no ha determinado glu-
cosuria en animales adrenectomizados, y han llegado a la conclu-
sién de que en los animales normales la puncién determina una des-
carga de adrenina que es la causa de la glucosuria que se observa

(¥) Salvo Popielski, todo el mundo admite que la excitacién directa de
los esplacnicos determina una descarga de adrenina, Gley y Quinquaud, (8) sos-
tienen que la adrenina liberada no llega a la sangre arterial en cantidad sufi-
ciente para influir sobre los demis o6rganos. Hechos bien demostrados actuai-
mente hacen insostenible la hipétesis de Popielski, asi como la de Gley y Quin-
quaud.
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No fué excluida, sin embargo, en estos experimentos la posibilidad
de que los esplacnicos hubieran sido lesionados durante la adrenec-
tomia ni la de que el estado general del animal influyera desvafo-
rablemente sobre la funcién renal, ni se tuvo en cuenta el contenidc
de glucégeno del higado (punto que como recuerdan Stewart y Ro-
goff (12) es de importancia primordial); por todo lo cual los resul-
tados de estos experimentos no son concluyentes.

Jarisch (13) observé que la pigire produce hiperglucemia en co-
nejos a los cuales han sido seccionados los nervios hepaticos, siem-
pre que al menos una suprarrenal y sus nervios se conserven intac-
tos mientras que no se produce cuando por el contrario han sido
seccionados los nervios de ambas suprarrenales, aun conservandosc
intacta la inervacién hepatica. Estos resultados cerrarian el proble-
ma si fueran incuestionables, pero una atenta lectura del trabajo hace
ver, al mostrarnos sus diferentes puntos débiles, que lo son: los
animales han sido anestesiados con éter, de efecto hiperglucémico
en grado variable; en un sitio se acepta como hiperglucemia una
cifra de 0.164 por 100 y en otro lugar se habla de 0.167 como “li-
mite superior de la glucemia normal”, y, finalmente, tan sélo se hizo
una determinacién de la glucemia después de la puncion sin deter-
minacion previa alguna. De otro lado, Stewart y Rogoft (12), han
demostrado que la pigitre puede producir hiperglucemia en condi
ciones en las que parece excluida la posibilidad de una descarga su-
prarrenal.

Resultados parecidos a los de Stewart y Rogoff dan sido obte-
nidos, aunque por métodos mas discutibles, por Wertheimer y Bat-
tez (14) y por Freund y Marchand (15). Asi, pues, lo conocido hasta
ahora sobre la manera de comportarse la glucemia y la glucosuria
después de la pigiire, no da luz alguna sobre nuestro problema.

Kahn (16), (17), (18), Starkenstein (19), Negrin (20), Negrin
y Bricke (21) y Borberg (22), encuentran una marcada disminu-
cion de la reaccién cromafine de la médula suprarrenal después de
la pigiire. Esto demuestra que algo sucede como resultado de la pi-
qitre, pero no que lo provocado por ella sea una descarga de adrenina.

Kahn (16), (17), (18) ha observado también directamente que
el contenido de las suprarrenales en adrenina disminuye por la p-
gire. Su método cuantitativo ha sido criticado por Popielski (7),
pero no debe ni ser discutida esta critica, ya que los resultados de
Kahn han sido confirmados por Sopefia (23) usando un método com-
pletamente distinto, el de Folin, Cannon y Denis (24). Las observa
ciones de Kahn y de Sopefia son un fuerte argumento a favor de
una descarga de adrenina, tinica alternativa posible siendo muy im-
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probable la sugerida por Popielski, que la adrenina sea destruida
in situ. Kahn observa también que la pigiire determina cambios his-
tologicos en la médula suprarrenal, parecidos a los observados en
otras glandulas después de periodos de actividad secretora, p. e. va-
cuolizacién protoplasmatica y desaparicién de granulos protoplasmi-
cos. Esto conduce a la idea de una secrecién adrenal. Nada, sin em-
bargo, demuestra en estas experiencias de Kahn que la adrenina que
haya salido de las glandulas suprarrenales haya llegado a la sangre
arterial en cantidad suficiente para afectar otros 0rganos.

Neubauer (25) observa que la pigiire va seguida de oscilacioncs
y un rapido aumento de la presién sanguinea, seguida de una dis-
minucion gradual. Tres horas més tarde tenia lugar un nuevo aumen-
to que atribuye a una descarga de adrenina, pero no comprueba esta
suposicion. Trendelenburg y Fleischauer (26) observaron que en ani-
males fuertemente uretanizados la pigiire no produce aumento de la
presion arterial y concluyen por ello que no puede haber descarga
de adrenina. Esta deduccién no estd suficientemente justificada, ya
que una descarga de adrenina puede ir acompafiada de otros facto-
res que disimulen sus efectos presores habituales. Yo mismo, de
hecho, he observado disminuciones de la tensién arterial, acompafia-
das de muestras indudables de descarga adrenalinica, como sera des-
crito mas adelante. Ademas, los hechos aducidos por Trendelenburg
y Eleischauer han sido contradecidos por una larga y muy precisa
serie experimental de Negrin y Hernandez Guerra (27). Estos ob-
servadores han demostrado que, por regla general, especialmente si,
siguiendo el consejo de Pi y Sufier (*), han sido seccionados los neu-
mogastricos, la pigiire va seguida de un aumento definido y soste-
nido de la presion arterial. Los mismos resultados han sido obteni-
dos por Cervera (28) al repetir estos experimentos. En estas expe-
riencias, tan interesantes, no ha sido excluida la influencia de esti-
mulos vasomotores, de manera que no pueden ser considerados como
prueba de una descarga suprarrenal.

Watermann y Smit (29) encuentran que el suero no diluido de
4 ¢. c. de sangre extraida de dos conejos el dia siguiente de haber-
les sido practicada la pigiire produce en 20 6 30 minutos una mi-
driasis notable en el ojo aislado de la rana usado segin la técnica
de Meltzer-Ehrmann (30). El mismo suero diluido 1:2 no da re-
sultado alguno. Es evidente que no puede darse gran valor a tan
pobres resultados obtenidos aun por un método tan cuestionable. Kahn
recoge una mezcla de sangre de las venas suprarrenales y cava in-

(*) Conversacién personal de Negrin con Pi y Sufier.




ferior por medio de un artificio parecido al de Cannon y de la
Paz (31) y ensaya el suero mediante la preparaciéon de Loewen-T'ren-
delenburg (32) y observa que el suero de la sangre tomada después
de la pigiire produce una vasoconstriccion mucho méis marcada que
el de la sangre tomada antes. Kahn interpreta este resultado como
prueba de una descarga de adrenina determinada por la pigire. Cri-
ticando esta interpretacion Stewart y Rogoff (12) sostienen que una
simple disminucién de la velocidad de la circulacién podria deter
minar un aumento de la concentracién de adrenina en la sangre de
la vena cava sin que de hecho la produccién de adrenina aumentase
por encima de la cifra que estos autores pretenden dar como pro-
duccién normal constante. La posibilidad de que la puntura pueda
determinar un descenso de presién a consecuencia de la velocidad dz
circulacion, hace especialmente pertinente esta critica. Negrin (33},
utilizando el llamado ojo desnervado segiin la técnica de Joseph y
Meltzer (34), ha obtenido resultados que indican que después de la
pigiire llega adrenina al ojo en suficiente cantidad para determinar
la llamada reaccién paraddjica. Estos experimentos estan sujetos a
critica porque el llamado ojo desnervado no lo estd en realidad (4),
la pigiire, con mas motivo que otras intervenciones, podria produ
cir una inhibicion de la accién ténica del tercer nervio craneal, ex-
plicandose asi la reaccién observada. Elliot (35), como consecuencia
de experimentos en los cuales después de la adrenalectomia obtenia
aun una reaccion paradéjica incompleta, cree posible que ciertos me-
tabolitos puedan influir sobre el llamado ojo desnervado, aunque el
grado menor que la adrenina.

Finalmente, Houssay y Cervera (36), utilizando el método de
von Anrep (37) y trabajando en perros con una pata posterior des-
nervada, y en muchos casos con la médula seccionada por debajo de
la doceava vértebra dorsal y con los neumogastricos cortados, ob
servan que la pigiire practicada con la circulacion venosa suprarre-
nal bloqueada, determina una dilatacién pasiva de la pierna, debida
al aumento de la presidn arterial y que si se desobstruye la circula-
cién venosa suprarrenal dos o tres minutos después de la punturs
se produce una contraccién de la pierna desnervada. El método de
Anrep y en general todos los basados en el uso de 6rganos desner-
vados n situ han sido criticados por Stewart y Rogoff, los cuales
sostienen que los cambios observados en los 6rganos desnervados
pueden ser producidos sin ningtin aumento en la produccién de adre-
nina, ya sea porque en una misma cantidad de tiempo pas¢ por el
6rgano una mayor cantidad de sangre (por aumento de la presién
sanguinea general y relajacién vascular local), conduciendo niis adre-
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nina por minuto a través de los vasos del organo, ya sea porque la
sangre que llega al drea desnervada contenga mayor cantidad de adre-
nina, debido a que la sangre suprarrenal haya sido diluida en menor
cantidad de sangre por vaso-constriccion del Area esplacnica. Can-
non y Cannon y Rapport (4), (5) han demostrado experimentalmente
que estas posibilidades teéricas no tienen nada que ver con los re-
sultados obtenidos, con un determinado organo desnervado, el cora-
z6n desnervado; pero, como la técnica de la pierna desnervada no ha
sido hasta ahora sometida a un control en este sentido (*), los re-
sultados quedan bajo la objeciéon de Stewart y Rogoff. Este comen-
tario es aplicable a los resultados de Houssay y Cervera porque el
aumento de la presién arterial y la constriccién del Area esplacnica
después de la puntura pueden durar mas de los dos o tres minutos,
que estos autores tardan en desobstruir la circulacién venosa su-
prarrenal.

Como puede verse han sido recogidos hechos en gran nfimero
que parecen indicar con mis o menos fuerza que la picadura pro-
duce una descarga de adrenalina. Algunos de estos hechos, especial-
mente los recogidos por Negrin (33), trabajando con ojos desner -
vados; por Houssay y Cervera (36), con la técnica de la pierna des-
nervada y en menor grado algunos de los aportados por Kahn (16)
(18) y por Sopefia (23), tomados en cuenta separadamente o en con-
junto, dejan pocas dudas respecto a que tenga lugar una descarga
de adrenina como consecuencia de la picadura. Debe admitirse, sin
embargo, que hasta que un niimero suficiente de experimentos de
control demuestre la falsedad de las objeciones sentadas contra las
técnicas empleadas, no puede considerarse esta conclusién como in-
cuestionable y definitiva.

Hunt (38), Levy (39), Gasser y Meek (40) y Anrep (37) ob:
servaron incidentalmente como el corazén desconectado del sistema
nervioso central se contrae con un ritmo més rapido en determina-
das condiciones experimentales, en las cuales la adrenalina circulante
se encuentra probablemente aumentada; Cannon (41) propuso el co-
razén totalmente desnervado como medio de estudio del aumento de
adrenina en la sangre circulante. La eficacia y bondad de este método
han sido plenamente demostradas por Cannon y Rapport (5). Este
método es el utilizado en el presente trabajo.

(*) Al preparar la publicacién de la versiér catalana de estos trabajos, pero
después de su publicacién en lengua inglesa (45) y de su lectura en la Sociedad
de Biologia de Barcelona, Houssay ha publicado experimentos de control (46) de
la técnica de Anrep, parecidos a los de Cannon y Cannon y Rapport, de manera
que los trabajos de Houssay y Cervera quedan también fuera de la critica teé-
rica de Stewart y Rogoff.
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Nuestros experimentos han sido siempre realizados sobre gatos
anestesiados por una mezcla de cloralosa (0’03 gr. p. 1000), cloral
0’5 gr. p. 1000) y morfina (0’0005 p. 1000), por via intraperitoneal,
o principiando con éter y después una inyeccion de cloralosa por via
intravenosa, o éter y luego cloralosa intravenosa y cloral-morfina
intraperitonealmente, o éter solo.

El corazén fué desnervado segtin la técnica de Cannon (4), con
respiracién artificial antes de abrir el térax, continuada hasta ter-
minar la experiencia para evitar posibles trastornos respiratorios de
origen bulbar que pudieran disimular o disfrazar los cambios de fre-
cuencia cardiaca debidos a la picadura. La presion arterial fué re-
gistrada en la femoral o en la carétida; el tiempo fué registrado en
periodos de cinco segundos. La picadura se hizo siguiendo la téc-
nica de Eckhard (1) para conejos, adaptada a los gatos. La perfora-
cién de la dura madre, operacion preliminar indispensable, da siem
pre lugar a un descenso mas o menos acusado de la presion arterial;
siempre, exceptuando un animal que habia sido utilizado anterior-
mente para otras experiencias, la presion arterial antes de la opera-
cidn era superior a 100 mm. de Hg. En un caso, después de la ope-
racién preliminar y antes de la picadura, habia bajado a 44 mg. Hg.
En algunos experimentos, a pesar de la baja, la presion se mantuvo
por encima de 100 mm. de Hg. Alguna vez, la manipulacion instru-
mental cerca de la médula oblongada, di6 lugar a un nuevo descenso
de la presion. Por estos motivos fueron siempre leidas las presiones
10 segundos antes de la picadura, para comparar con las siguientes
lecturas. Fn algunos casos de gran aceleracién en el ritmo, han sido
observadas irregularidades probablemente por bloqueo cardiaco, du-
rante un periodo de cinco a diez segundos. La frecuencia cardiaca
fué siempre medida por niimero de latidos en cinco segundos.

1. La picadura awmenta la frecuencia del corazén desnervado.
— En una serie de cuatro animales fué practicada la picadura des-
pués de la preparacion ordinaria. Los resultados obtenidos han sido
resumidos en el cuadro I; el registro grafico del experimento ni-
mero 2 ha sido reproducido en la fig. 1. En tres de los cuatro ex-
perimentos el primer ensayo de picadura fué seguido de un notable
aumento de la presién arterial y de la frecuencia del ritmo cardiaco.
En el cuarto animal, la primera picadura no tuvo influencia alguna
sobre el ritmo ni sobre la presion. Una segunda tentativa fué se-
guida de un aumento insignificante de la frecuencia, con muy pocos
cambios en la presion; una tercera picadura di6 un resultado muy pa-
recido a los de los otros tres experimentos.

154




CUADRO 1

Variaciones de la frecuencia cardiaca y de la presion artevial

producidas por la picadura
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El éxito de la tltima puntura nos indica que las anteriores no
fueron hechas en el lugar de eleccién. Por otra parte, los resulta
dos obtenidos en el tercer experimento demuestran que en algunos
casos es posible producir aumento de la presién arterial y de la fre-
cuencia cardiaca por punturas y lesiones en distintos puntos situados
entre el borde anterior del suelo del cuarto ventriculo y la region
de la médula oblongada que se extiende por debajo. De estos expe-
rimentos se desprende que la picadura en puntos diferentes en el
suelo del cuarto ventriculo produce un aumento considerable en la
frecuencia del corazén desnervado.




II. La picadura aumenta la frecuencia del corazon desnervado
después de la seccion de los nervios hepdticos. — Después de haber
demostrado Cannon que el efecto producido por la excitacion directa
o refleja de los esplacnicos sobre el corazéon desnervado es solamen-
te debido, en algunos casos, a descargas de adrenina procedentes de
las suprarrenales, Gley y Quinquaud (42) citan un caso y Stewart y
Rogoff (43) varios, en los cuales esta excitacién va seguida de
aumento en la frecuencia cardiaca, a pesar de que la posibilidad de
una descarga de adrenina en la circulacién general ha sido mas o
menos excluida. Cannon y Rapport (5) confirmaron esta observa-
cién y probaron que este efecto no se produce si se cortan los ner-
vios que rodean la arteria hepatica. Cannon y Uridil (44) demostra-
ron mas tarde que la excitacion de los nervios del higado puede pro-
vocar una descarga hepatica capaz de provocar aceleracion cardiaca.
Por eso se debe, en observaciones como ésta, excluir el posible fac-
tor hepatico; de acuerdo con esto, realizamos otra serie de experi-
mentos, en los que, ademas de las operaciones preliminares descritas,
fueron seccionados todos los filetes nerviosos que acompafian la ar-
teria hepatico-duodenal.

Los resultados de esta serie se encuentran resumidos en el cua-
dro nim. II.

CUADRO 1II

Cambios de frecuencia cardiaca y presion arterial producidos por la
picadura después de la seccion de los nervios hepdticos
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i 2 124 i 68 + 3 + 62 | -+ 3% + 62
l 11 208 | 123 ’ + 14 ~ — 33 ‘ 4+ 14 | — 29
18 191 | 7 + 86 | + 88 + 84 | + 88

Estos resultados ofrecen algunas particularidades notables. En
primer lugar la aceleracion cardiaca, aunque considerable, es, pot
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regla general, menor que la observada en los experimentos de la pri-
mera serie.

Hay diferencias aun mas notables en los efectos observados
sobre la presién arterial; en algunos casos la elevacion es muy débil,
en otros falta, y en algunos se observa un descenso, el mismo ob-
servado en el experimento 4 de la primera serie; pero en todos los
casos afortunados de esta serie, la puntura fué inmediatamente acom
pafiada de una elevacion rapida de la presién, seguida de un periodo
estacionario méas o menos pronunciado y de una nueva elevacion,
como puede verse en la fig. I. En esta segunda serie, pero, hasta
cuando se ha producido un aumento de presién considerable, conio
en los experimentos 9 y 13, ha sido éste mas gradual. Si todo esto
es debido a la eliminacién de un posible factor hepatico, o a una
disminucién de la actividad de los esplacnicos producida por la aber-
ura de la pared abdominal o por la manipulacién de su contenido,
o, finalmente, si es solamente debido a la casualidad y depende dei
punto afectado por la puntura, es cosa que no ha sido determinada.
Para resolver esta cuestion seria necesario un niimero de experimen-
tos mucho mayor que que los que hemos realizado.

Una tercera y muy importante peculiaridad es que en algunos
casos, sin aumento de presion, y hasta con descenso, hay un notui-
ble aumento de la frecuencia cardiaca, lo que demuestra que en al-
gunas circunstancias puede producirse uno de los efectos normal-
mente determinados por la excitacién de los esplacnicos, dejando de
producirse el otro; de hecho puede hasta producirse un fendmeno
antagénico. La figura 2 ilustra este tipo de reaccion.

Queda pues demostrado que la picadura produce un aumento de
frecuencia en el corazén desnervado, hasta después de eliminar por
una operaciéon previa el posible factor acelerador hepatico provocade
por una estimulacién directa o indirecta de los esplacnicos.

I1I. La picadura no da lugar a la aceleracién cardiaca cuando
después de la exclusién del factor hepdtico se extirpa una suprarrenal
vy se bloquea completamente la otra.—Como se ha dicho los experimen-
tos de Cannon y Rapport (5) y de Canon y Uridil (44) prueban que
la aceleracién del corazén desnervado, por estimulacién directa o
refleja de los esplacnicos, es tinicamente debida a una descarga de
adrenalina y a la accién de un factor hepatico, que se podria excluir,
por la intervencion de los nervios hepaticos.

S; estos hechos son también exactos para el caso de la estimula-
cién de los esplacnicos producida por la picadura, los experimentos
que preceden prueban que ésta da lugar a una descarga de alguna cosa
desde las suprarrenales que llega a la circulacién arterial y aumenta la
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frecuencia del corazén desnervado. Se puede objetar, sin embargo,
que la picadura acaso haga entrar en juego algun factor desconocido
que no actie por estimulaciéon directa o refleja de los esplacnicos.

Para invalidar esta objecién hemos efectuado un experimento en
el cual después de suprimir los nervios hepaticos, extirpamos la su-
prarrenal izquierda y aislamos completamente, por ligadura, la supra-
renal derecha. En estas condiciones la picadura fué seguida de un
aumento de 10 milimetros de Hg, en la presion arterial. Para evitar
la posibilidad de que este resultado negativo fuese debido a no acer-
tar el punto de excitacion (véase experimento 4, punturas I y 2, cua-
dro 1) estimulamos el suelo del cuarto ventriculo con una corriente
tetanizante moderada, tal que, aunque los electrodos no estuviesen
aplicados directamente en el punto de eleccion, la corriente dificil-
mente podia dejar de propagarse hasta el mismo. El resultado fué
un aumento de la presién arterial de 24 milimetros de Hg acompa-
fiado de una disminucién en la frecuencia cardiaca de cuatro con-
tracciones por minuto.

Se habia visto que resulta eficaz esta clase de estimulacién, aun-
que sea hecha después de una o dos punturas en algunos de los ani-
males de las series precedentes, incluso el experimento 2 en el cual
la actividad esplicnica parecia estar considerablemente disminuida.
FEn estos animales la posibilidad de una descarga desde las suprarre-
nales no habia sido evitada.

El cuadro 3 contiene los principales resultados de estos expe-
rimentos.

CUADRO 3

Cambios en la frecuencia cardiaca y en la presion arterial producidos
por la estimulacién farddica del suelo del cuarto ventriculo

—0 Variaciones méximas
S 10 segundos anfes durante el minuto
o8 de la puntura siguiente a la esti-
£ E mulacién
E; T S \ = OBSERVACIONES
o
2 % |Frecuencia| Presién Frecuencia ‘ Presién
cardiaca arterial | cardiaca | arterial
|
9 120 | 45 , + 45 ‘L + 65 Suprarrenales infactas
11 ‘ 204 L 95 ‘ + 19 "ﬁ« 15 — 24| Ibid.
“ 68 ! — 4 | + 23 Suprarrenal izquierda extirpada, su-
; | |

10 | 139
1 prarrenal derecha blogueada.

Asi, pues, excluidos los factores suprarrenal y hepatico, no fue
posible el aumento de frecuencia en el corazén desnervado, ya sea
con punturas, ya con faradizacién del suelo del cuarto ventriculo.
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IV. Si después de la exclusion del factor hepdtico el flujo ve-
noso de las suprarrenales es suprimido temporalmente, la picadura
no va sequida de un awmento de frecuencia; pero si algin tiempo
después de la picadura dejamos la luz de la vena suprarrenal expedi-
ta, sin ningtin otro cambio en las condiciones circulatorias, aumenta
entonces la frecuencia. — FEl experimento descrito en la seccion pre-
cedente no se repiti6, porque podia hacerse la objecion de que los
resultados negativos fuesen debidos a algtin factor desconocido pues-
to en juego por la operacién en la region suprarrenal.

Para poner en claro este punto, hemos efectuado una serie de
experimentos en los cuales, después de excluir el factor hepatico por
seccién de los nervios hepaticos, los vasos del abdomen son ligades
segiin la técnica descrita por Cannon y Carrasco Formiguera (6),
de manera que las suprarrenales viertan sus productos en la circula-
cién general exclusivamente por medio de las venas lumbo-adrenales
y la vena cava inferior; si entonces ésta se pinza temporalmente por
encima de las lumbo-adrenales se bloquea el paso de la sangre de las
suprarrenales a la circulacién general sin que produzca simultanea-
mente ninguna otra alteracion circulatoria, y despinzando la cava
abdominal se restablece solamente el paso de la sangre suprarrenal.

Preparado asi el animal y pinzada la cava, se practicé la pica
dura y un minuto después se despinzo la cava.

Los principales resultados de los dos experimentos de este tipo
estan indicados en resumen en el cuadro 4 ().

CUADRO 4

Variaciones de la frecuencia cardiaca y de la presion arterial produ-
cidos por la picadura, con las suprarrenales aisladas de la circulacion
general v restableciendo después la comunicacion.

P { S | . + S e e
= 9 Variaciones méxi- | Cambios maximos :
° = 10 segundos antes | mas después de la | dentro los dos mi- Camblos 2 minutos
= s 65 o tdespues de suprimir
o g del block puncién durante nufos despucs de | el bloqueo
s el blogueo suprimir el blogueo | )
E 2 = S s Tai
E 5] Frec. | Presién Frec. Presién | Frec. Presion Frec. Presion
cardiaca | arterial | cardfaca | arterial | cardfaca | arterial icardiaca arterial
12 138 65 — 6 + 0 + 36 ' + 20 ‘ + 30 ‘ + 8
15 156 Bl o =6 +3 | +75 +9t | +11 + %4

(*) El experimento 12 fué hecho con la intencién de que fuese de este .tipg.
pero la autopsia demostré6 que existia una amplia comunicacién, aunque indi-
recta, entre una glandula suprarremal y la circulacién genera_l, por lo cua_l este
experimento, practicamente, puede considerarse como perteneciente a la serie ex-
tractada en el cuadro 2.0
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En la figura 3 se reproducen algunos trozos del registro grafico
del experimento 14 (trazado inferior).

Cuando la cava esta pinzada, como no hay sagre suprarrenal en
circulacion, la frecuencia cardiaca, a pesar de la picadura, sigue baja,
probablemente debidos a la ausencia de adrenina, que no penetra en
la circulaciéon general en estas condiciones experimentales. Cuando
probablemente debido a la ausencia de adrenina, que no penetra en
prarrenal colectada se vacia completamente en la circulacién gene-
ral; de ahi el notable aumento de frecuencia cardiaca que se produce.

Cannon y Carrasco Formiguera (6) bloquean con la técnica des-
crita la cava durante 45 segundos, provocando una disminucién de
la frecuencia cardiaca, y cuando vuelve a circular la sangre de la
cava, sin ninguna estimulacién, la frecuencia cardiaca recobra su
nivel anterior. El restablecimiento de la frecuencia va en ocasiones
precedido por un ligero aumento, por encima de la frecuencia ori-
ginal; en cinco experimentos este aumento llega a un promedio de
seis contracciones por minuto, con un maximo de I2 contracciones:
pero su duracién es solamente de algunos segundos. Esta ligera ace-
leracién puede atribuirse a la concentracién de adrenina en la sangre
estancada y también a una ligera estimulacion local de las suprarte-
nales al pinzar y despinzar la cava.

En el experimento 14 se hizo un control de este tipo antes de la
puntura: durante el periodo de aislamiento de la suprarrenal (I mi-
nuto) la frecuencia baja de 170 a 153 por minuto; cuando se des-
pinza la cava sube a 190 en 50 segundos; después de abrir la cava
vuelve a 170 por minuto. En este caso es posible que los movimien-
tos de la pinza hubiesen producido una ligera estimulacion de las
suprarrenales; de todos modos es enorme la diferencia en intensidad
y en duracion entre los resultados de este experimento control y los

obtenidos por Cannon y Carrasco Formiguera en experimentos ana-
logos.
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CUADRO j

Variaciones en la frecuencia cardiaca Y en la presién arterial durante
Y después del bloqueo de la sangre suprarrenal, sin hacer la picads-
ra ni producir ningin estimulo voluntario (en el experimento 14 el
periodo de obstruccion de la cava dura 1 minuto, Yy en los experi-
mentos de Cannon y Carrasco Formiguera dura 45 segundos).

Variacionesinmedia-

T Variaciones 1 mi- Sore
Condiciones antes ma\){?mr?sclgl?::nte famente consecuti~ [nuto después de res- § 5
del blogueo el bloqueo vasalrestablecimien-| tablecer la circu- = E
q to de la circulacién lacién o E
= —= g &
Frec. Presi6n Frec. Presién Frec. Presion Frec. Presion g o
cardiaca | arterial | cardfaca | arterial | cardiaca arferial | cardfaca | arterial o e
168 67 -9 + 3 + 24 + 33 + 2 + 7 14

Enero 24,

192 —12 + 12 0 C.yC. B
| Enero 24.

216 —18 0 | —6 C.yC. F.
| Enero 24.

216 —18 &6 | 0 Ciy O F:

| Febrero 7

180 —10 + 12 | —2 C.y C.F.

| Febrero 8

168 —12 0 | 0 C.yC.F.

Los graficos de este control estan reproduidos en la fig. 3 (gra-
fico superior). La comparacién del cuadro 5 con el 4 muestra que la
intensa y prolongada aceleracién consignada en el cuadro 4 forzo-
samente es debida a algo que es descargado por las capsulas supra-
rrenales en proporciéon muy aumentada a consecuencia de la pica-
dura, pues la aceleracién cardiaca obtenida en estos experimentos no
se produce en cuanto se impide la llegada de la sangre adrenal y
de nada mas a las arterias coronarias. Resulta evidente que este fac-
tor suprarrenal es consecuencia de la picadura y que no es debide
a los ligeros movimientos de la pinza en la cavidad abdominal, si
se tiene en cuenta que la picadura fué la finica diferencia que hubo
entre los experimentos correspondientes al cuadro 4 y los correspon-
dientes al 5, ya que los movimientos de la pinza dentro de la cavidad
abdominal y todos los demés detalles experimentales fueron idén-
ticos en ambas series de experimentos.

Como ya se ha dicho, Stewart y Rogoff (12) (43) pretenden que
los fenémenos que se producen en los organos desnervados como
los antes descritos, en los que cabe algtin papel a la actividad esplc-
nica, pueden ser explicados sin aceptar ningin aumento en la secre-
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cién adrenal. Explican estos hechos, ya sea por un mejoramiento
de la circulacién en los organos desnervados, o por una especie de

“redistribuciéon de la sangre” que da lugar a un aumento de la irri-

gacion y por consiguiente de la adrenina en el 6rgano desnervadc

por unidad de tiempo, o bien a una mayor concentracion de adrenina

en la sangre que irriga el 6rgano. Lo que ellos llaman la “secrecion
normal constante de epinefrina”, seria esencial para la eficacia de la
“redistribucién” en este sentido, y la ausencia de este factor expli-
caria por qué la extirpacion o aislamiento de las suprarrenales impi-
den que se produzca el efecto habitual. Cannon (4) y Cannon y
Rapport (5) han probado, sin dejar lugar a dudas, que estas posi-
bilidades teoricas no desempefian ningtin papel en el caso del cora-
z6n desnervado.

Algunos de mis resultados, tales como los de los experimentos 5
(puntura 1), 7 y 11, en los cuales aumenté la frecuencia cardiaca sin
que se alterase, o bien disminuyendo la presién sanguinea, son in-
compatibles con la explicacion de Stewart y Rogoff.

Eliminadas estas objeciones, los resultados de los experimentos
fltimamente descritos, afiadidos a los hechos demostrados por los an-
teriores, tan solo pueden ser explicados admitiendo que el aumento
de la frecuencia cardiaca determinado por la picadura después d:
seccionar los nervios hepaticos, es debido a algo descargado por las
suprarrenales como resultado de la puntura. Si admitimos que este
“algo procedente de las suprarrenales”, que tiene el poder de ace-
lerar el ritmo cardiaco, igual que la adrenalina puede ser llamado
adrenina, no queda ninguna duda de que la puntura del suelo del
cuarto ventriculo produce una descarga de adrenina por parte de las
chpsulas suprarrenales (¥).

(*) Hay que dejar bien sentado que el hecho de que la picadura determine
una descarga de adrenina no significa necesariamente que la adrenina tenga algun
papel en la hiperglucemia y glucosuria por picadura y mucho menos que sea el
Gnico factor; de la misma manera que el hecho de que pueda producirse hiper-
glucemia por picadura sin intervencion de la adrenina, como parece que ha sido
demostrado por Stewart y Rogoff (42), no quiere decir necesariamente que nor-
malmente la adrenina no desempefie ningin papel en la produccion de estos fe-
némenos.
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Grifica 1.— Trazado de los latidos de un corazén desnervado en un experimento de pigire (ntm. 2, cuadro pri-
mero). La flecha indica el momento de la puntura. Lia frecuencia cardiaca inicial era 176 pulsaciones por minuto:
40 segundos después de la puntura alcanzé 240, después descendié lentamente. La presion arterial aument6 rapidamente
después de la puntura, se estacioné y aumenté de nuevo al acelerarse el corazon.

La linea recta en este trazado y en los siguientes corresponde al cero de la presion arterial, y a la vez sefiala

el tiempo en periodos de cinco segundos.

Gréfica 2.— Trazado de los latidos del corazén desnervado en un experimento de pigire en que ésta se realizd
después de cortados los nervios hepiticos (niim. 5, primera puntura, cuadro 2). La flecha indica el momento de la pun-
tura. Antes de ésta la frecuencia cardiaca era de 132 por minuto: 30 segundos después era de 159. Un minuto después
se sostenia en 150. Junto con la aceleracién cardiaca hubo descenso de la tensién arterial. |
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Gréfica 3.— Fragmentos de trazados de los latidos del corazén desnervado en una experiencia en la cual: 1.9, el
flujo venoso suprarrenal fué interrumpido y restablecido un minuto después, sin hacer ninguna puntura (trazados superio-
res), v 2.2 el flujo suprarrenal fué interrumpido, haciéndose una pigire durante la interrupcién, y un minuto después fue
restablecido (trazados inferiores). Véase nim. 14, cuadros 4 Y 5. La flecha indica el momento de la puntura. Las cruces
indican los momentos en los cuales el flujo venoso suprarrenal fué interrumpido y restablecido. En el trazado superior,
sin puntura, antes de aislar la circulacion suprarrenal la frecuencia era de 168: al final del periodo de interrupcion 159:
20 segundos después de restablecer el flujo suprarrenal llegé a un maximo de 192, y 20 segundos después era 170,

En el trazado inferior, mientras se efectuaba la pigitre, antes de interrumpir el flujo venoso suprarrenal, la fre-
cuencia cardiaca era de 156: 15 segundos después de la puntura, era 154 (no habfa aumentado) al final del periodo de
interrupcién, de 50 a 60 segundos después de la puntura, era de 150. 30 segundos después de restablecer el flujo venoso, era
de 220, v 00 segundos después era todavia de 167.



RESUMEN

I. Una revisién de la literatura demuestra que hay muchos he-
chos en favor de la tesis de que la pigire produce una descarga de
adrenina de las suprarrenales en cantidad suficiente para que ejerza
alguna accién sobre otros organos, pero estos hechos no son abso-

lutamente concluyentes.

2. La puntura del suelo del cuarto ventriculo, de Cl. Bernard

aumenta la frecuencia del corazén desnervado.

3. La picadura aumenta la frecuencia cardiaca aunque haya sido
eliminado el posible factor hepatico.

4. Si después que se ha eliminado el posible factor hepético,
se bloquea el paso venoso desde las capsulas suprarrenales de ma-
nera que la Gnica variacién que se introduzea en aquel momento sea
la exclusion de la sangre adrenal de la circulacién, se impide el
aumento de la frecuencia cardiaca como respuesta a la picadura.

5. Si se deshace el bloqueo venoso, un minuto después de la
puntura, la liberacién de la sangre venosa adrenal va seguida de
un aumento de la frecuencia cardiaca mucho mas intenso y duradero
que si no se ha practicado la picadura durante el blogueo.

6. EIl aumento de la frecuencia cardiaca determina por la pun-
tura cuando ha sido eliminado el p sible factor hepatico, es debido
exclusivamente a alguna substancia descargada por las suprarrenales
como a resultado de la excitacién bulbar.

CONCLUSION

La puntura del suelo del cuarto ventriculo (pigire de A. Bernard)
produce una descarga de una substancia que, desde las suprarrenales,
llega a la sangre arterial en cantidad suficiente para ejercer sobre
otros 6rganos una accién idéntica a la de la adrenalina.

(Trabajo preparado en el Laboratorio de Fisiologia de la “Har-
vard Medical School”, en Boston).
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