INFLUENCIA DE LA LLIGADURA
DELS CONDUCTES PANCREATICS SOBRE
LA GLUCEMIA

per

J. PUCHE 1 ALVAREZ J. BoriLL 1 DEULOFEU

Desitjant completar una série experimental en la
qual estudiavem les variacions de la glucémia després
de l'excitacié eléctrica del cap periféric dels vagus, pre-
pararem un lot de gossos en els quals es produia una de-
generacié dels acini glandulars per lligadura aséptica
dels conductes excretors, realitzada algunes setmanes o
mesos abans de I'experiment.

Escollirem aquesta técnica a fi d’excloure els acini
i veure si en realitat podia apreciar-se algun augment
de la funci6 insular del pancreas en aquestes condicions
experimentals.

Quan ja hi estavem treballant, coneguérem les pu-
blicacions de Mansfeld, Alpern i Leites, Nather, Priesel
i Wagner, i desitjarem comprovar, amb la mateixa
técnica, els resultats que aquests autors havien ob-
tingut.

Detallem a continuaci6 el resultat de les nostres
observacions en un lot de gossos amb lligadura dels
conductes excretors 1 en un lot de gossos control:
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Experiment 1

Gos de 17 kg. Glucémia en deju (24 h.), 0'83. Lligadura
dels conductes pancreatics, 10-1-1928,
23-111-1928.  Dejuni de 24 h.

Glucémia
13.45h. I presa...c....ouvinn.... 085
14.30h. 50 gr. de glucosa (via gas-
trica).
15 h... 28 presa.................. 1'45
15.30h, 38 DIesal iiwes s s e s 2‘15
16.30h. 4.8 presa.................. 1'65
17.30h. 5.8 presa.................. 0‘86
(Vegi’s grafica T.
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Grafica I

Corba de glucémia, 13 dies després de la lligadura
dels conductes pancreatics (exp. 1)

Experiment 2

Gos de 10 kg. Glucémia en deji (24 h.), 0‘86. ILligadura
dels conductes pancreé@ics, 10-1-1928,
26-1I-1928.  Dejuni de 24 h. Ohkeats
I4 h... 18 presa.................. o‘8o
I4.25h. 30 gr. de glucosa (via gas-
trica).
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25

45

Glueémia
25 h... 2.8 presé......cciveeunsons 170
15.30. 3% PresB.......escnianines 2‘10
16.30h. 4.2 presa........ccoevevune I'73
17.30h, 58 presa..............eenn 0'86
(Vegi’s grafica II.)
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Grafica II

Corba de glucémia, 16 dies després de la lligadura
dels conductes pancreatics (exp. 2)

Experiment 3

Gos de 9 kg. Glucémia en deji (24 h.), o‘93. Lligadura
dels conductes pancreatics, 6-1-1928.
4-1v-1928. Pes actual, 8400 kg.

Glucémia
5.30h., I.5 presa.......ciccecccenn 086
5.45h. 28 gr. de glucosa.
6.15h. 2% pPresa....cc.ccveveccesens 168
6.45h. 3.8 presa..........cceeeuees 2‘o1
7.45h, 4.2 presa.......cco0cecnnnns 120
8.45h. 5.8 presa....coeeceeicecanes 0'92

(Vegi’s grafica III.)
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Grafica IIT

Corba de glucémia, 28 dies després de la lligadura
dels conductes pancreatics (exp. 3)

Experiment 4

Gos de 9 kg. Glucémia en deju (24 h.), o‘g2. Lligadura
dels conductes pancreatics, 13-11-1928.
6-1v-1928. Pes actual, 9 kg. Dejuni de 24 h.

Glucémia
18 h... T:& Presa.i. , it s siss shwes die srete 0‘go
18.15h. 28 gr. de glucosa.
18:45 h. 2/ Dresa. e s s siee s 1°54
s (o7 1o o UM TN Y- TR SRt e o S SO 2‘o5
2005 hie | 48 DIESA. ; srnlsan Sesatsisie e 1°41
21,55 b 5.8 presa.. . e Jeal ot 1‘35

22{T5 . 6.8 DISA. v o sio aisisislaisi sl

Experiment 5

Gos de 9 kg. Glucémia en deju (24 h.), 8'87. Lligadura
dels conductes pancreatics, 12-VII-1928.
13-X1-1928. Pes actual, 9 kg. Dejuni de 48 h.
Glucémia

T4, Do) 5 X8 PERSA. S8 s viaasies dins 0‘91
14.15h. 18 gr. de glucosa (via gas-
trica).
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Grafica IV
Corba de glucemia, 52 dies després de la lligadura
dels conductes pancreatics (exp. 4)
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Grafica V

Corba de glucémia, 124 dies després de la lligadura
dels conductes pancreatics (exp. 5)
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Glucémia
1345 2.8 PLesa, s e assmaiae e 181
152650 3.8 DLESAucivs s ern s siers smsos 195
X6. 3510, 4.0 PIOSB eiore a0 & onivn insals o, 5000 1'27
I7:05 B 5.8 PLES@uss i s o e seiss s os 0'83
(Vegi’s grafica V.)
Control 1
Gos de 14 kg. Deju de 24 h. i
12.30 k. T DICSE w4 v ¢ viers w10 8 w30 s 578 093
13 h... 42 gr. de glucosa per ingesta.
13.30 h 2,8 PTESA s + 70w s i’ wi ivie s 139
T4, Divioery 3.8 PLESR e e oracsionn o oo suosere e 195
I5: Mocs 4D PLESBsis cmis s wra s 4 o i 2 i 151
16 D.,. 5.8 PLESA..ucesies ciocn oo sinie oioio 1°03
(Vegi’s grafica VI.)
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Grafica VI

Corba de glucémia en gos normal (control 1)

Control 2
Gos de 8 kg. Deju de 24 h.

12.35 h.
12.45 h.

T8 PIesa. o s siss oivio
24 gr. de glucosa per ingesta.

Glucémia
1‘'02
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Glucémia
13.15h 2.8 DYESA Fvere oisswi 5 b s o5 0 5 1'60
13.45h. 3.8 presa.................. 1°64
14.45h 4 PYCBE oluo'™ 3 wiers i s Wk 618 3 128
15.45 h GEN IDEESAN .iozaieie rone: comors wrm oreusta 105
(Vegi’s grafica VII.)
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Grafica VII
Corba de glucémia en gos normal (control 2)
Control 3
Gos de 9 kg. Deji de 48 h.
Glucémia
15 h... 18 presa...........c...... 0‘85
15.15h. 28 gr. de glucosa (via gas-
trica).

5,45 B, 2.8 DICSA e s s mn slbin s s o1 115
165 he 3% Presa:.ams sws s smise 181
17.15h. 4.8 presa.................. 132
IB.I5 . 5.3 Presa.; .. s st o s s 0'87

(Vegi’s grafica VIII.)



Microfot. 1 (objectiu DD, ocular 1, de Zeiss)

Pancreas normal de gos, metode de Del Rio Hortega

Microfot. 1 bis (objectiu 150, ocular 6, de Zeiss)

Primera variant de Del Rio Hortega al meétode d’Achucarro.
Element glandular normal.



Microfot. 2 (objectiu 1 50, ocular 6 de Zeiss)

Primera variant de Del Rio Hortega al métode d’Achucarro.
Glandula en degeneracio. Granuls de secrecio disminuits en nombre
i agrupats irregularment
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Microfot. 3 (objectiu DD, ocular 1, de Zeiss)

Cinquena variant de Del Rio Hortega al metode d’Achicarro.
Illot normal en el si d'una regio atrofica, amb escassa degeneracié.



Microfot. 4 (objectiu A, ocular 1, de Zeiss)

Cinquena variant de Del Rio Hortega al metode d’Aclhnicarro.
Porcio totalment degenerada, molt esclerosa, i contenint
quatre illots normals.

4

Microfot. 5 (objectiu DD, ocular 1, de Zeiss)

Cinquena variant de Del Rio Hortega al meétode d’Achticarro.
Illot normal, rodejat de denses formacions colagenes.



Microfot. 6 (objectiu D, ocular 1, de Zeiss)

Doble impregnacié argeéntica de Del Rio Hortega.
[Mlot normal en el si d'una esclerosi intensa del pancreas.
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Grafica VIII

Corba de glucémia de gos normal (control 3)

Els gossos amb conductes lligats toleren forca bé
aquesta intervencié. Després de la lligadura doble dels
conductes, els seccionavem per a evitar el possible res-
tabliment de llur permeabilitat, cosa aquesta que féu
fracassar algunes experiéncies anteriors.

Els primers dies després de la lligadura, els gossos
presenten una disminucié de 'apetit i trastorns digestius,
que van corregint-se molt aviat, fins a recuperar llur
estat normal, i en més d'un cas, I'aspecte dels animals
operats és sensiblement millor que el d’abans del bloqueig
de la secreci6 externa del pancreas.

Els pancreas degenerats per lligadura dels conductes
excretors presenten les segiients caracteristiques micros-
copiques:

S’observa una disminucié considerable de volum, en
la proporci6 que demostren els esquemes I i 2.

Augment de la consisténcia de l'drgan degenerat,
que és major en el veinatge dels conductes lligats.
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Pérdua de l'aspecte lobular de la glandula normal,
presentant zones llises i zones d’aspecte granulés.

En el pancreas corresponent a l'experiment 1 la de-
generaci6 de la glandula no fou total, ja que un dels

RFORCADELL
Esquema 1

Pancreas normal del gos

conductes havia quedat permeable, perd en la zona de-
generada es podien observar les caracteristiques abans
esmentades, aixi com les modificacions microscopiques
que més endavant exposarem.

En T'experiment 5 observarem una petita porcié
central de la glandula sense degenerar (d’uns 2 cm. de
diametre), probablement degut a I'existéncia d’un peti-
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tissim conducte que no poguérem aillar per disseccié.
D’altra part, la resta de I'drgan presentava les caracte-
ristiques d’atrofia de les altres experiéncies. (Vegi's es-
quema 2.)

L’analisi histologic dels organs aixi obtinguts fou
realitzat atenent-nos a les normes segiients:

Fixaci6 immediata de les peces en formol al 10 per 100
o en liquid de Bouin.

Esquema 2

Pancreas de gos 124 dies després de la lligadura
dels conductes pancreatics

Talls per congelacié i tincié amb els métodes d'im-
pregnaci6 argéntica, que consignarem al peu de cada
preparacio.

En les microfotografies (r i 1 bis) pot apreciar-se
I'estructura del teixit pancreatic normal. En la primera
es destaquen dos illots que, a l'augment de cent-vint
diametres, és la mitjana aproximada que es troba per
camp. Les alteracions microscopiques observades en els
pancreas amb conductes lligats sén les segiients:

Acini. — La degeneraci6é dels acini no és uniforme.
Is situats en la periféria de la glandula presenten una
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marcada atrofia, amb lesions citologiques variables del
tipus que indiquen les microfotografies 2 i 3.

Els acini de posici6é central desapareixen com a tals,
quedant tan sols entre les malles connectives cel-lules
isolades amb vacuolitzaci6 del protoplasma, abséncia
de grans de secreci6 i amb nucli picndtic en posicié
central.

Iilots de Langerhans. — En tots els nostres casos,
els illots presentaven aspecte normal, malgrat les denses
formacions colagenes que els envoltaven en les zones de
major degeneracié acinosa (microfotografies 4, 5 i 6).

No ens ha estat possible d’observar en cap cas un
increment apreciable del nombre d’illots, dada molt di-
ficil d’establir amb exactitud, tant en el pancreas normal
com en l'atrofic (microfotografies 3, 4, 5 i 6).

En les microfotografies 4 i 6 es compten quatre
illots i un, respectivament, no existint, per tant, un
augment del nombre d’aquells si es compara amb
el pancreas integre; adhuc podriem dir que es troben
en quantitat un xic més petita que en el teixit pan-
creatic normal, tenint en compte que, per la disminucié
de volum que acompanya l'atrofia, haurien de trobar-se
en major proporcio.

Discussio

Els resultats obtinguts per nosaltres difereixen no-
tablement dels publicats per Mansfeld, Alpern i Leites,
Nather, Priesel i Wagner, els quals troben, en els gossos
amb els conductes pancreatics lligats, un augment de la
funcié insular, caracteritzat per corbes de glucémia, que
donen valors molt més baixes que els animals control,
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veient, aixi mateix, un descens persistent i repetit del
nivell glucémic en successives observacions; corresponent a
aixo, a 'examen histologic, un gran increment del nombre
d’illots en els pancreas lligats.

En les nostres experiéncies, les corbes de glucémia
s'aparten molt poc del tipus normal, dintre les varia-
cions individuals.

Es cert que els animals de les nostres primeres obser-
vacions tan sols estaven vint-i-quatre hores en deju,
ingerint després 3 gr. de glucosa per quilogram. En
I'experiment 5, per a collocar-nos en idéntiques condi-
cions que els autors ja esmentats, donarem solament
2 gr. de glucosa per quilogram i mantinguérem el gos
quaranta-vuit hores en deji. Els resultats d’aquesta
experiéncia també foren parallels a les mnostres obser-
vacions anteriors.

Respecte a la disminuci6 del nivell glucémic dels
gossos amb conductes lligats, no hem pogut veure va-
riacions d’importancia.

Tampoc no hem pogut observar, en els pancreas de-
generats per lligadura, un augment de teixit insular,
entenent com a tal una major quantitat d’illots per
camp, referit al volum del pancreas normal, ja que l'estat
d’atrofia de la glandula, després de la lligadura, implica
una aproximaci6 dels illots entre si, proporcional a la
disminuci6 de la grandaria de la glandula alterada. Sens
dubte, per no tenir en compte aquest fet, Mansfeld troba,
en les microfotografies que acompanyen el seu treball,
un augment de sis a nou illots per camp, xifra que
equival molt aproximadament a la disminucié de gran-
daria de teixit de secrecié externa atrofiat.

No volem abordar en aquest treball la giiestio tan
debatuda sobre les modificacions que la lligadura produeix
en els elements cel-lulars pancreatics : Herxheimer i Han-
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semann, Laguesse, Schultze, Szobolew, Sauerbeck, Pratt
1 Spooner, Hickel i Nordmand, etc., que porta apare-
llada un problema no resolt encara definitivament, com
¢s el de T'origen dels distints elements histologics que
constitueixen el pancreas.

Allen ha donat, per nosaltres, una interpretacié més
adequada dels fendmens observats després de la lliga-
dura, ja que distingeix les variacions que aquesta inter-
venci6 pot portar sobre I'drgan afectat, segons I'espécie
animal i el temps que hagi transcorregut des de la lliga-
dura. Allen troba en gossos amb els conductes pan-
creatics lligats, degeneracié dels acini en primer lloc,
trobant també, a voltes, alteracions en els illots, con-
vertint-se finalment I'animal en un diabétic atenuat tipus
Sandmeyer.

Les observacions que Allen esmenta en la seva obra
es refereixen a gossos als quals, abans de la lligadura,
extirpava una porci6 de pancreas, i en aquestes condi-
cions la lligadura dels conductes accentuava el trastorn
metabolic produit per I'extirpacié parcial del pancreas.

Nosaltres creiem que el procés d’invasié connectiva
(microfotografia 6) pot destruir un cert nombre d’illots.
Malgrat aquesta destrucci6, en els nostres casos no fou
suficient per a produir un trastorn diabétic.

CONCLUSIONS

La lligadura dels conductes pancreitics en el gos
no modifica la glucémia en deji en forma considerable.

La corba de glucémia provocada per la ingesti6 de
2 a 3 gr. de glucosa per quilogram de pes déna valors
sensiblement parallels als de la série control.

La degeneraci6 de la glandula afecta especialment
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el teixit acinds, pero pot interessar també alguns elements
insulars.

No hem pogut observar, en cap dels nostres experi-
ments, un augment absolut del nombre d’illots.

Institut de Fisiologia. Facultat de Medicina. Barcelona.
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