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VALOR TERAPEUTICO DE
LAS INYECCIONES ENDOVENOSAS
DE SOLUCIONES HIPERTONICAS
EN NEUROPSIQUIATRIA ®

por el Doctor

E. MIRA LOPEZ

de Barcelona

La aplicacién terapéutica de las soluiones hiper-
ténicas era demasiado reciente para que se hubiesen
agotado todas sus posibilidades. Asi lo supusimos,
cuando menos, nosotros, al decidirnos—hace apro-
ximadamente un afio—a estudiar los beneficios que
con s empleo sistemitico podian obtenerse en todos
los trasturnos funcionales lel sistema neuropsiquico,
siempre y cuando cupiese sospeciar en ellos un fon-
do toxico 1ex0 o enddgeno) o psicocoloidoclasico (Pas-
CALJ.

Los resultados obteinaes en un total de 8g enfer-
mos son lo suficientemente halagiiefios para que nos
creamos autorizados a afirmar que nos hallamos ante
nn nuevo recurso terapéutico que debe ser definiti-
/amente incorporado, con todos los honores que me-
rece, en el campo neuropsiquitrico. Y por ello nos
parece que la exposicion de la téenica v de las indi-
caciones de la hipertonizacién endovenosa de los neu-
ropatas y psicopatas funcionales puede constituir
una aportacion original y experimental digna de ser
tomada en consideracién,

De acuerdo con esta idea vamos a exponer breve-
mente : 1.° Cuales han sido los fundamentos aprio-
risticos de nuestra investigacién : 2. Como la he-
mos llevado a cabo hasta la fecha : 3." Oué hemos
obseryado.

a)  Fundamentos aprioristicos del empleo siste-
mdtico de la hiperionizacién endvenosa en las neu
10s1s v psicosts funcionales.

. La accién fisiolégica de las soluciones hiperténicas
myectadas en e] Jiquido sanguineo es netamente hi-
pertensiva, eliminadora y antitéxica, puesto que
rllquc_‘lius provocan la movilizacién de las reservas
quidas de los plasmas intersticiales para restable-
cer el equilibrio osmotico, bruscamente turbado por
°u_presencia. Por esto FLEIG sefialé ya en 1907 la
utilidad de sy empleo en las infecciones graves (ti-
toidea, pneumonia, etc), en las que ocasionan una
‘erdadera ceshidratacién organica que se traduce en
1ia abundantisima diuresis y diaforesis (1). Poste-
Mormente varios autores, entre ellos WEgED, Mc
MBEEN (1619, creadores del método), FoLry, LERI-
CHE, WERTHEIMER, CUSHING, SacHs, BELCHER,
“BAUGH-StrVENSON, HucHsow, Fav, Prer, HOWE,
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cte., han demostrado plenamente que la inyeccién
endovenosa de las soluciones hiperténicas produce
un descenso de la tensién intracraneal del liquide
céfalo-raquideo enteramente comparabie al que se
consigue con una puncién lumbar. Por ello han pre-
conizado el empleo de dichas inyecciones para com-
batir todos los sindromes de hipertension craneal
resultantes de traumas, de tumores o de procesos in-
flamatorios y exudativos de las meninges. (2-7).

Teniendo en cuenta estos hechos se nos ocurrié
pensar que el empleo sistemético del lavade céfalo-
raquideo, conseguido mediante la practica seriada
de la hipertonizacién endovenosa tenia que favorecer
notablemente la eliminacién de las toxinas resultan-
tes del disfuncionalismo cerebro-espinal, a la vez que
prevendria la fijacién en el cerebro de las noxas cir-
culatorias, emanadas de cualquier otro punto del or-
ganismo (¢l higado o el intestino, por ejemplo). Asi,
todas las perturbaciones neuropsiquicas resultantes
de—-o traducibles en—una intoxicacién exo o endd-
gena del eje encéfalomedular deberian beneficiarse
de un tal tratamiento ; hecho, este, que confirmaria
de otra parte la validez de la teorfia de von Moxna-
Kow, acerca del papel que la permeabilidad de los
plexos coroideos desempefia en la produccién de los
més variados sindromes neuropsiquiatricos (sin ex-
cluir la esquizofrenia y la epilepsia).

b)  Plan de la investigacién ; téenica v protocolo
experimental.

Decidimos acudir al tratamiento sistemdlico y ex-
clusivo de cuantos enfermos afectos de neurastenia,
histeria, psicastenia, aporioneurosis, melancolia, ma-
nia, esquizofrenia, parafrenia (delirio alucinatoris
crénico), amencia, epilepsia, corea y toxicomania
(alecohdlica, cocainica, morfinica, ete] cayesen en
nuestras manos y fuesen susceptibles de ser inyec-
tados por la via endovenosa. Hoy poseemos un tota
de 89 casos (62 mujeres y 27 hombres) tratados con
un total de 353 inyecciones, que se distribuyen asi :

B e Nitmero Nimero de
Diagndstico clinico s, inyecciones
( Postinfecciosa. . . . 2 7
N rastania ‘ Por dismetabolismo ad-
et ) Lquirido. . oL 6 23
\ Constitucional, 3 14
de fijacion 5 11
Histeria . . { de conversidn . g 38
ansiosa 3 21
. . Pura 1 ! 2 5
Psicastenia, ! . .° : I :
SICABRCIIA Compulsiva. . . . . 11 46
; : Por insatisfaccion sexual 8 35
Neurosis de s :
P Por desequilibrio endo-
RS R AL crino vegetat. primit. 2 7
" Esencial X I 3
Melancolia . { ™ e . .
X ' Involutiva 5 21
; sintomatica. SR I 2
Mania | 51!1 ;
! Tipica (loc. man, dep.). 2 3
F
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; o i Nimero Nimero de

Diagnostico clinico de casos i:I‘J}'cn:ciOIIC'-
Esquizofre- { Paranoide e i 2
nia. Hebfrenocatatdn .. 12 58
Amencia . . ) T ! 3
Epilepsia (t.:n’.m,.al,« £ Lo 7 2()
Corea (de SYpENHAM ) 2 0
Pl U e Morfinica 4 11
leomanitay cocainica 2 )

l.as an]u\umua empleadas, la dosis y el nimero de
inyecciones que con ellas hunm pra acticado, han va-
riado notablemente segfin los casos. A continuacion
puede verse el conjunto de su distribucion :

., s 3 . en que
Nombre y concentracion de las soluciones sido utili

das

Solucion de CiNa al 20 por mil 5 20¢C. 0
Solucién de CINa al 40 por mil 1 20CC. I
Solucion de SO, Na, al n”' 2 r5ee. 7
Solucién de Clg Mg a1 15° : 1 20¢CC. 2
Holuuun de bicarbonato bud]u_) al

40°% . e LTI 4occ. 31
Solucién de t-]umm al 20° e L a5ce. 56
Solucién de glucosa al 30 ”_ ¢ o 483 20cc. 183
Solucién de glucosaal 40"y . . 19 15e¢. 41
Solucién de glucosa al 50°/, . . 10 10CC. 18

Técenica de las invecciones : No vamos a descri-

bir, como es natural, la téenica de las inyecciones,
sino a dar los principios generales que hemos segui-
do para la aplicacién de este método. Helos aqui :

1. Solamente hemos inyectado a los enfermos
cuya tensién méxima (no tomada en el momento de
la inyeccién sino en estado de reposo y imuqmi.-
dad) era superior a 12 cms de Hg y su tensién di-
ferencial superior o igual a 4 ems de Hg (compro-
bado por el método auscultatorio, con el esfigmoten-
sibfono de BouLitir).

2. Hemos hecho penetrar siempre la inyeccién
muy lentamente, aspirando un poco de sangre en la
jeringa, a cada nuevo cc. inyectado (no s6lo para
comprobar que nos hallabamos en el interior de la
vena sino para permitir una mejor difusién de la
solucion hiperténica en la sangre). En ningfin caso
ha durado menos de tres minutos la penetracién del
liguido inyectado.

3.° Hemos dado todas las inyecciones en horas
distanciadas de las comidas, es decir, estando el en-
fermo con el estémago practicamente vacio. Hemos
hecho guardar cama al ]mucnlc un minimum de

lmras después de la inyecciton. (Los intérvalos de
H:puao han variado entre 2 y 7 dias).

4. Hemos hecho registrar del modo mas minu-
cioso posible los fenémenos reaccionales o las modi-
ficaciones sintomatolégicas observadas {nbsm\daiz'n
cuidadosa de la temperatura, puim tensién, respi-
raciones, cantidad y calidad de orina, etc.).

5.° Nos hemos abstenido lo méas posible de in-
tervenir con recursos medicamentosos (sintomaticos
o especificos-causales) durante el curso del trata-
miento por las soluciones hiperténicas. Unicamente
en 4 casos de shock intenso hemos dado (entre las
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> v las 12 horas después de la inyeccién) cloruro de
calcio (al 1o %, MERCK) y adrenalina (al 1 por mil,
de Parkg Davis) por las vias endovenosas y pa-
renteral respectivamente,

Protocolo experimental. Bien se adivina que dada
la extension i)li:\i amente marcada a este trabajo ng
podemos exponer aqui las Sg historias clinicas de
los enfermos tratados. Nos limitaremos, pues, a sin.
tetizar los hechos inmediatamente observados tras
de las inyecciones y los efectos terapéuticos propor-
cionados por su empleo.

a) ;‘"-'nénu’mw reacctonales  inmediatos.—Sola-
mente 58 de las 353 inyecciones que hemos practi-
cado no han sido seguidas de fenémenos reacciona-
les.

[Las alteraciones que hemos observado después de
las 295 restantes han sido siempre debidas a un
shock hemocldsico mis o menos evidente. He aqui
los sintomas I)Ill‘ltlpd}u‘x que han sido registrados :

| lteraciones térmicas.—J.a mas frecuente ha sido

1 hipertermia, variable entre 0,4 y 5.”, que se ha
lm:»cnmdo en el 60 % de los casos. (Generalmente
la invasién febril ha sido brusca y ha comenzado
por calofrios, al cabo de una o dos horas después
de la inveccion, alcanzando rapidamente su acmé y
descendiendo luego 10111;111!1.‘111.&‘ hasta desaparecer
por completo entre las 6 y las 48 horas siguientes.
Esta reaccion hipertérmica pdl‘cu‘ ser independiente
de la edad v sexo de los pacientes y, también, de la
clase v dosis de la solucién inyectada, En cambio,
ofrece una cierta relacién con el sindrome clinico
pre-existente, y asf, podemos decir que ha sido casi
constante en los casos de histeria (se ha presentado
64 veces en un total de 70 inyecciones) mientras que
s6lo por excepcién ha sido observada en los epilép-
ticos (3 veces en un total de 29 inyecciones) ; claro
es, no obstante, que el escaso ntmero de enfermos
tratados no nos autoriza para dar a estos hechos un
cardcter definitivo de generalidad (pues podria tra-
tarse de una fortuita coincidencia).

Una pn'tiu'niu‘id 1d de esta hipertermia consiste
en que obedece mis ripidamente a los efectos de la
medicacién anti-chocante (pase el vocablo) que a la
accién de los antipiréticos ordinarios ; asi, en un
enfermo que se encontraba a 40’6" a las 3 hnl‘«l‘w de
la inyeccién hiperténica de glucosa, basté un inyec-
table de cloruro célcico MERCK para hacer descender
la temperatura a 37’7 al cabo de media hora y a
36’6 al cabo de una hora; en cambio, en otro pa-
ciente v en una enferma en los que—por no haber
sido factible nuestra intervencion—fueron aplicados
los antitérmicos corrientes (aspirina, piramidon, en-
volturas htimedas, etc.) la temperatura persistié por
encima de 40° durante varias horas, cediendo des-
pués con mucha mayor lentitud.

En dos enfermos hemos tenido ocasion de com-
probar un fenémeno mas raro: una hipotermia pa-
sajera, pero intensa. KEn el primer caso el descen-
so térmico se inicié en seguida, llegando la tempe-
ratura a 35'9° al cabo de 45 minutos de la inyeccion
(15 ce. de sol. bicarbonatada al 40 por mil) al misma
tiempo que se instalaba una bradipnea (g respiracio-
nes por minuto) y una bradicardia relativa (70 pul-

D L e L

™

el e

FA — P




028

l']l:,‘
il
pa-

1da
no
de
111-
ras
OT-

r}ii.-
cti-
-

de
un
qui
NG
1do
ha
nte
ado
ués
é 'y
‘cer
Les.
nte
: ]a
hio,
IiCtJ
rasi
ado
que
lép-
laro
nos
un
tra-

1ste
e la
1 la
un
 de
yec-
1der
ya
pa-
1her
vdos
enl-
por
des-

o=

pli‘
cens
i‘l]}(“
c101
SIMa
c10-
]‘}Lll-

NIOMERO 32

i T . . 4
<aciones, siendo lo normal en el paciente 8o). Este
{._\nl'ermu, catatonico m\-‘{-tcm_du, tcn_m 1}{)t;1jr)1es va-
riaciones en su grado de acidez urinaria _{111(1@1){:}1—
dientemente de su alimentacién) y tomé la inyeccién
hallandose en un ligero grado de acidosis y acetone-
mia por autofagia ; :'lll: todos modos no cabe atribuir
el descenso térmico observado a un reflejo circulato
rio (lipotimia). Ifil_ cuanto al segundo caso, mAas evi-
dente, la hipotermia se present6 en la paciente (psi-
casténica pura) al cabo de 2 horas de la inyeccién.
«Se quedd fria como el mérmol»—nos dijeron sus
familiares—la pusimos el termémetro y no llegaba
apenas a los 35°, a pesar de lo cual afirmaba que se
encontraba mejor que antes (pues habia desapacre-
cido una violenta cafalalgia consecutiva a la inyec-
cibn de 20 cc. de solucién glocusada al 30 por
clento).

De un modo general puede decirse que los enfer-
mos que han presentado alteraciones térmicas mas
evidentes han sido también los que mis beneficios
han obtenido con este recurso terapéutico. (Mas
adelante veremos como debe interpretarse esta coin-
cidencia).

Alteraciones circulatorias.—En el o6 9% de los
casos en que nos ha sido posible seguir el curso de
la tension arterial después de la inyeccién hemos
comprobado un aumento inicial absoluto de la mis-
ma, que ha llegado en ocasiones a un valor de 5 cms.
de Hg. Las inyecciones de cloruro sédico en so-
lucién hiperténica son las que parecen tener un
efecto hipertensivo més inmediato y evidente ; las
myecciones de sulfato sédico, en cambio, son las
que en menor grado lo poseen.

Dejando aparte este efecto, pasajero, puede de-
cirse que no hemos observado en nuestros pacientes
otras perturbaciones circulatorias més que las resul-
tantes directamente de la hipertermia, de los vé-
mitos, o de otros fendmenos reaccionales provocados
por la imyecciéon. En ningtn caso hemos tenido
que intervenir por lipotimias o por signos de ma-
lestar cardiaco auténomo, y este es un hecho de
suma importancia, pues fundamenta la inocuidad de!
método (a condicibn—claro es—de seguir la téenica
que antes hemos expuesto).

Alteraciones vespiratorias.—No hemos observado
cambios dignos de mencién en este aspecto ; en todo
¢aso la respiracién ha seguido pari pasu la marcha
de las restantes funciones vitales del organismo.

Alteruciones ex y secretorias. a/. Orina.—la re-
gla ha sido el aumento de la diuresis gue ha al-
canzado en 5 casos cifras superiores a los 4 litros
en las 24 horas siguientes a la inyeccién, Conse-
Cutivamente a 2 inyecciones de cloruro sédico al 20
Por mil observamos una retencién urinaria inicial,
i‘(‘gm_r!.l de diuresis secundaria al cabo de 30 horas.
“0n Tenémenos de congestion renal (dolores lumba-
'6S mtenso, edema subpalpebral, etc). Estos mis-
M105 signos se presentaron tras de la finica inyec-
'\';“H que hemos dado de cloruro sédico al 40 por mil,
Srijg\-'amlos? entonces también una albuminuria dis-
il {:% _‘Pf_ﬂ mil) que disminuyb lentamente para

Laparecer al cabo de unas tres semanas.

“ grado de acidez urinaria desciende notable-
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mente con las inyecciones hiperténicas, especial-
mente con las de bicarbonato sédico. Con las solu-
ciones glucosadas hemos comprobado solamente la
glucosuria en 31 casos de los 72 que fueron inyec-
tados ; dicho sintoma ha sido fugaz vy siempre ha
cedido antes de las 48 horas.

b) Sudor.—En lineas generales la diaforesis post-
tinyeccional ha sido ohservada coexistiendo con la
hipertermia y en directa relacién de intensidad con
ésta. No obstante, en 4 casos ha sido observada
una sudoracién profusa, no acompafiada de hiper-
termia, tras la inyeccién de la solucién glucosada
al 50 9%. ILa diaforesis llega a veces a ser tan no-
table gue precisa cambiar varias veces de ropa al
enfermo y a su cama.

). Heces.—306 de las 353 inyecciones realizadas
han sidc seguidas de una diarrea, bien tolerada.
l.as deposiciones, casi siempre pastosas o semili-
quidas han sido eliminadas sin molestia, excepto
en 6 casos en los que la diarrea adquirié un mar-
cado caricter de putrefaccién y fué acompafiada de
dolores célicos. Dato curioso : uno de los epilép-
ticos inyectados, afecto de estrenimiento pertinaz,
ha visto corregirse éste después de dicha diarrea :

'

en la actualidad lleva 7 meses v medio sin erisis
comiciales y deponiendo con perfecta normalidad.
d). Vémitos—Unicamente 5 veces en 3 casos (de

hebefrenocatatonia, aporioneurosis e histeria de con-
version) se han presentado vémitos, coincidiendo con
otros fendnienios de intolerancia nerviosa (cefalal-
gia intensa, sensacién general de tirantez y males-
tar, hiperrellectividad, etc). El reposo absoluto en
decfihito supino, con la cabeza en posicién declive
bast/y para suprimir ripidamente esta molestia.

¢). Saliva.—l.a mayor parte de los pacientes
acusan después de la inyeccién sequedad de boca v
sensacion de sed, méis o menos intensa. Ni que
decir tiene que nunca hemos consentido que la sa-
tisfacicsen a su gusto: toda lo mas les hemos per-
mitido tomar alguna pastilla de menta, para favo-
recer la salivacién,

Alteraciones nerviosas.—Han resultado menos
frecuentes de lo que podia esperarse (se han pre-
sentado finicamente después de 63 inyecciones, 6 -
sea en un 18 9% escaso del total de las mismas).
l.a mis constante ha sido la cefalalgia que ha re-
vestido preferentemente el tipo de cefalea occipi-
tal, con sensaciéon de peso y tirantez en la nuca.
Alguna vez se ha presentado en forma de casco o
bajo la forma frontal; por término medio ha du-
rado 3 6 4 horas, pero en dos casos persistib6 duran-
te 4 dias, aunque conviene hacer constar que ello
fué seguramente debido a que los pacientes no qui-
sieron seguir el tratamiento que les indiqué como
mas efective, o sea : guardar reposo en cama, con
los pies mas altos que la cabeza. En uno de estos

casos la inyeccién de 20 cc. de agua destilada, he-
cha al comenzar el 5.° dia de cefalea, basté para
hacer desaparecer ésta rapidamente.

En orden de frecuencia han seguido las pareste
sias de todo género (sensaciones de hormigueo, de
endolorimiento, de picazén, de escozor en el cuer-
po v extremidades; sensacién de vacio en la eabe-
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za, ete.) y la astenia, consecutiva sobre todo a las
manifestaciones reaccionales mds inmediatas (fe-
némenos de choque). En 2 casos hemos visto pre-
sentarse convulsiones pasajeras (por hipotensién
aguda). Finalmente, en un caso hemos registrado
la aparicion de fendémenos de espasmo vascular
muscular que, por su rareza, merecen ser breve-
mente resefiados : se trataba de una enferma A. J.,
casada, de 45 aflos de edad, afecta de melancolia
involutiva. Ei buen estado orginico de la paciente
v el fracaso anterior de la medicacién clasica nos
autorizaron a emprender el tratamiento con las so-
luciones hiperténicas. Dimos la 1.* inyeccién endo-
venosa, de 15 cc. de solucién glucosada al 30 9%
que fué perfectamente bhien tolerada; a los 3 dias
repetimos la inyveccién, sin novedad ; 3 dias des-
pués damos 20 cc. de solucién glucosada al 40 % ¥
a los pocos minutos la enferma se torna intensa-
mente palida, a la vez que aqueja fuertes calambres
en las extremidades inferiores. [La exploramos y
con gran sorpresa nuestra percibimos una contrac-
tura generalizada de las mismas, que engendra en
ellas una absoluta impotencia funcional de natura-
leza espasmoédica, coincidiendo con la molestisima
sensaciér de «agarrotamiento» que aqueja la pa-
ciente. Intentamos el m;rwjt: que no hace mas que
exagerar el sintoma, y, en vista de ello, prescribimos
una envoltura htimeda muy caliente, mientras ad-
ministramos una doble inyeccién de ‘solucién adre-
nalinica (0,5 cc. por la via hipodérmica) v de clo-
ruro célcico (5 cc. por la via endovenosa). Al mi-
nuto, cual si se tratase de una reaccién de HERx-
HEIMER, se vence el espasmo vascular y muscular,
la cara se torna de palida en vultucsa, la enferma
se queja de un calor insoportable, pero mueve ya
perfectamente las piernas.

Durante dos dias se
queja de dolorimiento y de falta de fuerzas:
pués, nada,

Alteraciones psiquicas.—I.a

des-

reaccion psiquica a
los efectos inmediatos de las invecciones ha corres

pondida, claro es, a la actitud psiquica anterior del
cllh—,rmu; ast ha sido de naturaleza angustiosa en
los aporioneurdticos, depresiva en los psicasténicos
v melancdlicos,
cos; etrn.

indiferente en los esquizofréni-
De todos modos hay que senalar que el
sintoma !J](_d(lﬂliildlltc ha sido el miedo, es decir :
la sensacién de enfermedad y el temor de un peli-
gro vital en los casos—afortunadamente raros (4 en
total)—de choque intenso ; bajo su influencia se han
producido en dos casos de aporioneurosis confesio-
nes de caricter intimo que probablemente no ha-
briamos ILCUU‘EI[: con los medios usuales de explora-
cibn y que sirvieron para poder dominar la verda-
dera causa del trastorno que desedbamos combatir.

b). Efeclos tevapéuticos conseguidos

En ningln caso hemos registrado un empeora-
miento. En 26 casos puede decirse que el método
fné absclutamente inefectivo. En 35 pmdujn una
mejoria sintomatica. En 16 se mnngmn una cu-
racién parcial. En los 12 restantes puede hablarse,
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hasta ahora, de una curacién completa.. Veamogs
como se distribuyen estos resultados de acuerdq
con el diagnéstico clinico de los casos tratados :

Resultados nhtr..mdos con la
hipur.()mz::cmn endov.

DIAGNOSTICO CLINICO i -

Mumu 'Cl racion (_,lll'icmr

Nulos sin om. parc. €0 !‘L

Neurast. post-infecc. : | 2
Neurast. por dismetab. end. . .| 2 4 |
Neurast. constitucional. . . . 1 gl |
Histeria de fijacién . . . . .| 3 2
Histeria de conversion . S 4
Histeria ansiosa | [
Psicasteniapura . . . . . . 1 I i
Psicastenia compulsiva, . . . [if 8 2
Neurosis de angustia por insatis-

faccion sexual . . . s Ry

Aporioneurosis por deseq. “endo- 2
crino-veget. prim.

Melancolia esencial . . . . . 1
Melancolia involutiva . . . .| I 2 2

Mania sintomdtica . . v i I

Mania tipica (loc. man. H AR 2 .
Esquizofrenia paranoide . . .| 1
Esquiz. hebef. cataton. . . .| 7 2 2 1
AMEREIR: ¢ = & vow 5 ow s | I
Epilepsia esencial . . . . 2 | 4 I
Corea de SYpENHAM . . . . . £l 1
Merfinomania. - & o o ¢ o I 2 1
Cocainomanfa. . . . . . . £ [y I
TOTEEEE . © ot o s | 26 35 16 : 12
Entendemos por curacién parcial como facil-

mente se adivina — la desaparicién absoluta de un
grupo de sintomas morbosos, permaneciendo inal-
terados o solamente mejorados los restantes; e
cambio la curacién completa supone la vuelta al
estado de normalidad, aun cuando no podemos afir-
mar que ella sea definitiva. Bajo estas condiciones
es indudable que los efectos conseguidos en nues-
tros pacientes merecen ser tenidos en cuenta y alien-
tan para proseguir los ensayos del método, aun
cuando marcan va algunas diferencias respecto #
su efectividad en los diversos sindromes neuropsi-
quiatricos en que ha sido ensayado.

Asi, puede afirmarse que los estados morbosos
que mas han beneficiado con su empleo han sido.
por orden de mis a menos :

la neurastenia de base téxica exdgena (neurnst
post-infecciosa).

1 histeria de conversién

1 histeria de fijacion

histeria ansiosa

neurosis psicasténico-compulsiva

melancolia involutiva (no esencial)

a neurosis angustiosa de base no sexual (endoc.
veget. adq.)
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L.a hipertonizacién ha propoercionado asimismo

¢xitos brillantes, pero aislados, en :

la amencia

la esquizofrenia hebefrenocataténica
la epilepsia esencial

la corea de SYDENHAM

la morfinomania

Eun cambio se ha mostrado casi inefectiva en

nuestros casos de :

Neurastenia por dismetabolismo endégeno
Neurastenia constitucional

Melancolia esencial

Mania (sintomditica v tipica)
FEsquizofrenia paranoide

Cocainomania

¢Céme pueden sintetizarse estos resultados? A
nuestro entender, diciendo que la hipertonizacibn
endovenosa es principalmente efectiva cuando se
aplica a combatir los trastornos neuropsiquicos o
neuroendocrinos de causa primitiva exdgena (psi-
quica, t6xica o infecciosa) ; en cambio ha dado efec-
tos coutradictorios e inconstantes cuando la causa
ha sido primitivamente enddcena (constitucional o
distrofica). Las aparentes contradicciones que a
esta atirmacién ofrecen, por ejemplo, los casos de
cocainomania y de mania sintomética se explican
teniendo en cuenta ¢l exiguo nfimero de ghservacio-
nes que con ellos hemos realizado.

c).  Deducciones clinicas v terapéuticas

Aun cuando la forzada limitacion especial de es-
te trabajo nos ha impedido la exposicién detallada
de los hechos observados y nos veda también toda
elucubracién etiopatogénica un poco amplia, es 16-
gico y natural que antes de darlo por terminado
tratemos de entresacar algunas deduoeciones que,
a modo de conclusiones provisionales, sirvan para
poner de relieve su verdadero alcance.
les pueden ser estas :

En primer lugar, nuestra experiencia ha confir-
mado las ideas que Pascar y DavesNg exponen en
Su reciente monografia (8) acerca de lo que ellos
laman psicocoloidoclasia : las psiconeurosis y los
trastornos mentales funcionales de toda indole tie-
Nen siempre una base emocional susceptible de me-
Jorarse o corregirse mediante la terapéutica por el
choc. Todos los casos que hemos conseguido curar
0 IT}ef:)!‘:‘tI‘ con la hipertonizacién endovenosa han
exhibido evidentemente fenémenos de choque, (que
h‘an sido ya descritos en el lugar correspondiente)
,ES mis, puede decirse que en cada caso el fin de
'a aceién terapéutica de las soluciones hiperténicas
¢ ha marcado por la desaparicién de tales fenéme-
[0S reaccionales.

. 0 segundo término, nos parece que los efectos
Tdpéuticos conseguidos con la hipertonizacién en-
,Ovenosa son también debidos a su accién desin-
toxXicante directa, ya que aquella produce un ver-
adero arrastre de toxinas del liquido céfalo-raqui

Veamos cua-
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deo a la sangre.
aecion

FEn igualdad de condiciones 'a
desintoxicante se marca preferentemente
cuando se emplea la solucién glucosada o la de
sulfato s6dico, quizis por el aumento natural de las
combustiones que produce la primera y por la accién
hepateoestimulatriz que ejerce la segunda. La ori-
na, el sudor y las heces son, sin duda, los vehicu
los principales de la corriente eliminadora.

En las psiconeurosis es posible que intervengan,
ademdas, como factores coadvuvantes para los éxi-
tos nbservados : la sugestion v el deseo de sustraer-
se cuanto antes a una medicacién que (como la fa-
radizacién dolorosa de TingL o las duchas de agua
fria a presién, de HEINER) provoca reales molestias
1 enfermo,

Terceramente, es posible que la mejoria observa-
da sea debida en algunas ocasiones al descenso de
la tensién céfalo-raquidea que segGn las completas
v documentadas observaciones de A. BoTHELO se
encontrarfa aumentada en un gran nfimero de do-
lencias neuropsiquicas. FEspecialmente las sensacio-
nes cefalicas anormales (dolores y parestesias de
todo género} son susceptibles de desaparecer con la
hipertonizacién,

Como resumen de lo expuesto podemos, pues, afir-
mar que : «el empleo de las inyecciones endovenosas
de soluciones hiperténicas de clucosa, sulfalo sédi-
co, cloruro magnésico v bicarbonato sédico — con
arregio a la técnica que hemos descrito &5 Sus-
ceptible de curar o mejoray yn eran niimero de es-
tados worbosos newropsiquicos, singularmente de
naturaleza funcional, en virtud de una triple accién
de : choc, desintoxicacién v descompresién céfalo-
raquidea, a la que se unen en ciertos casos los efec-
tos de la sugestién y del aumento general del tono
v las defensas, psiquicas y orgdnicas.» «En su vir-
tud creemos que la hipertonizacion endovenosa debe
reclamar un puesto de vanguardia en la tevapia neu-
ropsiquidtrica efectiva.,
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RESUME

Lemploi des injections indo-veineuses des  solubions
hypertoniques de glucose, sulfale sodique, chloruve mag-
nésique ¢f de bicarbonate sodique — conformément .-T’!'_H
téchmique décrlte par PAuteur — est susceptible de guériv
v améliorer nn gran nombre d'états morbides neuropsy-
chigues, de natwre fontionnelle en particulier, & cause
d'une triple action de shock, de désintoxication et de
déscompression céphale-rachidienne oun s'unissent dans
cortains cas les effets de la suggesiion ef de Pawgmen
Lafion générale du ton et des défenses psychiques el
"J_::rru.:q'm':&. Par suite, UAulewr croit que hybertonisa-
tion indo-veinciuse doit exiger un lieuw d’avant-garde dans
la thévapeutigue newropsychiatrique effective.

SUMMARY

Fle employment of endovenous injections made up of
liypertonic glucose, sodium sulphate, magnesium chlori-
ae and sodium bicarbonate, is, according to the techni-
que deseribed by the author, likely to cure or improve
a large number of nuropsychic morbid conditions, parti-
culary those of a functional nature, on account of a
three-fold oy triple action: shock, disintoxicadion and
cephalorrhachidian decompression, to which n ¢
cases are added cffects of suggestion and general [One
increase and of the psychic and organic defences. {Jn'
author believes, thervefore, that endovenous hypertoniza-
fion ld -claim a leading position in effective neuro-
psychiatric therapy.

cercain

ZUSAMMENEASSUNG

Die Anwendung endovendser Einspritzungen von jiy-

pertonischen Glakose-Lisungen, Sodiuwm-Sulfat, Magne-
stum-Cloviiv: und  Sodium-Bicarbonat—unter Beashtung
der vom Autor bescriebenen Tech ist herufen, eine

morhiser neuropsychischer Zustinde zu
besonders arbeitender Natur, und
swar angesichtse einer dreifachen Aktion schok, anti-
toxische Wirkung und Druckentlastung des Gehirns und
der Wirbelsdule, wozu in gewissen Fdllen noch hinzu-
kommen: die Effekte der Suggestion und der allgemei-
nwen Aufbesserung des Befindens und der psychischen und
organischen Verteidigung. Aus diesem Grunde ist der
Autor der Meinung, dass die end se Hypertonisie-
rung einen ersten Rang in der effecktiven nweuwropsichia-
trischen Therapie reklamieren sollte.

vrosse Anzahl
cilen oder zw besseri,

RELACION ENTRE LAS SUSTANCIAS
REDUCTORAS DEL PLASMA SANGUIL.
NEO Y DEL MUSCULO ESTRIADO®

(Contribucién al estudio del mecanismo de accién de la insulina)
por el Daoctor
B. SANCHEZ CUENCA

Ayudante de Clases pricticas de la Facultad de Medicing de Sevilla

Las siguientes investigaciones han sido practi-
cadas con el dhjete de averignar la relacién exis-
tente entre la glucosa del plasma sanguineo y la de
los mfisculos de fibra estriada. Particularmente in-
tentamos investigar si esta relacién entre azficar
sanguineo y muscular era dependiente de la can-
tidad de Insulina circulante.

Nuesiras investigaciones han sido efectuadas en

el ratén blanco Hemos utilizado el método de
1) Trabajo premindo en el Concursa Ans MeDIcA, 1028
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HAGEDORN-JENSEN para dosificar las sustancias re.
ductoras en el plasma sanguineo fluorurado v ep
los mfisculos de la pared anterior del vientre del
mencionado animal. Los valores de reduceibén oh.
tenidos han sido referidos a glucosa,

En lineas generales procedimos del siguiente
modo :

En cada ensayo obtuvimos la mayor cantidad po-
sible de sangre por puncién de un seno venoso de
la base del craneo a través de la érbita, utilizandoe
una pipeta de la forma que indica la figura adjup-

Y

ta ; 1mmediatamente fué transvasada a un pequefio
tubo de centrifuga que contenfa una exigua por-
ci6n de fluoruro sédico y centrifugada. El plasma
fué separado y se tomaron dos pruebas en cada en-
sayo cuyo valor de reduccion {ué determinado se-
gin HAGEDORN-JENSEN. La cantidad de plasma
utilizado oscilé entre 0,03 y 0,1 ¢. ¢. Lia medieién
del mismo se hizo con pipetas capilares de 0,1 ¢. ¢.
graduadas a 0,001 c. c., previa rectificacién de su
graduacién, calibrindolas con mercurio. Por tér-
mino medio importé el margen de error (deducido
de 28 dobles determinaciones tomadas al azar) 3,5 %.
Inmediatamente después de la toma de sangre fué
matado el animal, se disecé un colgajo de la piel
del vientre lo bastante amplio para dejar al des-
cubierto los mfisculos rectos del abdomen: a am-
bos lados de la linea alba se disecaron dos colgajos
musculares lo mis simétricos e iguales posible que
répidamente fueron pesados en una balanza de tor-
sibn. El peso de los segmentos musculares oscild
entre 80 y 200 mg. Inmediatamente son llevados
cada uno a un pequefio mortero de porcelana, pues-
to a enfriar previamente en una bandeja con hielo,
y conteniendo una pequefia porcién de arena de
cuarzo lavada y calcinada y 2 c. ¢. de alcohol al
94 % y a o°. Entonces fueron triturados lo més
finamente posible, siempre cubiertos por alcohol
a 0o°. Ksta operacién fué repetida hasta cinco ve-
ces y lavado el mortero otras tantas con 2 c. ¢, de
aliciol de la misma graduacién v temperatura. Se
obtuvo asi un volumen liguido de 10 ¢. c. aproxi-
madamente, que es centrifugado en seguida. FI
culot de centrifugacién es lavado tres veces con
2 ¢. c. de alcohol y removido cada vez con un agi-
tador después de afiadirle aquél. El alcohol de ex-
traccién y el del lavado fueron puestos en una pe-
quefia cépsula de cristal semiesférica la cual fué
sometida a una corriente de aire caliente hasta eva-
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pnracif_\n total del liquido. O bien, ]n'iulcr:l_nlcnte se
redujo ¢i volumen a 1-2 c. ¢. por evaporacién en el
pafio-Maria y después fué sometido a la desecacién
mediante el aire caliente, El residuo fué tomado
con 5 ¢. ¢ de sol. de sulfato de zinc al 0,45 %
¢ dosificado segiin HAGEDORN-JENSEN. Esta tée-
pica nos exigfa demasiado tiempo y mnos imponia
ana marcha tan lenta en nuestro trabajo que nos
hizo pensar en la conveniencia de modificarla, A
este efecto, se nos ocurrié pensar si no seria lo mis-
mo la inmersién de los misculos directamente en
Ja sol. de SO,Zn al 0,45 % enfriada a o° y dejados
en dicha solucién un tiempo méis o menos largo pa-
ra que se operase la disolucién de las sustancias
reductoras y mantenidos a o a fin de evitar fe-
némenos de oxidacién. Hicimos seis ensayos com-
paratives, es decir, en cada animal un musculo rec-
to fué sometido a las diversas manipulaciones de la
técnica primitiva v el otro fué dejado durante dos
horas a 0° en contacto con la soluciéon de SO,Zn
Efectuadas las titulaciones obtuvimos los siguien-
tes valores :

Mgr, glucosa por 100 gr. misculo Tanto por roo de

Raton ! g diferencia con res-

N.? Extraccién por Sinaleokal pecto a l‘:f‘_l'-l:.cni‘:"\

el alcohol 2, primitiva

Li a9 0o 1

IS t_i.'l 70 22

19 125 129 3

20 50 55 10

21 131 138 5

22 122 127 4
Valores o
medios: 97,9 1044 0,0 Y,

Manipulados 6 mitsculos simétricos ambas veces
por el método de extraccién por el aleohol, se obtu-
vo el resultado que indica el siguiente cnadro :

Raton Mgr, glucosa por 100 gr, misculo Tante por 100 de

N.°

diferencia de los

Musculo detecho | Musculo izquierdo |valores mds pequerios

8 53 65 22,6
12 52 53 1,9
'3 57 57 o
i4 53 55 3,8
15 42 45 6.6
16 56 54 2.7
Valores 5 A
52 56 747 i

medios:

Como se ve los valores obtenidos para el mfsculo
1Zquierd, y el derecho en ambos métodos son bas-
tante semejantes. Por término medio coinciden los
Valores de ambos mifisculos con una diferencia de 7
POr 100. Deduciendo el valor medio de ambas de-
tt‘!‘ltii'ﬂ{.lciﬁne.‘;, el margen de error en la dosificacién
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del azticar muscular se reduce 3,5 %, de la misma
magnitud exactamente al hallado en la dosificacién
de la glucosa del plasma, .

Estimamos esencial la observacién del tiempo
tanscurrido entre la toma de sangre, la muerte del
animal, y la separacién de los mfsculos. Los ra-
tones fueren muertos un minuto después de la toma
de sangre; dos minutos después se separé el pri-
mero v dos minutos mas tarde el segundo trozo de
misculo.

En atencién a la brevedad hablamos de «glucosa
sanguinea y muscular». Naturalmente, con esto
no quercmos decir que las sustancias reductoras de
plasma y mitsculos caleuladas como glucosa corres-
pondan a &sta exactamente (roo %). En ambos
casos existe al Jado de la glucosa genuina la llama-
da «reduccién residualy («Restreduktion»). Por
otra parte existen en los mtsculos hexofosfateste-
res cuyc poder de reduccién es aproximadamente
20-30 % mas pequefio que lo que corresponde al
resto de hexosa contenido en ellos. Por consiguien-
te, los datos consignados en este trabajo deben ser
considerados como un ensayo de orientacién, que
dan, no obstante, una aproximacién bastante esti-
mable a la realidad,

Todos los valores son expresados en miligramos
por 100 gr. de misculo y de plasma sanguineo.

En primer lugar investigamos como se compor-
taba la glucosa de la sangre y de los mfisculos en
animales en ayunas desde 18 horas y en los ali-
mentados abundantemente con pan vy leche. Los
resultados se consignan en las tablas | y II ad-
juntas :

TABLA 1
Antmales en ayunas

Fecha Glucosa sanguinea Glucosa muscular Cociente
7-V1 88,5 53 | 1059
8-VI 65,5 54,5 0,83
8-VI 70,5 59 0,79
g-VI 84 52.5 0.62
10-VI 68,5 57 0,83
11-Y1 84 LY 0,64
Valores medios: 76 55 0,72
TABLA II
Animales en fase digestiva
Fecha Glucosa sanguinea Glucosa muscular Cociente
24-V 120 110 0,9
24-V 158,5 95 0,59
27-V 144,5 94 0,65
31-V 124,5 . 120 0,96
1-VI 141 122 0,86
3-VI 151,5 110 0,72
Valores medios: 140 108,5 0,77
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Los valores medios de animales en ayunas fue-
ron 76 mg. de azicar en plasma sanguineo y 55 mg.
Glucosa mu

en musculo. E] cociente fué o,72

mnea
Para animales no en avunas obtuvimos las ecifras
medias 140 mg. (sangre) y 108,5 (mtsculo) ; cocien-
te 0,77. EIl tanto por ciento de error en dicho co-
clente importé 0,048 para animales en ayunas y
0,061 para animales alimentados abundantemente.
[La diferencia entre ambos cocientes esti por lo tan-
to dentro del margen de error del método.

Con esto alcanzamos el siguiente importante re-

Glucosa  muscular

sultado : El cociente Cheon Soime. sensi-
blemente igual en animales en ayunas, cuya secre-
cién de insulina, segin Staur (1) y otros, es muy
pequefia y en animales nutridos con hidratos de car-
bono abundantes, cuva secrecién de insulina hay
que considerar como maxima. Ademas los valores
absolutos de glucosa sanguinea en animalés en pe-
riodo digestivo fueron aproximadamente el doble de
los correspondientes a animales en ayunas. Cons-
tantemente el cociente es inferior a la unidad En
investigaciones practicadas en este laboratorio con
anterioridad por BERNHARD (2) y BISSINGER (3) en
higado de rana y rata artificialmente irrigados con
solucion de Rixcer, fué determinado el mencionado
cociente entre el liguido de RINGER v el tejido heph-
tico ; BERNHARD hallé un cociente medio de 0,736 ;
BissINGER de 0,715, El valor medio del cociente de-
ducido de las cifras obtenidas en animales en ayu-
nas y en digestién de hidrocarbonados importa 0,743,
cifra que estd muy préxima de las obtenidas por
BERNHARD y BISSINGER. Esta coincidencia no pue-
de ser casual: en los tres casos debe depender de
la misma causa, que pudiera ser la siguiente: E]
tejido en su totalidad no funciona como disolvente
de glucosa, sino solamente el agua en él contenida
LLa proporcién de esta iltima en el tejido muscular
y en el higado no es muy diferente. P, Roxa de-
mostré ya en el afio 1910 (Biochem. Zeitschr. 29,
S. 506) por dialisis compensadora, que en el suero
de caballo aproximadamente un 6 % del volumen
total debe ser considerado como espacio no disolven-
te («nicht I6sender Raum») de cristaloides. En el
caso que nos ocupa no es posible determinar este
espacio no disolvente en muisculo y plasma. En su
lugar fué determinada el agua de uno y otro en ani-
males en ayunas y alimentados como de ordinar:o.
El término medio deducido de 3 determinaciones fué
el siguiente ;

Plasma Muscule

93,0 % H,O

03,9 % »

Animales en ayunas .

76,7 % H,0
A. no en ayunas 7

F?!“ I:}" .
Ahora bien, si los valores hallados para plasma
v mfisculo no los referimos a 100 ¢. ¢. y 100 gr. res-
pectivamente de sustancia, sino a 100 gr. de agua
muscular y agua del plasma, tendremos para el

1}r Staur, Insulin,
BERNIHARD,
[3) BISSINGER,

Aufl, 1925
B m. Zeitschr.,
| €M, Zeifschr
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. 76 % 100 .
animal en avunas = = 81,7 de glucosa dg
55 X 100 T ;

plasma v 65 — 7L,7 vy como cociente propor-
: 76,7 g _

cional 0,88 ; en tanto que para un animal no ey

, i_]U < 100 -

ayunas los ntuneros son : — = 149 de azlcar

p B39
; 108.5 > 100 ;

en el plasma y — = 141 de glucosa muscu-

Id
lar, v el cociente seri igual a 0,95. Si ahora ha-

llamos Ja media de todos los valores, resultarid que
el agua muscular disuelve g2 % de azficar con rela-
cion a la que disuelve el agua del plasma. Perg
si consideramos que la porcién de sustancia reduc-
tora de plasma y misculo que est4 integrada por
¢lucosa puede no ser igual en ambos y por otra par-
te, que el margen de error de los ensayos es bastan-
te semejante, tendremos que concluir que en los
estados estacionarios, es decir, en equilibrio de di-
fusién entre musculo y sangre, la glucosa se re-
parte por igual entre el agua muscular y la san-
guinea. Por lo tanto, esto no suministra puntos
de apoyo para admitir que en los animales en pe-
riodo digestivo, es decir, con abundante insulina cir-
culante, se fije la glucosa sobre los mtsculos, algo
asi como un fendmeno de adsorcién, que elevase el
azfiear muscular a valores superiores a los del plas-
ma. El hecho de gque el maximum del
Glucosa en 100 gr. agua muscular

cociente
Glucosa en 100 gr. agua del ||iE.H‘)]” 220,95 (PAISCE hablar
en favor de que una parte del agua muscular (el
maximum 12 %) no funcione tal vez comg disol-
vente de glucosa. Desgraciadamente la exactitud de
los valores obtenidos no es bastante para deducir
con seguridad una tal conclusion (1).

Si la reparticion de la glucosa entre plasma san-
guineo y misculo fuese dependiente de la cantidad
de insulina circulante o existente en los tejidos, la
velocidad con que esta reparticién se opera serfa di-
ferente en animales pobres y ricos en insulina ; en
otras palabras, la fijacién del azficar por los mfs-
culos serfa mis r4apida en animales con abundante
secrecién insular que en aquellos cuva secrecién de
insulina es exigua. Para resolver este problema
fueron instituidos los signientes experimentos : Ei
raton recibe en una vena de la cola una solucién de
glucosa al 10 %, en la cantidad correspondiente
para que sea inyectado 0,04 de azficar por 20 gr. de
animal. 5, 10, 15, 23, 30 minutos después fué he-
cha la determinacién del azficar en plasma y mis-
culo. De esta manera fué posible obtener valores
medios de 4 animales para cada tiempo. En total
se dispusieron tres series de experimentos : dos de
animales en ayunas y en fase digestiva de hidro-
carbonados y una tercera de animales en ayunas
que juntamente con la solucién de glucosa recibie-
ron 0,09 unidades de Insulina BRAND por 100 gr. de
animal. En todos los casos se practicé inyveccion
intravenosa siguiendo nuestra téenica afn inédi-

{1} El hecho de¢ que 100 de masculo contienen constantementt
menos sustancia  reduactors ue 100 gr. de plasma, ha sido encoli-
trado primeramente por Paumer en el perro (J1. biol. chem. 30, 79,
1927). Hste investigador hallé en perros alimentados dfa anterior
al ensayo 11z mg. de azficar por término medio v € en msculo;
cociente o,61. PALMER no da ninguna explicacién de o hecho @ g

el cociente es con fijezn menor que 1.




1d-
ue
la-
2Tt
1C-

AT-
1Ti-
los
di-
Ire-
111~
tos

-
lad
1=
di-
en
(1s-
nte

ma

Ei
nte

de
he-
s-
res
ta 1

de
1T0-
148
yie-

de
10m
:d 1 -

NUMERO 32

ta (r). Finalmente se dispuso una cuarta serie de
.:111111‘119‘“ en pcrmdn digestivo en la cual se inves-
tigh la reparticion de la glucosa entre sangre v
mfht‘ﬁlb en hiperglicemia de origen endbégeno me-
diante iny eccibn subeutinea de adrenalina (0,02 mg.
En total utilizamos 84 animales.

Los valores hallados se consignan en las tablas 3
a b, Los valores medios deducidos de estas ci-
fras se expresan en las tablas 7 a 10: con ellos se
construyeron las tres curvas adjuntas,

FABLA III
Animales en ayunas con anyeccion imlravenosa
de Ir_\'htt“rf‘\‘ﬂ

Tiempo en minutos | Glucosa | Glucosa ml
desde la mmyeccidn . del plasma | muscular Cociente
| — e

3 342 I 133 0,28

5 265 172 0.30

J 194 | |3'\'J :)__ZH

a to2 | 168 0.28
10 555 136 0.25
10 6453 122 0,19
10 480 103 0.21
10 486 121 0,25
15 349 67 | 0,19
7 376 114 | 0,30
13 410 106 [ 0,25
£3 400 100 0,27
12 200 142 | 0. 55
23 200 85 | 045
3 202 130 ‘ 0.56
23 237 go 0,38

1

23 163 | 118 | 0,72
28 231 00 | 0,30
30 210 70 | 0,143
30 223 87 0,39
30 203 h5 0,32

(1) La inyeceibn intravenosa en el ratén blanco ofrecc
I|5‘=tlt;ulu:< que estuvieron a punto de obligarnos a wmdonar  esta
via por las pérdidas de tiempo que cada inyeccidn no= ocasionaba
La técnica clési-a mediante el empleo de una pinza compresora en
Ia T‘Glf&'.' de la cola, que apenas si pone turg ¢l wvaso, ¢l uso de
dilatadores como el xilol, de cscasa ¢ v \'I raspado e
a piel hasta dejar al descubierto la pared v si_ofrecen
ventajas. S¢ yerra casi siempre y se pierde precioso del
aue hay gue ser avaro en la labor PENSAMOS
aue todas estas maniobras doloros sobre: Ia
glibemia y alterar la regularidad
Inmipre
nos diere

investigar

5
l[{'
onados por fodo esta, hicimos wvarios gw-.‘u:- que al fin
!our téenica senc v eficaz en todos los cavos, la cual
:::"‘; permitié :‘i"\t'mpra- la inyveccidn al 1»:"i|11(-z'l intento v con solo
s puntura, Consiste en lo siguiente: El animal es prendido por
lm‘-u:]m“ de Peax en la piel del cuello. Un ojo de la pinza re pasa
]“hltl;(? por la barra \'{'1'(1\'::!1 r‘.rlu'.nlrluul-r soporte metilico de los
mal l“:‘_‘l“’ todo laboratorio. Asi e obtiene una s ion del ani-
media ] v s6lida la que prestarfa cualquier ayudante. In
de ‘:;u-r ¥ inyeccidn subcutinea de oz c. €
i 1 Salo) ventral de base de la cola a
‘-.( fhza‘"“) de la vena que cursa por dicha cara. De esta maners
las tiende la piel en dicho punto y se pone entes ¥ llenas
15 \. as de la parte dorsal en virtud de la compresiim que sufren
resulta su puntura sumamente  fieil. Basta  sélo af T
1'}-ltlllt el segmento medio del 6rgano, lo que por excitacion
aumenta atn ¢l calibre del varo. Es preciso observar una
aue ret “1-' como despuds de invectar perciste ain la compresién
Duds d endria en la vena parte del liguido inyectado, conviene, des-
& ItinIr‘ Extraer la aguja, hacer una pre sifm \(till]]}({l ‘_”u los |1t.‘f](l‘~
]'fnllir.h) lo largo del =0 para incorporar a la i luf‘! iI
”{m“‘} ‘(-'J“ esta técnica hemos lograde pra:ticar
e Itravenosas en el mismo animal en los estud
FOSCODiA que en la actualidad Nevamos a cabo

TAB
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LA IV

dimales en f’(."!'furfra Lfi-‘l:'(-:\‘f-’i‘r_} CoMl ﬁt'\‘{‘f{'f{']fi
intravenosa de glucosa

Tiempo en minutos Glue

desde la inyeccion

Antinales en ayunas dest

Tiempo en minutos
desde la inyeccion

LN

I

L

1o
10
10

15
15
15

Tiempo en minutos
desde la inyeccion

b B T |

0sa Glucosa

del plasma | muscular

411 247
487 149
512 104
403 283
423 219
202 106
413 148
142 181
532 248
450 124
251 148
186 162
178 159
182 140
242 160
176 134
221 135
202 128
TABLA V

de clucosa e msulina

91

87

23
. 34

44
| 33

Cociente

0,60
0,31
(:.3.*{
0.70

0,52
0,52

0.36

0,41

0.47
0,29
0,50
0.87

0, Hu
0,77
0,00

0.76
/

0,61
0.63

weés de inyeceidn intravenosa

Glucosa muscular | Cociente
169 0,33
115 0.30

80 0,19
Q7 0,20
187 0,55
104 0,78
89 0,67
115 0,56
147 1,16
115 2,26
g1 1,00
93 2,21
81 0,03
71 3;10
04 2.80
7 1.80
(o1 2.80

TABLA VI

subcutanea

324
138
192
165

Glucosa
del plasma

160
154
155

144

Antinales en periodo digestivo después de inveccion
de Adrenaling

Glucosa muscular | Cociente

0.49
1,12
0,81
.,,x-;
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T T T TABLA X |
Tiempo en minutos Glucosa e e e | (e e y
desde la inyeccion del plasma i Valores medios de antvinal en fase digestiva tras
9 i inveccién subculdnea de adrenalina

10 157 151 0,96

10 217 130 0,00 e = i AT =

10 2 2 142 u‘fjg Tiempo en minp_i(:s Glucosa Glucosa muscular | Cociente

desde la inyeccion del plasma

15 341 146 0,43 ] 3

15 237 164 0,69 7 205 153 0.75

I - 236 152 0,64 10 1G5 141 0,72

15 1GO 155 0,81 15 251 154 0,61

5 22 254 208 0,82
20 280 182 0,65
20 227 234 1,03 |

Del examen de las cifras correspondientes a la
glucosa del plasma resulta que el azficar sanguineo
en animales en ayunas sube mucho més lentamente

TABLA WVII en los primeros 1o minutos pero decrece con la mis-
ma velocidad que en animales en fase digestiva,
Las curvas de la glucosa muscular ponen de relieve
que en todos los casos la glucosa du] plasma pene-
tra en el misculo momentineamente.

I.as curvas de la glucosa muscular en animales

Valores medios de antmal en ayunas después dz
myeccion de glucosa

Tiempo en minutos Glucosa

desde la inyeccion del plasma Glucosa muscular | Cociente  en ayunas y en perfodo digestivo cursan aproxima-
damente paralelas. ILa separacién media entre una

Antes 76 55 0,72 y otra (=50 mg.) corresponde casi exactamente a

3 551 157 0,28 la diferencia media existente entre la glucosa mus-

;g ;i:} ::‘;f{ 3;3 c}llar’ de animal €n ayunas y el mismo en digcfs--

a3 208 106 0,51 tién (53,3 mg.). No obstante, no hay que concluir

30 224 8o 0.36 por ello que el aziicar del plasma difunda en el mfs-
culo en ambos casos con igual velocidad, pues la
fuerza de difusién, la «caidan («Diffusionsgefillens)
es distinta en los dos.

Si referimos las cifras obtenidas a 100 gr. de agua

T
ABLA VIII muscular y agua del plasma y deducimos de estos

Valores medios de antmal en fase digestiva tras valores la RL‘al(Idn de difusién de la glucosa del plas-
myeccién de elucosa ma al mtsculo, resultardn los nfimeros siguientes -

— — - TABLA XI

Tiempo en minutos Glucosa S P =la ey
desde la inyeccion del plasma Glucosa muscular | Cociente Gl difiisih i ; - :
= s i L4 aida aifusiwon en ngr. por 100 gr. de agua
muscular
Antes 140 108,5 0,77
5 453 218 0,48 o T =1 e e
10 . ; :
= ggg :g'? 8:3 I'iempo en minutos Al Animal eu.;iymms I[ Animal en dif_},L‘Sti('m
23 105 148 0,76 |
32 212 132 0,62 B 388 | 200
: 424 : 179
15 246 | 154
23 86 14
30 137 53
’ TABLA IX = =
Valores medios de animal en avunas tras inyeccién Si bien la caida de difusién en animal en ayunas
de glucosa-insulina es aproximadamente el doble que en el mismo en

fase digestiva, s6lo al principio penetra en el mfis-
= S _ : culo de aquél tanto azficar como en el de éste: es
T:uup() en minutos Glucosa Oltonsimeiiar | Costsris decir, la velocidad con que la glucosa penetra en

S bimyoni ) ddplaans el masculo es méis pequefia en animal en ayunas
5 477 ‘53 046 que en el mismo en digestion de hidrocarbonados.

1o 108 124 0.63 Esto resulta bien evidente examinando la curva II1

12 127 147 1,16 que expresa la marcha del cociente. También aqui

:; 3_{ g? (’)‘:38 ambas curvas cursan casi exactamente paralelas ;

23 2;; R3 28% pero en tanto que en ¢l animal en r]lgcstlpll a los 23

25 20 85 218 minutos es alcanzada la normal reparticién entre

- ; i A misculo y plasma, en el animal en ayunas, en los
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tiempos por mi elegidos, no se llega al mismo re-
sultado. Resulta, por consiguiente, que de la mar-
cha de ambas curvas puede deducirse con seguridad
la conclusién que en ayunas penetra la 5__5]110'_1.&;;{ e1l
el mfsculo mas lentamente que en digestion.  Esto
vale también para los restantes tejidos tk:i orga-
nismo. i bien la caida de difusién en animal cu
I_n:ris_:tlo digestivo debe ser mas pequefia que en 1
mismo en ayunas, el calculo demuestra que la can-
tidad de azlicar que ha pc-netr:ulr_'; en los restantes
tejidos del organismo es igun] en ambos casos, Si
suponemos en 1 c¢. ¢. la cantidad de plasma de un
ratén de 20 gr. y en 10 gr. el peso de sus mfiscu-
los, 5 minutos después de la inyeccién intravenosa
de 40 mg. de glucosa a un animal en ayunas, ten-
dremos :

Glucosa existente al comienzo en 1 ¢, .

ARS MEDICA, 51

o sea 0,28 %, mientras el mfsculo en este tiempo
contiene 0,16 %.

El mismo célculo aplicado a un animal en diges-
tién, da : 25,9 mg. de glucosa en g gr. de peso re-
sidual (es decir, menos mfisculos y plasma), o sea
0,29 Y%, mientras el masculo contiene en este tiem
po 0,22 %.

Una ojeada sobre la curva de la glucosa muscu-
lar evidencia que su curso es muy semejante en el
animal en ayunas v en el mismo en digestién. Am-
bas descienden al principio bruscamente, la caida
es después algo mas lenta. La explicacién de esto
en el animal en ayunas es dificil. No obstante, de-
bemos intentarla.

De acuerdo con los hechos hallados por Lxs-
SER (1) y BISSINGER LEssEr (2), tres posibili-
dades deben ser excluidas: ILa disminucién de la
glucosa muscular no es debida a que sea que-
mada, i a su transformacién en 4cido l4ctico, ni 2

_\‘
ic

le aASHL ~ : E % < 3 e L . 4 = e S
_de plasma . . ] : = 0% ME. que sea sintetizada para formacién de glicgeno.
"]mm“l,L'\llum" R b [LESSER en animales en ayunas, después de inyec-
! de musculo . Ao AN o i 29 P cién intraperitoneal de 0,22 gr. de glucosa por 109
{ OS1 rectads = S T 4 S . 12 Tl
Glucosa myectada S gr. de animal, no hallé en la primera hora altera-
J ; cibn alguna del cociente respiratorio. BISSINGER 3
\slticosa en "tt'” 5 ] e T R [ TR [LESSER no encontraron tampoco después de 30 mi-
‘-'h{-t"‘-“]] GRS SRS ey nutos formacion de glicbgeno, Pero después de este
\[C epastia L | L 3 A tiempo no se encontrd 31 % del azfear inyectado.
e m”'\"].ul}t“”" 5 «espues en 10 gr. En mi caso, cinco minutos después de inyeccién
s " Tas | G . L .
demiisculo . . . . . . . . . 157 » intravenosa de 4o mg. la glucosa muscular era 157
i . ; - mg., v a los 3o minutes, 8o mg. Por consiguiente,
(rlucosa existente 3’ después en total . 2L,21 B i
ofin esto, en €]l resto del organis- . _
- 8 2 t]  Lessgr, Biochem, Zeitscl 153, 39, 1024,
mo ((.}‘U o2r1.) LT T uen b i 25,1 » Bisstveir und Lesser, Biochem. Zeitsehr. 168, 103, 1926
bao = S, -.___.._" .
I R4 ,,/[.
. 0,04 gr. glncora | en inyeccron (nfraveresa por 20 g de anumal,
Lo - o = Flasma SR,
TMuseula
<
Nhaads -
3
™
L8 L
o
q
5 300 =
S
b
2
b=
hﬂ -
&
S
S . T . -
£
E" g I -
-EQ ; R
] 1. ““-._
'Y | Tremmm e -~ = -
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del! cocdenle

En ayejias

en 25 minutos desaparecieron 7,7 mg. por ro gr. de
miisculos, o sea 19 9 de la cantidad inyectada, To-
davia hay que agregar a esto la cantidad descono-
cida de azticar que difunde desde el mfsculo al plas-
ma en 25 minutos. La glucosa del plasma baja en
este tiempo de 551 a 224. Por consiguiente, de 1 ¢. c,
de plasma desaparecen 3,3 mg. de glucosa. De ésta
pasan al miisculo en los primeros 5 minutos 29 9%
v si aceptamos que ulteriormente pasa al mfisculo
més azficar, quizds un 50 % (1,7 mg.), la cantidad
de glucosa desaparecida en 10 gr. de mtsculo sera
9,4 mg. en lugar de 7,7, mg., lo cual representa e
24 % de la cantidad inyectada. Es de presumir que
se trate del mismo fenémeno hallado por BISSINGER
y LESSER en intraperitoneal inyeccién : es decir, de
una disminucién del poder reductor de la glucosa
muscular. Como causa podria pensarse en una com-
binacién de la glucosa con los fosfatesteres («Phos-
phatveresterung»). Si esto aconteciera, el cociente
Glucosa muscular

s

resultaria demasiado alto en una

Glucosa del

En r;;ff e slton Er2 ctyerm @y coserlina
proporcién desconocida, La distribucion de la glu-
cosa, en la que naturalmente sélo se tiene en cuenta
la no ligada a esteres, se alteraria entonces aiin mas
fuertemente en perjuicio del mfsculo para el animal
en ayunas.

E1 descenso de la curva de la glucosa muscular
en animal en digestién es motivado en primera linea
por la oxidacién del aztcar ; en segundo términe por
la sintesis generadora del glicégeno. I.a cantidad
de azficar muscular desaparecida en 25 minutos im-
porta 8,6 mg. A esto hay que afiadir todavia la can
tidad desconocida que difunde del mtsculo al plasma
v que calculada como hemos hecho con el animal en
ayunas, se eleva a 1,2 mg. El total de azficar des-
aparecido en el mfisculo en 25 minutos importa, se-
gun esto, 9,8 mg. En investigaciones llevadas 4

cabo en este laboratorio por el Dr. Ammon, bajo se-
mejantes, aunque no ignales condiciones experimen-
tales, se ha encontrado en igual tiempo oxidacién
de 5,3 mg. de glucosa y utilizacién de 1,3 mg. de

a e aem g el
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.'mflt‘-"r leLI'.'l hil]tl.‘:-éi:w {]U glik:t_’agulm ])111' Lo :4!', l]L' :.lt]..-
mal : en total han desaparecido 6,6 mg. de glucosa,
ro gr. de ratém, en los que aproximadamente van
s gr. de 111‘:’1.-‘:011]5}5, han utilizado 70 % del :'l'f,l’lt;;:ll'
Eﬂﬁi nosotros habiamos calculado para ro gr. de mis-
culo. Este es un resultado que era de esperar consi-
derando que el metabolismo de la glucosa tiene |u-
.+ en los mfisculos preponderantemente.

La comparacién de los resultados obtenidos en ani-
males en ayunas y en periodo digestivo después de
inveccion intravenosa de glucosa pone de relieve que
en ayunas penetra aquélla mis lentamente en el
mtsculo que en animales en digestion ; o dicho de
otra manera, que en ayunas debe transcurrir un
tiempo considerablemente més largo hasta que se
alcanza la normal distribucitn de la glucosa entre
mtsculs y plasma sanguineo.

En el tiempo entre el 23" y el 30° minuto después
de la inveccién vuelve a subir ligeramente la glucosa
del plasma, bajando consecutivamente el cociente,
Ambos fenémenos ocurren en animales en ayunas y
en digestién en iguales proporciones. Quizis pudie-
ra atribuirse a lo siguiente ;: posiblemente la glu-
cosa del plasma desciende por bajo del valor corres-
pondiente al azficar del resto del organismo («Rest-
korperzuckers») v entonces desde éste pasa glucosa
al plasma.

Resulta de interés singular estudiar el compor-
tamiento de la glucosa del plasma, del mfsculo, as
como ¢l cociente después de inyeccién intravenosa
de glucosa e insulina, La curva de la glucosa del
plasma desciende gradualmente como es conocido y
alcanza a los 15 minutos una cifra que expresa li-
gera hipoglicemia, Entre 22 y 25 minutos se obser-
va fuerte hipoglicemia. ;

Va a los 5 minutos de inyeccién se obtienen valo-
res de glucosa en el plasma mds bajos que los corres-
pondientes a animal en ayunas sin insulina, pero son
todavia algo mis altos que los correspondientes a
animal en digestiéon. Las cifras de glucosa muscular
alcanzan solo una vez la curva de animal en ayunas ;
de ordinario quedan mucho s bajas. Puesto que
sabemos por las experiencias de BISSINGER y LES-
SER que en el ratén en estas condiciones tiene lugar
una rapida combustion de la glucosa, juntamente
con sintesis de glicGgeno, cuyos fenémenos segln
trabajos de DavLk, Bury, Besr, Horr y MARKS (1)
se efectfian en el misculo principalmente, dedficese
de aqui la importante conclusién siguiente : La ve-
locidad de combustién, la glucosa en el mfsculo es
independiente de la altura que aquella haya alcan-
Z:ldp en éste, pero estid en relacién con la cantidad
de ingulinag contenida en plasma y mtsculo.
~ La cifra mas baja de glucosa muscular aparece
hacia los 15 minutos, a esto .-:ij,{uc un leve ascenso
‘ti‘_lil misma aunque la glucosa del plasma continfia
bajando. Este ascenso puede ser ocasionado por hi-
drolisis del glicbgeno muscular sintetizado prece-
fim‘mmtntt, Sorprendente en verdad es el curso del
Cociente, Cinco minutos después es igual a] corres-
pondiente a animal en ayunas, (Esto no debe depen-

e
(l_‘:

."" DiLg, DBurua, Best, HOET
HOC: raval - So. ¢
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der de que, la insulina no haya actuado atn en ese
tiempo, pues el hecho de que la glucosa del plasma
5 minutos después de la inyeccién de azficar e insu-
lina resulte en 74 mg. més baja que la misma en
ayunas tras inyecgién de glucosa sola, habla en fa-
vor de un enérgico efecto de la insulina en este tiem-
yo. Este resultado hace poco probable que el primer
fecto de la insulina sea una alteracién de la distri-
bucién de la glucosa entre mfisculo y plasma). Des-
de este momento asciende el cociente bruscamente,
de tal modo que hacia los 1o minutos se observa una
distribucién de glucosa entre musculos y plasma
muy proxima de la normal ; la cual en 30 minutos
no se alcanza por el animal en ayunas, v en el mismo
en digestibn sélo se observa hacia los 23 minutos.
Pero el cociente continfia subiendo ; hacia los 15 mi-
nutos es igual a 1 v todavia sube hasta valores de
2,8 después de la aparicién de una fuerte hipogli-
cemia. Coémo explicarse un valor tan alto del co-
ciente, nos parece muy dificil. Acaso podria pen-
sarse que en la hipoglicemia se hidrolizaria més gli-
c6geno muscular que glucosa es quemada. Pero tam-
bién podria ser que en ulteriores estadios de la ac-
cibn de la insulina tiene lugar adsorci6n de glucosa
por el mfisculo. I.as condiciones experimentales en
gque hemos trabajado no nos permiten una decisién
entre ambas posibilidades. La revisién de los resul-
tados de otros investigadores tampoco, No obstante,
nos parece necesario en primer lugar sefalar el cur-
so de la formacion de glicogeno e hidrolisis del mis-
mo bajo iguales condiciones experimentales ; el he-
cho ha sido observado por todos los investigadores
que han hecho determinaciones simultaneas de glu-
cosa en misculo y sangre en hipoglicemia por insu-
lina, En la siguiente table recojo algunos datos re-
ferentes a este asunto:

1
¢

TABLA XII

Glucosa en mgr. dc_u;]r.s(;sl
de administrar insulin

Por roo gr.|Por too gr.f .~ .. ‘ Especie | i e e
de sangre |de miisculo| Sgcignte | animal | Observadores
. : |(10R1 y Corr, JI. pharm.
A 7 | ¥ | t = o 3 ?
44 | 79 | 79, Ratn a. ther. 24, 474, 1925.
42 04 | 2,24 |Conejo . I El mismo, L. ¢c.
18 | 48 1,0 | GConzio ) Herenyr, Ztschr. gci.
| ‘ lexp. Med. 45, 439, 1925
50,5 | R1 | 1,6 Rata | Movcer, Biochem.
| Ztschr. 175, 491, 1926.
; | oz o Best, Horr, a. MARKS,
88 | 182 2,1 {Gatos deca-| = poor g, HoEr a.
| e | pitados y| o0 s
130 190 Iy i _L,-“| l\!ARIwPrOC.RO}. uE.,
34 | 240 7o rados . .| 100, P g 32,1929
|

. 100, pig. 55,1926,

[.os primeros que han fijado atencién sobre este
interesante fenémeno han sido Best, DaLg, HoETr ¥
Marks (1. c. pAg. 66). Estos autores han obtenido
los mismos resultados en sus animales de experi-
mentacién (gatos decapitados y desvicerados) ; pero

lo mAs curioso es que el fenémeno ha sido idéntico
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cuando sin administrar insulina han provocado hi-
poglicemia por la exclusién del higado. Ellos ha
llaron entonces para una glicemia de 68 un valor
de glucosa muscular de 229, lo que da un cociente
de z.4 (1 © }J'W. 60). Por Conmgulcnte es posible
que la aparicién de un cociente 1 § por encima sea
una consecuencia de la hipoglicemia, independiente,
por tanto, del genuino efecto de la insulina,

I.as experiencias efectuadas con inyeccion de adre-
nalina difieren de las llevadas a cabo en animales en
digestién en que hiperglicemia obtenida es muy
pequeiia. Una considerable alteracién :.k-[ equilibrio
de distribucién entre trlumm muscular y hematica
no aparece, porque la velocidad de d1lu~,1nn de la
glucosa en el miasculo es lo suficiente grande para
anular pronto la caida de difusién, aunque la glu-
cosa del plasma ascienda hasta 254. ILa curva del
cociente demuestra que el animal en digestién en
iguales valores de glicemia (20 minutos después de
la inyeccién aproximadamente) se comporta igual
que un animal sometido a la inyeccién de adrena-
lina. E] mismo resultado ha sido obtenido por PAL-
MER en 1927 en el perro en hiperglicemia adrenali-
nica (l. c¢. pdg. 92). Este autor hall6 en perros nor-
males y 2 horas después de la inveccién de adre-

nalina las signientes cifras ;

| Glucosa sanguinea i Glucosa muscular | Cociente

Perro normal . . . 112 68.3 0,61
Perro normal 2!

horas después

de inyeccion de

adrenalina . . .. 323 200 0,62

[.a comparacién de la distribucién de la glucosa
entre plasma sanguineo y mfisculo en las diversas
condiciones experimentales por mj elegidas (animal
en ayunas con escasa secrecion de insulina ; animal
en digestiébn con secrecién insular méAxima ; animal
en ayunas después de inyeccién de insulina) de-
muestra que después de la sobrecarga del plasma
con glucosa se alcanza la normal distribucién : 1.°
Lo més rapidamente en animal bajo la accién de la
insulina (ro minutos) ; 2.° necesita un tiempo bas-
tante méas largo el mismo en fase digestiva (23 mi-
nutos) y 3.° en los tiempos por mi elegidos no tiene
lugar en el animal en ayunas. (1)

[.a explicacion méas sencilla de estos fenémenos
serfa admitir que la superficie de que dispone el
mfisculo para la difusién es distinta en los tres ca-
sos ; es decir, que el nfimero de capilares abiertos
del mfsculo seria el mayor bajo la accién de la
insulina ; el menor en el animal en ayunas. Enton-
ces este hecho no deberia ocurrir en el mfisculo se-
parado del cuerpo. Al efecto, se hacen en este labo-
ratorio determinaciones de la constante de difusi6n

(1) Las hlrn. iones en la
en las condiciones en que
son  tan escass
los

riqueza de agmua de mfisculo ¥ plasma
> han desarrollado nuestras experiencias
15 -‘['-Ll- no tienen ninguna influencia esencial sobre
precedentes  resultados. En el siguiente cnadro resumimos  las
variaciones del contenide acuoso de mibsculo ¥ plasma :
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de la glucosa en el mtsculo separado del animal en
ayunas, en digestién v en ayunas en presencia de
msu]nm; cuyas investigaciones, si bien no termi-
nadas todavia, van dandeo hasta ahora idénticos va-
lores en los distintos casos citados.

CONCLUSIONES

- A A sustancias reductoras en 100 gr. de miisculos
1.* E] cociente g

sustancias reductoras en 100 ¢. ¢. plasma sang.®
importa en el ratéon en ayunas desde 18 horas
0,7240,05 ; en ¢l mismo en digestion de hidrocar-
bonados 0,77+0,06.
% B oaciente suﬂl,mcilﬂs r-duct, en iEU_I_.T_dL agua muscular
G 2 sustancias reduct, en 1oo gr. de agua del |].<|m
importa para el animal en ayunas o0,88; pa-
ra el mismo en digestién 0,95. Agua muscular j
agua del plasma tienen 'apm\mnd imente igual po-
der disolvente para la glucosa.
34 5y se m\aula al ratén o ,04 gr. de glucosa en
solucién al 10 9 en una vena de u:] , a los 5 minu-

Gr. HZO en 100 pr. de

Condiciones Valores medios

Plasma Muscalo experimentales deducidos de
03.0 76,7 fin ayunas.
3.9 77,0 En digestion
Enayunas, 12 mi-
03.0 76.3 nutos después de o
5 invecc. intrav. de res
glucosa.
En digestién 12 animales
93.4 78,0 minutos dcapu_u:\ Lic
inyecc. intrav, de cn Ioeida
glucosa.
"En avunas, 12 mi- -
¥ caso

nutos después in-
2.2 75.9 yecc. intrav. glu-
q LS cosa més o,09 U
Isulina BRAND
por 100 gr.de raton

tos se alcanza el valor més alto de glicemia en el
animal en ayunas (551 mg. por 100 c. c. de plasma) ;
¢l mis bajo de este tiempo en el animal en digestién
(453) ; la glicemia de animal en ayunas (Iu‘]mia‘ de
inyectarle la misma cantidad de azficar mais 0,09
unidades de insulina por 100 gramos de animal, que-
da entre ambos, si bien mis préxima de la corres-
pondiente a animal en digestion (477).

4." Sin embargo, el cociente que expresa la dis-
tribucién de la glucosa entre sangre y mfsculo es
el mismo en ayunas y bajo la accién de la insulina
(con inyeccién de azficar en ambos casos) (0,28 ¥
0,26), si bien considerablemente bajo.

5. Hasta que se alecanza e] normal coeficiente de
distribucién transcurren en ayunas con insulina 10
minutos y en digestién 23. En el ratén en ayunas
no se llega a la normal distribucién de los 30 mi-
nutos.

6." De aqui se sigue que la glucosa se fija en
el masculo, lo m4s rApidamente bajo la accién de la
insulina y lo mas lentamente en ayunas. La expli-
cacion mis sencilla de este hecho serfa admitir que
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el numero de capilares abiertos en el mfisculo seria
el mas grande bajo la accién de la insulina, el mas
ljequeﬁo en ayunas. .

-+ La experiencia de otros autores (Cori y
Cor1, HETENYI, Best, DaLk, Horr y MARKS) con-
firma que en la hipoglicemia por insulina el cociente
Glucosa  mus lar

Alucosa del es superior a la unidad.
Glucosa del plasma

RESUME

Le quotient de la division de la chiffre qui exprime
les substances reductrices dans 100 gramnies de muscle
par ot clle exprime les substances reductrices dans oo
centimeétres cubiques de plasma sanguin, est de o'vz +
0’0o dans ¢ souris a jaun depuis 18 heures; dans le
mime souris en digestion d’hydrocarboné le guotient est
de 077 £ 006,

Le quotient de la division de la chiffre gqui exprime
les siubstances reductrices dans 100 granunes d’eauw mus-
culaire par oit il exprinmie ces mémes substances dans 100
grammes d'eau plasmatique est de 0’8 pour Vanimal i
jeun: quant a Uanimal en digestion le quotient est dc
0’y5. L'eau musculaive et Ueaw du plasmag ent, & peu
prés, le méme pouveir dissolvant pow la glucose.

Si Pon injecte au souris o'og gr. de glucose en solution
aw 1o pour cent dans une veine de la quete, aprés 3
minutes, on attein' la plus haute valeur de glveémnie dans
Pawimal & jeun (551 mer. powr roo centimetres cubiques
de plasma); le plus bas dans ce temps est dans 'animal
en digestion (433). La glvcémie d’un animal a jeun apres
lui avoir injecté la méme quantité de sucre, plus, o'og
unités d’insuline par roo grammes d'animal, reste entie
eux, bien que plus proche a la glvcémie qui correspond
a Panimal en digestion (477).

Toutefois, le quotient qui exprime la distribution de
la glucose entre le sang et le muscle, est le méne a
jeun et sous [l'action de Vinsuline, bien que beaucoup
plus bas, avec wne injection de sucre=dans les deux cas
(0’28 et 0'26).

Jusqu'a ce qu'on atteint le coefficient de distribution
nommale, 10 minutes s’écoulent ot le souris est a jeun
avec de Pinsuline; et 23 minutes quand il est en di-
gestion. Dans le sowris a jeun on n’arrive & la distri-
bution nmormale qu’aprés 3o minutes.

On lire de cela que la glucose se fixe le plus vite
possible dans le muscle sous 'uction de insuline, ct
trés lentement a jeun,

L'explication la plus simple de ce fait serait d'admel-
tre que le nombre des capillaires ouverts dans le mascle
est le plus grand sous Paction de Pinsuline et le plus
petit a jeun.

L’expérience d’autres Auteurs confirme gque dans Phy-
poglucémie par insuline, le guotient: glucose mausculaire
par glucose du plasma, est supérieur a Punité,

SUMMARY

!'J‘:‘z‘ guotient of division of the number stating the re-
ductive substaices in 100 ar. of muscle by that expres-
sed h.-“' the reductive substances in 1oo cc. of blood plas-
ma, is o'z + 0’05 in the mouse fasting since 18 houtrs;
!‘III f.!r'(’ _SlT'-'ih' ”;(}”‘\"1 n ”’f‘l‘c‘rt-_\‘t-g'[nr r'>_f' JI_\'tfl':;[‘l'ﬂbr‘ﬂﬂ-.{l'd 15 U‘;’T
= 0°0b

Lhe quotient of division of the mwmber staling the re-
ductive substances in roo ev. musculay water by the
Une expressed by lhe reductive substances in 100 87T
mill.wrmih water, amounts to 0’88 in the animal fasting:
';{:1_ the same in digestion 0'g5. Muscular and ;’v!_.-z.\'nm wa-
€7 Possess about the same dissolving power for sugar.
Uf!{! "”‘;’-i £ fl_f_ 10 glucose su_htf_fmr is -ilujr'm‘(:d into a ‘U{rff.-_
St Ouse tail, it reaches within 5 minutes the highest
\:c' : !rm value in the m:fmafl _fashlng (551 mgr. for 100
; i;{{‘f{if”!ﬂ}.‘_ the lowest in that time in the mz.mu'lf‘ in
A e glycemia of animal fasting, after imjec

& equal amount of sugar plus o'og insuline units b
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oo grams of animal reamins belween the two, althogh
nearer the corresponding to animal in digestion (477).
The quotient stating the sugar distribution between blood
and muscle is, however, the same when fasting and under
the action of insuline, injecting sugar in both cases (0'28
and 0’26), althowgh considerably low. Until the normal
coefficient of distribution is attained there clapse ro mi-
nutes when fasting with insuline and 23 minutes in di-
gestion. In the mouse fasting the normal distribution
is no! rcached until 30 minutes.

It therefore follows that glucose fixes into the muscle,
the more rapidly under the action of the inswline and
the more slowly when fasting. The casiest explanation
of this fact would be to admit that the number of capi-
Haries open in the muscle would be larger under the
effect of the insuline and smaller fasting.

The experiments of other authors confirm that in hy-
poglucemia by insuline the quotient muscular glucose
by plasma glucose is superior to the unit.

ZUSAMMENFASSUNG

Der Teilungs-Ouotieni derjenigen Zahl, die reduzieren-
den Substanzen in roo Gramm Muskel aqusdriicki, durch
dicjenige Zahl, welche die reduzierenden Substanzen in
roo Kubik-Zentimeter blutreiches Plasma ausdriickt, ist

72 4 0’05 in einer Maus, die seit 18 Stunden nichts ge-
cessen hat, und in derselben Maus, dic Hvydrocarbonatl
verdauwt, 0’77 + o0'vb,

Der Teilungs-Quotient derjenigen Zahl, welche die re-
duzicrenden Substanzen in 100 Gramaw Muskelwasser qus-
driicken, durch dicjenige Zahl, welche die reduzierenden
Substanzen in 100 Gramm Plasmawasser ausdriicken, ist
0’88 fiir ein Tier, das nichts gegessen hat ; fiir dasselbe
Tier, wihrend der Verdauung, ist die Zahl 0’93. Muskel-
wasser und Plasmawasser haben ungefihr die gleiche
Auflosungskraft fiir Glukose.

Wenn man einer Maus 0’04 Gramm Glukose, in einer
1o prozentigen Losung, in eine Vene des Schiwanzes iu-
jektiert, so wird nmach 5 Minuten der hdichste Grad der
Glyecemic bei dem Tiere, das nichts gegessen hat, erreichi
(551 mgr, fiir 100 Kubik-Zentimeter Plasma); der nie-
drigste Grad besteht, wihrend der Verdauung des Tieres
(453); die Glvecemic der Tiere, die nichd gegessen haben,
nachdem man ihm dicselbe Menge Zucker und o.09 Ein-
heiten Insulin pro roo Gramm Tiergewicht eingespritst
hat, bewigt sich swischen beiden Ziffern, ndhert sich aber
derjenigen des Tiercs, welches werdaut (477). JTedenfalls
ist der Ouotiont, der die Verteiling der Glukose zwischen
Blut wund Muskel ausdriickt, derselbe niichtern und unter
der Alktion des Insulins—mit Einspritzung wvon Zucker
in beiden Fillen (0.28 und o.26)—obgleich verhdltnismds-
sig niedrig.

Ris ~ur Erreichwing des normalen Verfeilungs-Quotien-
ten wergrhen wniichtern mit Insulin 1o Minuten und in
der Verdauung 23 Minuten. Bei der niichieren Maus
tritt die normale Verteilung erst nach 30 Minuten ein.

Hieraus geht hervor, dass die Glukose sich am schnells-
ten unter dem Einfluss des Insulins und am langsamsten
in niichternem Zustande am Muskel fesisetzt. Die ein-
fachste Erklarung fiir diese Tatsache wdre die A nnahme,
dass die Zahl der offenen Kapillarien am Muskel unter
dem Einfluss des Insulins am grossten und im niich-
ternen Zustande am kleinsten ist.

Die Erfahrung anderer Autoren bestdtigt, dass bei Hy-
poglucemic mittels Insulins der Quotient: Muskelgliukose
durch Plamsglukose, grisser als die Einkeit ist.




