LA PRODUCCIO D’'UNA DESCARREGA
SUPRARENAL PER LA PUNTURA DEL
QUART VENTRICLE

per

R. Carrasco FoRMIGUERA

Eckhard (1) i altres autors han demostrat la suposicio
de Claude Bernard (2) que la puntura del pis del quart
ventricle determina la transmissi6 d’impulsos al llarg dels
nervis esplancnics. Treballs posteriors han posat fora de
dubte que I'excitacié directa (3) o reflexa (4), (5), (6) de
I'esplancnic fa que les suprarenals descarreguin un pro-
ducte que arriba a la sang arterial en quantitat suficient
per a exercir sobre altres drgans una accié idéntica a la
de I'adrenalina *. D’aquests dos fets era natural deduir-ne
la suposici6 que la pigrire de Claude Bernard produeix una
descarrega d'adrenina. S’ha treballat molt, i s’ha discutit
encara més, sobre aquest punt. L’objecte del present tre-
ball és de contribuir a la soluci6 d’aquest problema.

Mayer (9), Kahn i Starkenstein (10) i Biberfeld (11),
han publicat experiments en els quals la pigdre no ha deter-
minat glucostria en animals adrenalectomitzats, i n’han
tret la conclusi6 que en els animals normals la puntura
determina una descarrega d’adrenina que ¢és la causa de

1 Tret de Popielski, tothom admet que l'excitaci6 directa dels
esplancnics determina una descarrega d’adrenina. Gley i Quinquaud (8)
sostenen que l'adrenina descarregada no arriba a la sang arterial en
quantitat suficient per a influir sobre d’altres organs. Fets actualment
ben establerts fan insostenibles les posicions tant de Popielski com de
Gley i Quinquaud.
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la glucostiria que s’observa. En aquests experiments, pero,
no fou exclosa la possibilitat que els esplancnics haguessin
sofert durant l'adrenalectomia, ni tampoc la possibilitat
que l'estat general de I'animal dfluis desfavorablement
sobre la funci6 renal, ni fou tingut en compte el contingut
del fetge en glucogen (punt que, com és recordat per Ste-
wart 1 Rogoff (12), és d’'importancia essencial); per les
quals coses els resultats d'aquests experiments no sén pas
conclusius.

Jarisch (3) va trobar que la pigire produeix hiperglu-
cémia en conills dels quals han estat tallats els nervis
hepatics, sempre que almenys una suprarenal i els seus
nervis siguin intactes; mentre que no té aquest resultat
quan, estant intactes els nervis hepatics, han estat tallats
els nervis de totes dues suprarenals. Aquests resultats
quasi tancarien el problema si fossin inqiiestionables;
perd no ho sén pas. Una lectura detinguda d’aquest tre-
ball mostra diferents punts débils, entre els quals hi ha
els segiients: els animals foren anestesiats amb eéter, la
qual cosa, d’ella mateixa, produeix hiperglucémia de grau
variable; en un lloc es déna com a hiperglucémia una xifra
de 0,164 per 100, i en un altre lloc es parla de 0,167 com
«el limit superior de la glucémia normaly; i, finalment, fou
feta tan sols una sola determinacié de la glucémia, des-
prés de la puntura, sense cap determinacié prévia. D’altra
banda Stewart i Rogoff (12) han demostrat que la pigire
pot produir hiperglucémia en condicions en les quals
sembla exclosa la possibilitat d'una descarrega suprarenal.

Resultats semblants als de Stewart i Rogoff han estat
obtinguts, encara que amb métodes més qiiestionables,
per Wertheimer i Battez (14) i per Freund i Marchand (15).
Aixi, doncs, el que se sap fins ara de la manera de compor-
tar-se la glucémia i la glucosuria després de la pigiire no
doéna cap llum sobre el nostre problema.
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Kahn (16) (17) (18), Starkenstein (19), Negrin (20),
Negrin i Briicke (21) i Borberg (22), han trobat una mar-
cada disminucié de la reaccié cromafi de la medul‘la supra-
renal després de la pigiire. Aixé demostra que hi succeeix
alguna cosa com a resultat de la pigiire, perd no demostra
que ¢o que hi succeeix sigui una descirrega d’adrenina.

Kahn (16) (17) (18) ha trobat també directament que
€l contingut de les suprarenals en adrenina és disminuit
per la pigire. E1 seu métode quantitatiu ha sigut criticat
per Popielski (7); perd no cal pas discutir aquesta critica,
ja que el resultat de Kahn ha sigut confirmat per Sope-
fia (23) usant un métode completament diferent, el de
Folin, Cannon i Denis (24). Les observacions de Kahn i
de Sopefia s6n un fort argument en pro d'una descarrega
d’adrenina, la sola altra alternativa possible essent la.
molt improbable, suggerida per Popielski, que 1'adrenina
sigui destruida #n sizu. Kahn va trobar també que la
pigiire determina canvis histologics en la medul‘la supra-
renal similars als observats en altres glindules després
de perfodes d'activitat secretora, per exemple vacuolit-
zacié protoplasmatica i desaparicié de grinuls protoplas-
matics. Aixo6 fa pensar en una secrecié adrenal. Res, pero,
no demostra, en tots aquests experiments de Kahn, que
I'adrenina que pugui haver deixat les suprarenals hagi
arribat a la sang arterial en quantitat suficient per a afec-
tar altres organs.

Neubauer (25) va trobar que la pigire era seguida
d’oscil'lacions i un rapid augment de la pressié sanguinia,
seguida d'una disminucié gradual. Cosa de tres hores
després tenia lloc un nou augment, que atribueix a una
descarrega d’adrenina. No déna cap prova d’aquesta su-
posicié. Trendelenburg i Fleischauer (26) observaren que
en animals pregonament uretanitzats la pigsire no pro-
duia augment de la pressié arterial, i en varen concloure
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que no podia haver-hi descirrega d’adrenina. Aquesta
deducci6 no és pas justificada, ja que una descarrega
d’adrenina pot anar acompanyada d’altres factors que
emmascarin_els seus efectes pressors habituals. De fet jo
mateix he observat disminucions de la pressié arterial,
acompanyada de mostres indubtables d’haver-hi una
descarrega d’'adrenina, com serd descrit més endavant.
Demés, els fets mateixos al'legats per Trendelenburg i
Fleischauer son contradits per una llarga série d’expe-
riments molt acurats de Negrin i Hernandez Guerra (27).
Aquests observadors han demostrat que, per regla gene-
ral, especialment si, seguint el consell de Pi Suiier *,
han estat seccionats els neumogastrics, la pigire va
seguida d'un augment definit i sostingut de la pressio
arterial. Aquests experiments han estat repetits per
Cervera (28) amb els mateixos resultats. En aquests
experiments, tan interessants, no és exclosa la influéncia
d’estimuls vasomotors; de manera que no poden ésser
considerats com a prova d'una descarrega suprarenal.
Watermann i Smit (29) troben que el sérum no diluit
de 4 c. c. de sang treta de dos conills I'endema d’haver-los
practicat la pigire, en 20 o 30 minuts produeixen una
midriasi notable en I'ull isolat de granota, usat segons la.
técnica de Meltzer-Ehrmann (30). E1 mateix sérum diluit
1:2 no va donar cap resultat. Es evident que no es pot
donar gran valor a conclusions fonamentades en resultats
tan pobres obtinguts amb un métode tan qiiestionable.
Kahn va recollir una barreja de sang de la cava inferior i
de les venes suprarenals mitjancant un artifici semblant
al de Cannon i de la Paz (31), 1 en va assajar el sérum
mitjancant la preparacié de Loewen-Trendelenburg (32),
i va trobar que el sérum de la sang presa després de la

1 Conversa personal de Pi Sufier amb Negrin.
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pigitre produia una vasoconstricci6 molt més marcada
que el de la sang presa abans. Kahn interpreta aquest
resultat com a prova d'una descirrega d’adrenina deter-
minada per la puntura. Criticant aquesta interpretaci6
Stewart 1 Rogoff (12) sostenen que una simple disminucié
de la velocitat de la circulacié podria determinar un aug-
ment de la concentracié de 'adrenina a la sang de la vena
cava, sense que de fet la produccié d’adrenina augmentés
per damunt de ¢o que aquests autors pretenen ésser la
produccié normal constant. La possibilitat que la pigire
pugui determinar un descens de la pressi6, conseqiient-
ment de la velocitat de la circulacié, fa especialment per-
tinent aquesta critica. Negrin (33), usant l'anomenat
ull denervat, segons la técnica de Joseph i Meltzer (34),
ha obtingut resultats que indiquen que després de la pi-
giire arriba adrenina a l'ull en quantitat suficient per a
determinar-hi l'anomenada reaccié paradoxal. Aquests
experiments estan subjectes a la critica que I'anomenat
ull denervat en realitat no és pas un organ denervat (4): la
pigire, potser amb més motiu que altres intervencions,
podria produir una inhibici6 de l'accié tonica del tercer
nervi cranial, explicant-se aixi la reaccié6 observada.
Elliott (35), com a conseqiiéncia d’experiments en els
quals, després de l'adrenalectomia, obtenia encara una
reacci6 paradoxal incompleta, creu possible que certs
metabolits puguin influir I'anomenat ull denervat, encara
que en grau menor que l'adrenina.

Finalment, Houssay i Cervera (35), usant el metode
de von Anrep (37) i treballant amb gossos amb una pota
posterior denervada, i en molts casos amb la medul'la
seccionada per sota de la dotzena veértebra dorsal i amb
els neumogastrics tallats, troben que la pigire practicada
estant bloquejada la circulacié venosa de les suprarenals
determina una dilataci6 passiva de la pota, deguda a I'aug-
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ment de pressi6 arterial, i que, si es desobstrueix la cir-
culaci6 venosa suprarenal cosa de dos o tres minuts des-
prés de la pigiire, es produeix una contraccié de la pota
denervada. E1 meétode d’Anrep, i, en general, tots els
basats en 1'is d'un organ denervat 7 situ, han estat cri-
ticats per Stewart i Rogoff, els quals sostenen que els
canvis observats en els organs denervats poden ésser pro-
duits sense cap augment en la produccié d’adrenina, ja
sia perqué en la unitat de temps passi per I'organ dener-
vat una major quantitat de sang (per augment de la pressié
sanguinia general i relaxaci6 vascular local), portant més
adrenina per minut a través dels vasos de 1'0rgan, ja sia
perqué la sang que arriba a l'drea denervada contingui
adrenina a més gran concentraci6, degut a que la sang
suprarenal hagi estat diluida amb una quantitat més
petita de sang, degut a la vasoconstriccié de l'area es-
placnica. Cannon i Cannon i Rapport (4) (5) han demos-
trat experimentalment que aquestes possibilitats teori-
ques no tenen res que veure amb els resultats obtinguts
amb un determinat organ denervat, el cor denervat; pero,
com que la técnica de la pota denervada no ha estat
sotmesa fins ara a experiments de control en aquest sen-
tit *, els resultats obtinguts amb aquest métode queden
sota l'ombra de la critica de Stewart i Rogoff. Aquest
comentari és aplicable als resultats d’Houssay i Cer-
vera, perqué l'augment de la pressi6 arterial i la cons-
tricci6 de l'area esplicnica després de la puntura poden
durar més dels dos o tres minuts que aquests autors

1 En preparar la publicacié de la versi6 catalana d’aquest treball,
perd després de la seva publicacié en llengua anglesa (45) i de la seva
lectura a la Societat de Biologia de Barcelona, Houssay ha publicat
experiments de control (46) de la técnica d’ ANrEP, semblants als de
Cannon i Cannon i Rapport (que per cert no esmenta), de manera que
els treballs d’Houssay i Cervera queden també fora de la critica teQ-
rica de Stewart i Rogoff.
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triguen a desfer l'obstruccié de la circulacié venosa su-
prarenal.

Com es pot veure, s’ha recollit un nombre de fets que
semblen indicar amb més o menys forca que la picadura
produeix una descarrega d’adrenina. Alguns d’aquests fets,
especialment els establerts per Negrin (33) treballant amb
ulls desnervats, per Houssay i.Cervera (36) amb la téc-
nica de la pota desnervada, i, en menor grau, alguns
dels aportats per Kahn (16) (18) i per Sopefia (23), consi-
derats sols o en conjunt, deixen ben pocs dubtes respecte
a que tingui lloc una descarrega d’adrenina com a resul-
tat de la picadura. Cal admetre, perd, que fins que ex-
periments controls demostrin que les objeccions que s’han
fet contra els meétodes emprats no estan justificades,
mentrestant no es pot considerar aquesta conclusié com
a inqiiestionable i definitiva.

Hunt (38), Levy (39), Gasser i Meeck (40) i Anrep (37),
van observar incidentalment com el cor desconectat del
sistema nervioés central, batega més rapidament en deter-
minades condicions experimentals, en les quals I'adrena-
lina circulant es troba probablement augmentada, Can-
non (41) va proposar el cor totalment desnervat com a
mitja d’estudi de I'augment d’adrenina en la sang circu-
lant. L’eficicia i bondat d’aquest métode han estat de-
mostrades plenament per Cannon i Rapport (5). Aquest
meétode ha sigut utilitzat en el present treball.

Tots els nostres experiments han sigut fets en gats,
anestesiats per una barreja de cloralosa (0,03 gr. per kg.)
cloral (0,5 gr. per kg.) i morfina (0,0005 per kg.) per via
intraperitoneal, o primer amb éter, i després una injeccié
de cloralosa per via endovenosa (la mateixa quantitat), o
primer amb éter i després amb cloralosa intravenosa-
ment i cloral i morfina intraperitonealment, o amb éter
solament.
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El cor es desnerva segons la técnica de Cannon (4),
s'establi respiraci6 artificial abans d’obrir el torax i fou
continuada fins acabar 1'experiéncia per tal d’evitar qual-
sevol trastorn respiratori d’origen bulbar que pogués em-
mascarar els canvis de la freqiiéncia dels batecs cardiacs
deguts propiament a la picadura. La pressi6 arterial i els
batecs del cor foren registrats a la femoral o la carotida, el
temps fou registrat en periodes de 5 segons. La picadura
fou feta amb la técnica d’Eckhard (1) per a conills adap-
tada als gats. La perforaci6 de la dura-mare, operaci6 preli-
minar necessaria, sempre dona lloc a un descens de la pres-
si6 arterial més o menys acusat; sempre, exceptuant un
animal (el qual havia estat utilitzat per a altres experi-
ments), la pressié arterial abans de I'operaci6 era superior
a 100 mm. de Hg. En un cas, després de 1'operaci6 preli-
minar i abans de la picadura havia baixat a 44 mm. Hg.
En alguns experiments, tot i havent baixat, la pressio es
mantingué per damunt de 100 mm. Hg. Alguna vegada
la manipulacié de I'instrument en la proximitat de la me-
dul'la oblongada dona lloc a una nova caiguda de la pres-
si6. Per aquests motius foren preses lectures de la pressié
arterial deu segons abans de la picadura, per a ésser
comparades amb les segiients. En alguns casos en els
quals hi ha una gran acceleraci6 cardiaca, ha pogut ésser
observada alguna irregularitat del ritme cardfac (bloqueig
cardfac, en apariéncia), durant un perfode de cinc a deu
segons. La freqiiéncia cardiaca es mesurada comptant el
nombre de bategs en cinc segons.

I. La picadura augmenta la fregiiéncia del cor des-
nervat. — En una seérie de quatre animals, va ésser prac-
ticada la picadura després de la preparacié ordiniria.
Els resultats obtinguts sén resumits en el quadre 1; el
registre grafic de I'experiment 2 és reproduit en la fig. 1.
En tres dels quatre experiments el primer assaig de pica-
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dura fou seguit d'un notable augment de la pressi6 arte-
rial i de la freqiiéncia dels batecs cardiacs. En el quart
animal la primera picadura no tingué cap accié6 damunt
de la pressié arterial i de la freqiiéncia del cor. Una se-
gona temptativa fou seguida d’'un augment de la freqii¢n-
cia verament insignificant, alterant-se molt poc la pres-
si6; una tercera picadura déna un resultat molt semblant
al dels altres tres experiments.

QUADRE I

Canvis de la frequéncia cardiaca @ de la pressio arterial
produits per la picadura.

- Canvis maxims .
° S| 10 segons abans | dlns d’un minut Can\:lless;r?slnut
= E| dela picadura després |
°E' < de 1a picadura de la picadura
3 A U il
®se\71
| Freq. | Pressio| Freq. | Pressio | Freq. | Pressio ) "
cardiaca | arterial [cardiaca | arterial |cardiaca | arterial Observacions
1 150 34 + 48 | + 50 -+ 45 -+ 36 | Picadura
2| 176 9 +64 | + st | +sz2f +3s id.
3 159 54 +63 | +129 | +51| 8 ii.  1*puntura,

184 70 +22 | + 65 id. PR »

180 75 +30 | + 65 ido 3

180 55 + 18 | + 12 Puncio de la medul'la
oblongada sota del quart
ventrizol.

180 48 +36 | + 42 Seccio transversal de la
medul'la oblongada sota
del quart ventricol.

4 208 82 o Picadura 1.* puntura,

208 78 + ¢ » 28 »

212 90 +s2| + 65 + 16 + 13 » 3.0 »
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L’éxit de I'dltima puntura, ens indica que en les altres
no varem ferir en el lloc d’eleccié. Per altra banda els
resultats obtinguts en el tercer experiment demostren
que en alguns casos és possible produir augments de pres-
si6 arterial i de freqiiéncia cardiaca per puntures succes-
sives i altres lesions en diferents punts entre la vora ante-
rior del pis del quart ventricle i una regié de la medul'la
oblongada que s’extén per sota del ventricol. D’aquests
experiments es desprén que la puntura de punts diferents
en el pis del quart ventricle produeix un augment consi-
derable en la freqiiéncia dels bategs del cor desnervat.

II. La picadura augmenta la fregiiéncia del cor desner-
vat després de la seccié dels mervis hepatics. — Després
que Cannon havia demostrat que en alguns casos, 1'efecte
produit per l'excitacié directa o reflexe dels esplacnics
damunt del cor desnervat és degut tant sols a descarregues
d’adrenina procedent de les suprarenals, Gley i Quin-
quaud (42) donaren compte d'un cas i Stewart i Rogoff
(43) d'un cert nombre de casos en els quals aquesta exci-
taci6 ¢és seguida d’augment de la freqiiéncia cardiaca,
malgrat que la possibilitat d'una descarrega d’adrenina
dins la circulacié general, ha sigut més o menys exclosa,
Cannon i Raport (5) confirmaren aquesta observacié i pro-
varen que aquest efecte no té lloc si es tallen els nervis que
volten l'arteria hepatica. Cannon i Uridil (44) demostraren
després que l'excitaci6é dels nervis del fetge pot provocar
una descarrega hepatica capa¢ de determinar ljacceleracioé
del cor. Per aixo cal en investigacions com la present,
excloure el possible factor hepatic; d’acord amb aixd en
una altra série d’experiments on, demés de les operacions
preliminars abans descrites, foren seccionats tots els filets
nerviosos que acompanyen l'artéria hepatico duodenal.

Els resultats d’aquesta série d’experiments es troben
resumits en el quadre n.c 2.
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QUADRE 2

Canvis en la frequéncia cardiaca v en la pressié arvterial pro-
duits per la picadura després de la seccié dels nervis

hepatics.
OE i De 10 segons abans Canv.is maxims durant Canvis 1 minut
g E Namero de puntura 1 minut després de la després de la picadura
g% de picadura
38
Z ¥| puntures
F4 Freqgiiencia | Pressi6 |Freqiiencia | Pressié |Freqiiencia | Pressi6
del cor arterial del cor arterial del cor arterial
5 1 132 100 = 27 — 28 + 18 — 16
2 138 95 +35 | +20 | +24 | + 8
3 135 70 | + 21 | 447 | +I5 | 1+ 42
1 I54 82 +32 | +38| +27 |+ 38
1 204 44 | +24 [+ 6| +11 | — 7
2 216 37 + 30 n6n] eckaRdiaf o— 5
1 162 82 + 29 + 9 + 18 + 14
I 137 136 +28 | +39| +18 | + 6
2 124 68 + 35 | +62| + 35 | + 62
L 208 123 + I4 — 33 + 14 — 29
I 101 70 | +356 | +8 | + 54 | + 88

Aquests resultats ofereixen algunes particularitats no-
tables. En primer lloc, I'acceleracié cardiaca, per bé que
encara considerable, és, per regla general, més petita
que l'observada en els experiments de la primera serie.

Hi ha diferéncies, encara més notables, en els efectes
observats sobre la pressié arterial: en alguns casos 1'ele-
vacié de la pressi6 sanguinea ¢s molt debil, en altres
falta i en alguns es troba un descens, lo mateix va obser-
var-se en l'experiment 4 de la primera série; pero en tots
els casos reeixits d’aqueixa série, la puntura fou immedia-
tament seguida d'una elevacié rapida de la pressi6 san-
guinia, seguida d'un periode estacionari més o menys
pronunciat i d'una nova elevaci6, com es pot veure en
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la fig. 1. En aquesta segona série pero, fins quan s’ha
produit una puja de pressié important com en els experi-
ments 9 i 13, ha sigut més gradual. Si tot aixo és degut
a l'eliminaci6é d'un possible factor hepatic, o a una dismi-
nuci6 en l'activitat dels esplacnics determinada per 1'aper-
tura de la cavitat abdominal o la manipulacié del seu
contingut, o bé si és una pura casualitat i depén del punt
central afectat per la puntura, és cosa que no ha estat
determinada. Per a resoldre aquesta qiiesti6 caldrien
molts més experiments que els que hem realitzat.

Una tercera i molt interessant peculiaritat és que en
alguns casos, sense haver-hi un augment de pressi6, i
fins amb un descens, hi ha un augment notable de la fre-
qiiéncia cardiaca, la qual cosa demostra que en algunes
circumstancies pot produir-se un dels efectes normal-
ment determinats per l'excitacié dels esplacnics deixant
de produir-se un altre; de fet fins pot produir-se un fe-
nomen antagonic. La figura 2 il'lustra aquest tipus de
reaccio.

Queda doncs demostrat que la picadura produeix un
augment de frequéncia del cor desnervat, fins després
d’eliminar per una operacié prévia el possible factor
accelerador hepatic provocat per una estimulacié directa
o indirecta dels esplacnics.

II1. La picadura no déna lloc a 'acceleracié cardiaca,
quan després de U'exclusié del factor hepatic s extirpa una
suprarenal © es liga completament I'altra. — Com ja s’ha
dit, els experiments de Cannon i Rapport (5) i de Cannon
i Uridil (44), proven que l'acceleraci6 del cor desnervat
per estimulaci6, directa o reflexe dels esplacnics, és tni-
cament deguda a una descirrega d’adrenalina i a l'accié
d’'un factor hepatic, el qual es podia excloure, per accié
dels nervis hepatics. Si aquests fets son també exactes,
per a l'estimulacié dels esplacnics produida per la pica-



Treballs de la Societat de Biologia. 1922 141

dura, els experiments que precedeixen proven que aquesta
déna lloc a una descarrega de alguna cosa des de les supra-
renals que arriba a la circulaci6 arterial i augmenta la
freqiiéncia del cor desnervat. Es pot fer, pero, I'objeccié
que la picadura faci entrar en joc algun factor desconegut
que no actués per estimulaci6 directa o reflexe dels es-
placnics.

Per desfer aquesta objecci6 hem efectuat un experi-
ment en el qual després de suprimir els nervis hepatics,
varem extirpar la suprarenal esquerra, i varem aillar
completament per lligadura la suprarenal dreta. En aques-
tes condicions la picadura fou seguida d'un augment maxim
de freqiiéncia de 2 contraccions cardiaques per minut,
i d'un augment de 10 millimetres de Hg. en la pressié
arterial. Per tal d’evitar la possibilitat que aquest resul-
tat negatiu fos degut a no encertar el punt d'excitaci6
(vegl's experiment 4, puntures 1 i 2, quadro 1), estimu-
larem el pis del quart ventricle per una corrent tetanitzant
moderada, tal que encara que els electrodes no estiguessin
aplicats directament en el punt d’eleccié, la corrent difi-
cilment podia deixar de propagar-s’hi. El resultat fou un
augment de la pressié arterial de 24 mm. de Hg. acom-
panyat d'una disminuci6 en la freqiiéncia cardfaca de
quatre contraccions per minut. Aquesta mena d’estimu-
laci6 s’havia vist que resulta eficag, encara que sigui feta
després d'una o dues puntures, en alguns dels animals
de les scries precedents, inclés l'experiment 2 en el
qual l'activitat esplicnica semblava estar considerable-
ment disminuida. En aquests animals la possibilitat
d'una descarrega des de les suprarenals no havia sigut
evitada.

El quadre 3 conté els principals resultats d’aquests
experiments.
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QUADRE 3

Canvis en la frequéncia cardiaca i en la pressié arterial
produits per Iestimulacié farddica, del pis del quart

ventricle.
- Canvis maxims
o § | 10segons abans durant el minut
5 E| de la puntura després
ET - de I'estimulacio
38
Ay
% | Freq. |Pressio | Freq. Pressio .
cardiaca | arterial |cardiaca arterial Observations
9| 120 45 | +45 465 | Suprarrenals intactes
II | 204 95 | +19 |+ 15—24| Ibid.
10°| %39 68 | — 4 +23 |Suprarrenal esquerra fora i
dreta bloquejada.

Aixi, doncs, exclosos els factors suprarenal i hepatic,
no fou possible I'augment de freqiiéncia en el cor desner-
vat, ja sigui amb puntures, ja amb foraditzaci6 del pis del
quart ventricle.

IV. Si¢ després de Iexclusié del factor hepatic, el fluix
vends de les suprarenals és suprimit temporalment, la pica-
dura no va seguida d'un augment de frequéncia; pero si
algun temps després de la picadura deixem la llum de la
vena suprarenal expedita, sense altre canvi en les condicions
circulatories, augmenta lavors la frequéncia. — L’ experi-
ment descrit en la secci6 precedent no va ésser repetit,
per l'objeccié que podria ésser feta de qué els resultats
negatius fossin deguts a algun factor desconegut posat
en joc per l'operacié en la regié suprarenal.

Per a posar en clar aquest punt, hem fet una série
d’experiments en els quals, demés d’excloure el factor
hepatic per seccié dels nervis hepatics, els vasos de I'ab-
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domen son lligats segons la técnica descrita per Cannon
i Carrasco Formiguera (6), de manera que les suprarenals
vessin els seus productes a la circulacié general exclusi-
vament per mitjd de les venes lumbo-adrenals a la vena
cava inferior; si llavors aquesta es pinca temporalment
per sobre de les lumbo-adrenals es bloqueja el pas de la
sang de les suprarenals a la circulacié general sense que
produeixi simultdniament cap altre alteracié circulatoria,
i despingant la cava abdominal es restableix tant sols
€l pas de la sang suprarenal.

Preparat aixi l'animal i pin¢ada la cava, es practica
la picadura, i un minut després es despingd la cava.

Els principals resultats dels dos experiments d'aquest
tipus estan indicats resumidament en el quadre 4 ™.

QUADRE 4

Canvis de la frequéncia cardiaca @ de la pressié arterial pro-
duits per la picadura, amb les suprarenals isolades de
la circulacié general i restablint després la comunicaci.

- Canvis mixims |[Canvis maxims dins e i
&8 10 segons després de la dels dos minuts deia?g:dzens]\l‘lm;;;i:
g E| abans del block puntura durant després de treure P ol blockp
g5 el block el block
3 8 Jri2
%
© Freq. Pressid Freq, Pressi6 Freq. Pressi6 Fragq. Pressi6
cardiaca | arterial | cardiaca | arterial | cardiaca | arterial | cardiaca | arterial
12| 138 653 — 6 o|+ 35|+ 20|+ 30|+ 8
I4 | 156 51 — 6 |+ 39 |+ 73|+ ot + 1I|+ 24
(1) L’experiment 13 va ésser fet amb l'intencié que fos d’aquest

tipus, perd lautdpsia va demostrar que hi havia comunicacié ampla,
encara que indirecta, entre una glandula suprarenal i la circulaci6 ge-
neral, per la qual cosa aquest experiment, practicament, es pot consi-
derar com pertanyent a la série extractada en el quadre 2.
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Fragments del registre grific de l'experiment 14 es
troben reproduits en la fig. 3 (registre inferior).

Quan la cava estd pingada, com no hi ha sang supra-
renal en la circulacid, la freqiiéncia cardiaca, malgrat la
picadura segueix baixa, probablement degut a 1'abséncia
d’adrenina, que es buida constantment en la circulacié
en condicions experimentals. Quan la cava és despingada,
un minut després de la picadura, la sang suprarenal
colectada es vessa enterament en la circulacié general;
d’aqui el notable augment de la freqiiéncia cardfaca que
té lloc.

Cannon i Carrasco Formiguera (6) fan amb la téc-
nica descrita, bloqueix de la cava durant 45 segons, que
provoca una disminucié de la freqiiéncia cardiaca, i quan
es deixa anar la sang de la cava, sense cap estimulaci6, la
freqiiencia cardfaca torna al seu nivell anterior. El res-
tabliment de la freqiiéncia va, en ocasions, precedida per
un lleuger augment per sobre de la freqiiéncia original;
en cinc experiments aquest augment arriba a un promig
de sis contraccions per minut, amb un maximum de dotze
contraccions; pero la seva duraci6é és solament d'alguns
segons. Aquesta lleugera acceleracié pot ésser atribuida
a la concentraci6 d’adrenina en la sang estanyada i
també a una lleugera estimulacié local de les suprarenals
en pincar i despingar la cava.

En l'experiment 14 es féu un control d’aquest tipus,
abans de la puntura; durant el periode d'isolament de
la suprarenal (1 minut) la freqiiéncia baixa de 170 a 159
per minut; quan es despinga la cava puja a 190 i 50 se-
gons; després d’obrir la cava torna a 170. En aquest cas és
possible que els moviments de la pinga produissin una lleu-
gera estimulacié de les suprarenals; de totes maneres, és
enorme la diferéncia en intensitat i en duraci6 entre els
resultats d’aquest experiment control i els obtinguts en el
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mateix animal quan es practica la picadura; els resultats
d’aquests experiment control i tots els obtinguts per
Cannon i Carrasco Formiguera en experiments analegs,
sén consignats en el quadre 5.

QUADRE 5

Canvis en la fregiiéncia cardiaca i en la pressié arterial
durant ¢ després del bloqueig de la sang suprarenal,
sense fer picadura ni cap estimul voluntari. (En Iex-
periment 14 el periode de obstruccié de la cava dura
I minut, i en els experiments de Cannon i Carrasco
Formiguera dura 45 segons.)

Canvis dins del | Canvis r minut «
Condicions abans| Canvis maxims | moment segiient després %S
del bloqueig durant el block al restablir de restablir 8
‘ la circulacio la circulacio e
- o B
P —— o
g
Freq. | Pressid | Freq. | Pressid | Freq. | Pressid | Freq. | Pressié A
cardiaca | arterial |cardiaca | arterial |cardiaca | arterial |cardiaca | arterial Zg
168 67 =_0 43 et A T T 14
192 -13 + 12 o Gener 24,
C.iC.PF,
216 =18 o — 6 Gener 24.
C.iC.F,
216 =78 + 6 o Gener 24.
C.iC. F,
180 -10 + 12 — 2 Febrer 7.
C.iC.F
168 -12 o o Febrer 8.
C.iC. P,

Les grafiques d’aquest control sén reproduides en la
fig. 3. (grafica superior). La comparacié del quadre 5
amb el 4 mostra que l'intensa i perllongada acceleracié
consignada al quadre 4 forcosament és deguda a alguna
cosa que és descarregada per les capsules suprarenals en
proporcié molt augmentada com a conseqiiéncia de la
picadura, car I'acceleraci6 cardiaca obtinguda en aquests

10
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experiments no es produeix tan bon punt es priva l'arri-
bada de sang adrenal, i de res més a les artéries coro-
naries. Que aquest factor suprarenal és conseqiiéncia de
la picadura i no és deguda a lleugers moviments de la
pinga en la cavitat abdominal, resulta evident si es con-
sidera que la picadura és la sola diferéncia que va haver-
hi entre els experiments a que correspon el quadre 4 i els
corresponents al quadre’ 5, ja que els moviments de la
pinca dins la cavitat abdominal, i tots els altres detalls
experimentals foren idéntics a les dues series d’expe-
riments.

Com ja s’ha dit, Stewart i Rogoff (12) (43), pretenen
que els fenomens que es produeixen en organs denervats,
tals com els esmentats, en els que juga algun paper l'ac-
tivitat esplicnica, poden ésser explicats sense acceptar
cap augment de la secrecié adrenal. Expliquen aquests
fets, ja sia per un millorament de la circulacié en els
organs desnervats, o per alguna mena de «edistribuci6
de sang» que déna lloc a un augment de la irrigaci6 i
per consegiient d’adrenina en 1'organ desnervat per uni-
tat de temps, o bé a una major concentraci6 d’adrenina
en la sang que irriga 1'6rgan. ¢O que ells anomenen la
«ecreci6 normal constant d’epinefrina», seria essencial
per a leficacia de la «redistribucié» en aquest sentit, i
I'abséncia d’aquest factor explicaria perqué l'extirpaci6
o isolament de les suprarenals privin de produir-se I'efecte
habitual. Cannon (4) i Cannon i Rapport (5) han provat,
pero, fora de dubte, que aquestes possibilitats teoriques
no jugan cap paper en el cas del cor denervat. Alguns dels
meus resultats, tals com els dels experiments 5 (puntura 1),
7 i 11, en els quals va augmentar la freqii¢ncia cardfaca
sense que s'alterés, o bé disminuint la pressi6 sanguinia,
son incompatibles amb l'explicaci6 de Stewart i Rogoff.

Eliminades aquestes objeccions, els resultats dels
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experiments darrerament descrits afegits als fets palesats
pels anteriors, poden ésser explicats tan sols admetent
que l'augment de la freqiiéncia cardfaca determinat per
la picadura després d’haver seccionat els nervis hepatics,
€s degut a alguna cosa descarregada per les suprarenals
com a resultat de la puntura. Si admetem que aquesta
«alguna cosa procedent de les suprarenals», que té el poder
d’accelerar el batec cardfac, igual que I'adrenalina, pot
€sser anomenat adrenina, no pot quedar cap dubte de
que la puntura del pis del quart ventricle produeix una
descarrega d’adrenina per part de les cipsules supra-
renals *.

RESUM

I. Una revisié de la literatura demostra que hi ha
molts fets en favor de la tesi que la pigire produeix una
descarrega d'adrenina des de les suprarenals en quanti-
tat suficient perqu? exerceixi alguna accié sobre d’al-
tres Organs, pero aquests fets no sén absolutament con-
clusius.

2. La puntura del pis del quart ventricle, de Ber-
nard, augmenta la freqiiéncia del cor denervat.

3. La pigidre augmenta la freqiiéncia cardiaca encara
que hagi sigut eliminat el possible factor hepatic.

4. Si després que s’ha eliminat el possible factor
hepatic, es bloqueja el pas venés des de les cipsules supra-

1 Cal entendre ben clarament que el fet que la picadura deter-
mini una descarrega d’adrenina no significa necessariament que l'adre-
nina jugui cap paper en la hiperglucémia i glucostria per picadura i
molt menys que en sigui I'tinic factor; de la mateixa manera el fet que
pugui produir-se hiperglucémia per picadura sense intervencié de I'adre-
nina, com sembla que ha estat demostrat per Stewart i Rogoff (43), no
vol dir necessariament que normalment I'adrenina no jugui cap paper
en la producci6 d’aquests fenomens.
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renals de manera que linic canvi que es produeix en
aquell moment és I'exclusié de la sang adrenal de la cir-
culaci6, es priva 'augment de la freqiiéncia cardfaca com
a resposta a la pigire.

5. Si es.desfa el bloqueig vends, un minut després de
la puntura, el deslliurament de la sang venosa va seguit
d’un augment de la freqiiéncia cardiaca molt més intens
i durador que si no s’ha fet una pigtire durant el bloqueig.

6. L'augment de la freqiiéncia cardfaca determinat
per la pigire quan ha sigut eliminat el possible factor
hepatic és degut exclusivament a alguna cosa descarre-
gada per les suprarenals com a resultat de la picadura.

CONCLUSIO

La puntura del pis del quart ventricle (pigire de Ber-
nard) produeix una descarrega d'una substancia des de
les suprarenals que arriba a la sang arterial en quantitat
suficient per a exercir sobre altres érgans una acci6 idén-
tica a la de I'adrenalina.

Laboratori de Fisiologia de U'Escola de Medicina.
Boston
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