
LA FAM LOCAL PER LA INSULINA
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Primera nota

Pi Suffer demostra (i), mitjancant el bloqueig circu-

latori d'una regio del cos suficientment extensa com el

tren posterior (abdomen i membres posteriors) d'un

animal, que l'empobriment local dell teixits en materies

alimentoses, la «fam local)), determina constantment des-

carrega de glucosa per part del fetge, descarrega acom-

panyada en la majoria de casos d'hiperglucemia; a partir

d'aixo era logic intentar la provocacio d'una fam local

analoga, utilitzant la insulina, injectada en membres

bloquejats en la mateixa forma. La nostra hipotesi de

treball es la seguent : si, per mitja de Iligadures analogues

a les utilitzades per Claudi Bernard en les seves experien-

cies per a 1'analisi fisiologic de l'accio del curare en la

granota, o be la tecnica de Sollmann de perfusio d'un

membre aillat circulatoriament, pero que conserva les

seves connexions nervioses un xic modificada, separem

de la circulaci6 general un membre o membres que con-

serven Integra la seva inervacio, la injeccio d'insulina

en els membres bloquejats ha de determinar un empobri-

ment en glucosa dels humors d'aquests membres, una
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fam local. Aquest empobriment ha d'estimular les ter-

minacions nervioses dels teixits, provocant per via reflex,

descarregues per part del fetge, amb augment de la glu-

cemia en la circulacio general. Suposem, tambe, que la

descarrega de glucosa provocada per aquest mecanisme,

glucosa procedent del glucogen hepatic, ha d'esser mes

brusca que la provocada pel simple bloqueig, elevant-se

rapidament la glucemia en forma que recordi la brusca

i fugac hiperglucemia que precedeix a la hipoglucemia

insulfnica (2).

La tecnica amb la qual hem sotmes a comprovacio

experimental aquesta hipotesi, es la segiient : en un gos,

anestesiat mitjancant una injecc16 intravenosa d'una

solucio de cloralosa, anestesic que fa oscil•lar molt poc

la valor de la glucemia (3), es dissequen, en una o en amb-

dues potes, els nervis ciatic i crural, en el terc superior

de la cuixa, i despres es passa una iligadura que abraca

tots els teixits del membre menys els nervis. Aquesta

iligadura unica pot substituir-se per dues lligadures que

abracen cada una la meitat dels teixits tous de la cuixa,

deixant Fos Iliure entre les dues. D'aquesta manera

s'interromp la circulacio en el membre sense tallar les

vies nervioses : els estimuls de qualsevol classe que actuin

sobre la pell o els nervis del membre bloquejat son efica4os

i determinen moviments reflexos del propi membre i de

la resta del cos. Si posem en comunicacio els vasos del

membre o membres bloquejats amb el sistema circulators

d'un altre animal, o amb tin aparell de perfusio (tecnica

de Sollmann), podem prolongar indefinidament el periode

durant el qual el membre bloquejat conserva la seva

vitalitat i les seves reaccions nervioses, per l'establiment

d'una circulaci6 creuada o artificial.

En la nostra primera serie d'experiencies, despres del

bloqueig del membre, hem injectat en aquest un nombre
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d'unitats d'insulina, mitjan^ant picadures multiples en

els muscles, nombre d'unitats variable seguint el pes de

]'animal i altres circumstancies segons els experiments.

Yrimera serie

l;xperiment 5

zo-I-lyz7. Uos de Io kg. Anestesia , 8o cc. de solucio
de cloralosa.

5.15 t. Anestesia.

Dissecem el nuvis.
...........................
...........................
Lligadura, 20 unitats d'insu-

lina en el membre Iligat.
...........................
...........................
...........................
...........................
...........................
...........................

........................... 0'765^z5
5.50

6
6.15

6.'0
6.30
6.40
6.50
7.20
8

$xperiment 6

z5-I-1927. (Uos de 13 kg. Anestesia,
de cloralosa.

175

5.30 t . ...........................
5.45 ...........................
6

G luc8m is
per 1,000

^ 73

o' 6^

0 55

cc. de soluci6

Glurkmia
per 1 A00

0`85
1`Io
1`Io

Lligadura.
...........................

6.05 ........................... 7
26 unitats d'insulina en el

6.Io
6.15
6.20
6.30
7
7.30
8

membre Iligat.
...........................
...........................
...........................
...........................
...........................
...........................
...........................

1' 15
0' 95
o'g3
o' 96
o' go
o' 67
0'65
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Experiment ^

z7-1-1gz]. Gos de 9`5 kg. Anestesia , qo cc. de
cloralosa.

GW&mia
per 1,000

5-45 t . ........................... IV5
6 ................ .......... Vo6

Dissecci6 en ambdues potes.
6.15 ........................... "13
6.20 Lligadura en ambdues potes.

Insulina, 20 unitats; io a
cada membre.

6.25 ........................... "03
6.30 ........................... Vio
6.45 ........................... 1,08
7 ........................... 1'2 T
7.30 ........................... 1,40
8 ........................... "38

soluci6

^lperiment 8

3-11-1g2^. Gos de zo kg. Anestesia, iiio cc. de solucio
de cloralosa.

6 t. Anest^sia.

Gluci^mia
per 1,000

6.15 ........................... 1'12
6.30 ......... ....... "17

6.45
Dissecci6 en una pota.
........................... 1'16

6.55 ........................... I' I C)
7 Lligadura, 40 unitats d'insu-

7.5
lina en el membre lHgat.

........................... I'lo
7-15 ........................... 1'09
7.30 ........................... " 14
8 ........................... "04
8.30 ........................... I

F,xperiment y

6-11-1qz;. Gos de 10`5 kg. 195 cc. de solucio de cloralosa.
La solucio de cloralosa ha estat preparada recentment i injec-
tada calent encara.

Glucemia
per 1,000

5.30 t ........................... 1'04
5-45 ........................... 1'19,
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Glue6mia

Dissecci6 en amdues potes. per 1,000

6 ........................... 1'23
6.15 ........................... 1'26
6.2o Lligadura en ambdues potes,

io unitats d'insulina a
cada una.

6n5 V32
605 142
645 V46
7 ........................... 1'65
7.30 ........................... 1'57
8 ........................... 1'64

F,xperiment 10

8-u-192. Gos de 14 kg. Anestesia amb 15o cc. de solu-
ci6 de cloralosa, injectada calenta encara.

5 t. Anest^sia.

GWN&a
per 1,004

5-15 ........................... 1'14
5-30 ........... ...

' * '* * * * *
1'32

5-45 Dissecci6 en amb^u potes .^S
6 ........................... "56
6.15 ........................... " 70
6.25 Lligadura en ambdues potes.

6.35
14 unitats a cada pota.

........................... " 79
6.45 ........................... " 77
7 ...........

............
"75

7.30

Nova inieccio' ^ie ioo cc. de
CIO osa freda.

........................... i'6o
8 ........................... T',58

l;xperiment II

II-II-192. GOS de 2 kg. Anestesia, 20o cc. de solucio
de cloralosa.

Gluc^mia
11.45 m. Arrest@sia. Pei 1,000

I2 ........................... I`25
Disseccio en una pota.

I2.3S ........................... I`18
12.45 ........................... I`zz
IZ•55 Lligadura, so unitats d'insu-

lina.
I ........................... 0`95
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Gluremia
prr 1, 000

1.10 ........................... O^jB

1.30 ........................... 0'94
z ........................... 0'65

3 ........................... 0'40

En acabar 1'experiment , la Iligadura , feta amb fil de coure,

es troba trencada.

Experiment 16

n-x-}g2^. Gos de 14 kg. Anestesia, solucio cloralosa,
16o cc.

nest^sia.

G lucemia
lee r 1,000

5. t . ........................... 143
5.15 ...........................

Lligadura eil una pota.
1'.}2

5•z5 ........................... 1' 46

5.40 ........................... 1'60

5.45 Injecci6 de 28 unitats d'insu-
lina.

550 ..... . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 149
555 ........................... 1' S2
6.5 ........................... 149
6.15 ...... . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 154
6.z5 ........................... 1' 46

6.55 ..... .. . . . . . . . . . . . . . .. . . . . . 1`29

7.55 ........................... I^21

Experiment ^ 7

13-?:-1g2'J. Gos de 7 kg. Anestesia, solucio de cloralosa,

bo cc.

nestesia.

Gluremia
prr 1,000

5.40 t . ........................... 0'73
5.55 ...........................

adura d'un menibre1 li
66o

6.30
g,

. ... o'68

6.45 ........................... 0'72
6.50 Injecci6 de 14 unitats d'insu-

lina.

0-55 ........................... 0'84
7 ........................... 0'79
7.10 (Xifra dubtosa.) ............ o'65
7.20 ........................... 1 41
7.30 ........................... 1 37
8 ........................... 1'32
9 ........................... 1'29
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A fi d'assegurar la difusio de 1'hormona pels teixits
del membre lligat hem variat despres la nostra tecnica,
introduint la insulina en el membre no per injeccions
intramusculars, sino mitjan^ant injeccions intrarterials
de la insulina diluida en solucio sauna, previ rentat del
sistema vascular del membre, immediatament despres
de la lligadura. Els resultats obtinguts son els segiients:

Serie d'injeccions intrarterials

Experiment Iz

3o-uI-19z7.
de solucio.

Gos de z3 kg. Anestesia amb cloralosa, z5o ee.

11-25 m. Anest^sia.

Glutemia
per 1,000

11-30 ........................... I^OI

I I.45
Disseccio.
........................... 0'78

Iz ........................... l'oI

z.15

Lligadura. Rentat de les ar-
teries del membre amb
Ringer glucosat.

........................... ' 90

12.20

5o unitats d'insulina, endo-
arterial.

........................... 0,89

12.25 ........................... 1'16
12-35 ........................... 669
12.45 ........................... 0'72
1-15 t . .......................... 0'92

Experiment 13

z-IV-1927. Gos de 9 kg. Anestesia amb solucio de clora-
losa, 95 cc.

Glucemia

5.3o t. Anestesia. per l,ooo

5.35
5.45

........................... 1 02

............ I .............. I'O^5
Disseccio.

6 ........................... 1`26
Lligadura del membre i rentat

de les arteries amb liquid
de Locke.

20
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Gluc^mia
per 1,000

6.15 ........................... I' I I
Injecci6 intrarterial de 20 lUli-

tats d'insulina + 1 5 cc. de
soluvi6 salina.

6.20 ...........................
6.25 ........................... 0'97
6.35 ........................... I

6.45 ........................... 1'26

7 ........................... 095
7.15 ........................... 1'07

Experiment 14

4-IV-192. Gos de 9 kg. Anestesia, cloralosa, 93 cc.

GlucBmia

Io.45 m. Anestesia. per I,OW

II ........................... o'81

II.IO ........ ................... O`%9
Disseccio.

u.zo ........................... 1'oq
I,ligadura, rentat amb liquid

de T}rode.
11.30 ..... .... I
II.35 InjecciS intrarterial de Zo uni-

tats d'insulina.
II.40 ........................... O`88

u.45 ........................... 0'99
I2 ........................... 0`90

Experiment 15

^-IV-192. Gos de 15 kg. Anestesia amb cloralosa, 20o cc.
de solucio.

ciu^^o,;

12.3o m. Anestesia. pef i' 0Df
12.4.5 .. ................. 0`63
1 t. Disseccio.
1.15 ........................... 0`95
I.3o ....... .. .......... ..... 0`^6

Rentat de les arteries. I,liga-
dura.

145 Insulina, 5o imitats en 1'ar- o ^^
teria del membre.

1.50 ........................... 0`6^
i.55 ........................... 0`50
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Glucc^mia
per 1,000

2.5 ........................... o'6 i
2.15 ........................... o'67
2.30 ........................... o'61
2.45 ........................... o'69
2.46 Injecci6 de 30 unitats d'insu-

lina en el trone.
3 ........................... 0'36
3.30 ........................... 0'2 2

Per a atribuir a la simple lligadura la part que li
correspongui en els resultats observats, es feu una serie
d'experiencies de control, amb lligadura sense injeccio
consecutiva d'insulina, serie que consta a continuaci6:

Experiment z

9-t-192. Gossa de
cloralosa , 25o cc.

17`5 kg. Anestesia amb solucib de

Glue6mia
pu IAO

5 t . ...........................
Dissecci6 crural i ciAtic.

egi

5.30 ........................... 1'2 7
5.45 ........................... 1'20

5.50 Lligadura pota.
6 ........................... 1,18
6.30 ........................... 1'2 7
7 ........................... "36
7.30 ........................... 1'5 2
8.30 ........................... 1'47

Experiment z

11-1-192.
de solucib.

Gos de 16 kg. Anestesia amb Cloralosa, Zoo cc.

5n5 t

G&Wa
per ILIONO0

V16
5.20 Anest^sia.

5.45 ........................... 1:27
6 ...........................

Dissecci6 i Iligadures.
1 12

6.20 . I ......................... 1'30
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Glucbmia

per 1,000

6.30

7
7.30
8

........................... 1'30

........................... P32

........................... V34

.......................... V25

Experiment 3

r6a-rg27. Gos de r2 kg. Anestesia, cloralosa ioo ce.,
de solucio.

4.30 t. Anest^sia.

5 ...........................

5.15 ...........................
Dissecci6.

5.45 ...........................
LHgaduxa.

6 ...........................
6.15 ...........................
6.45 ...........................

7.15 ...........................

7.45 ...........................

Glucemia
per 1,000

0`68
o' 70

0` 75

0`67
0` 77
0` 75
0`70
0`68

Experiment 4

i8-t-agz7. Gos de zo kg. Anestesia, cloralosa, zoo cc. de
solucio. I,ligadura en ambdues potes.

GbAla

5-30 t. Anest^sia.
per 1,000

5-45 ........................... 0'73
6 ........................... 00

Dissecci6.

6-30 ........................... o'8 6
Lligadura doble.

6.45 .... I ...................... 0'93

7 ........... I ............... 0'85
7-15 ........................... 178
T45 ....... . .................. 082

8.15 ........................... o'86

Els experiments transcrits no tenen altra valor que

la de preliminars d'altres series de major complicacio

tecnica, en les quals es conservi la circulacio del membre.

Amb tot, alguns dells, com els asssenyalats amb els nom-

bres 7, g i i^, tenen valor afirmativa per a la nostra tesi.
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Indubtablement, la fam local per la insulina ha de provo-

car-se mitjancant altres tecniques mes eficients, que res-

pectin la circulaci6 sanguinia del membre bloquejat (per-

fusions) i assegurin la connexib amb les visceres d'un altre

animal (circulacions creuades). Pero, fonamentant-nos-hi,

podem fer tres afirmacions:

i. La lligadura d'un membre posterior d'un animal,

i amb major motiu la dels dos, conservant-se la inervacio

de membre o membres bloquejats, provoca frequentment,

pero no sempre, una hiperglucemia general, lleugera, de

caracter reflexe.

2. La injecci6 d'insulina en un membre bloquejat

en aquesta forma provoca, en alguns casos, la mateixa

hiperglucemia. is dificil separar els efectes de la lliga-

dura dels de la insulina.

3. Quan, per restablir-se la circulaci6 en el membre

bloquejat, la sang d'aquest es arrossegada cap a la cir-

culaci6 general, si en el membre en questio s'ha practicat

una injecci6 d'insulina, encara que sigui una hora abans

de restablir-se la irrigaci6 sanguinia, s'observen els efectes

hipoglucemiants classics, la qual cosa prova que la insu-

lina no es destruida en els membres bloquejats.

Institut de Fisiologia

Facultat de Medicina de Barcelona
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