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" TRABAJOS DE LA SOCIEDAD DE ESTUDIOS DE PATOLOGIA
QUIRURGICA

MECANISMO REGULADOR DE LA GLICEMIA

La alimentacién suministra al organismo, ya bajo forma de aza-
cares o sustancias amiliceas, ya bajo forma de proteinas y tal vez de
grasas, cantidades de glucosa muy variables; pero si se estudia en el
organismo normal la cantidad de dicha sustancia presente en la san-
gre se halla constante o que oxila entre limites definidos. Existe, pues,
un mecanismo regulador de la glicemia, suceptible de perturbaciones en
ciertos estados patoldgicos, en el cual toman parte activa diversos orga-
nos y de manera principal ciertas glandulag endocrineas por sus pro:
ductos de secrecién; es éste el punto que ensayamos analizar en el
presente estudio tomando al respecto como bases las nociones clasicas y
las altimas comprobaciones de laboratorio hechas por varios experimen-
tadores: La Barre, Mc Cormick, la sefiorita O’Brien, Baldés y Silbers-
tein, entre otros muchos.

Pero para poder dar cuenta exacta de la manera como se mantie-
ne dicho mecanismo nos es preciso seguir la evolucién de las sustancias
hidrocarbonadas a través del organismo desde su entrada en él hasta
su eliminacién después de ser quemadas casi en totalidad, en una pala-
bra, estudiar su ciclo en la economia.

Esto nos permitira establecer el origen del azficar sanguineo y fijar
cuales son los factores que intervienen en la regulacién de su tasa. Una
vez conocido el ciclo de los carbohidratos nos sera féacil determinar el
papel de las glindulas de secrecién interna y del sistema nervioso en
relaciéon con esos factores. De tal manera que para hacer nuesiro es-
tudio ordenado en cuanto sea posible, lo dividiremos en dos partes:

1# Ciclo de los hidratos de carbono en el organismo normal.

2¢ Papel de las diversas glandulas de secrecién interna y del sis-
tema nervioso en relacién con el mecanismo regulador de la glicemia.

CICLO DE LOS HIDRATOS DE CARBONO EN EL ORGANISMO
NORMAL

Las tres variedades de alimentos organicos, hidrocarbonados, al-
buminoideos y grasos, son capaces de proveer al organismo de glucosa
“cuya presencia y metabolismo continuo en los tejidos es esencial para
la vida y representa el inmediato manantial de liberacion de energia
que se relaciona con todos los procesos vitales”, (Lovatt Evans).
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a) Alimentos hidrocarbonados: Esta a la cabeza entre los alimen-
tos de esta clase la glucosa junto conl la levulosa y la galactosa; nin-
guna de ellas necesita digestion por parte de los jugos intestinales para
ser llevada al higado por la circulacién portal. No sucede lo mismo con
los disacéridos y los polisaciridos que requieren un desdoblamiento
previo en el intestino; asi tenemos que la sacarosa se transforma en
una molécula de glucosa y otra de levulosa, la maltosa en dos de glu-
cosa, la lactosa en una de glucosa y otra de galactosa, la refinosa en
una de levolusa y otra de melibiosa que a su vez se desdobla en ga-
lactosa y glucosa y el almidén en dltimo término en glucosa pasando
por dextrina y maltosa; llegan a éste estado de monosacaridos merced
a la accién de diversos fermentos (invertina, maltasa, lactasa, ptialina,
amilopsina, etc.), haciéndose aptos entonces para ser utilizados por el
organismo.

Dos experimentos han permitido llegar a las conclusiones ante-
riores:

1° Si se inyecta lentamente una soluciéon diluida de glucosa en
la vena porta no se encuentra ésta en la orina, prueba de que el orga-
nismo la ha utilizado; con la levulosa los resultados han sido analogos;
para la galactosa han sido inconstantes.

2° Procediendo de la misma manera con disaciridos y polisacari-
dos se ha visto que se comportan a la manera de sustancias exirafas,
siendo bien pronto eliminados por la via renal.

b) Alimentos albuminoideos: Los albuminoides contribuyen también
en gran parte a la formacion de glucosa después de la demolicion de su
molécula en aminoacidos mediante la accién sucesiva de la pepsina, la
tripsina y la erepsina. No obstante, entre éstos aminoacidos solamente
ocho sirven a dicho fin y son: la glicécola, la alanina, la serina, el
acido aspartico, el 4cido glutamico, la arginina y un producto de su
desdoblamiento de ornitina, la cistina y su derivado la cisteina y la
prolina, cuyas fuentes principales en la alimentacién son la caseina, la
seroalbimina, la ovalbamina y la fibrina. Es el higado el érgano en-
cargado de hacer la transformacién en aziicar de los acidos aminados.
en cuestion.

Esta participacién de los albuminoides es ficil de poner en evi-
dencia: si se someten perros a la inanicién por varios dias de manera
que la cantidad de su azicar hepatica disminuya considerablemente y
luégo se les suministra una racién de proteinas se encuenira que dicha
cantidad crece de manera apreciable. Por otra parte se ha observado
que en perros despancreatizados la glicosuria aumenta al darles una
comida de albuminoides, lo cual indica una alza de la glicemia.

c) Alimentos grasos: Respecto al papel de las grasas en la forma-
cién de glucosas los experimentadores no estdn de acuerdo: Bouchard
y Desprez sometiendo perros a ayuno absoluto durante un lapso va-
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riable de dos a seis dias y dandoles luégo alimentacién grasa exclusiva-
mente, encontraron el glicogeno hepatico disminuido como si hubiese
continuado el ayuno, en cambio en el misculo estaba aumentado en re-
lacién con los dias anteriores, curiosa oposiciéon de las aptitudes glico-
péxicas de los grandes reservorios de carbohidratos; sin embargo se
discute y aan estd por estudiar lo que toca al higado en esta funcién.
Segiin Paulesco no existiria formacién de azlicar a expensas de las gra-
sas, pero a pesar de su autoridad en la materia aceptamos la primera
opinién, segin la cual la glicerina de las grasas serviria al musculo en
su funcién glicoformadora, por considerar las experiencias al respecto
suficientemente concluyentes.

Hasta aqui solamente hemos mostrado cémo cada uno de los tres
grupos de alimentos organicos puede servir a la formacion de azicar
en la economia, vamos ahora a ver qué cambios quimicos deben efec-
tuarse en cada uno de ellos para llegar al estado de glucosa o neo-
glucosa, tnica forma utilizable del azicar en el organismo. Podemos
si establecer desde ahora que es el higado el 6rgano de mayor impor-
tancia desde el punto de vista que nos ocupa. Pero para seguir el orden
que nos hemos impuesto desde el principio, daremos comienzo con los
hidratos de carbono:

Ya vimos cémo para entrar en el torrente de la vena porta los car-
bohidratos deben ser reducidos en el tubo intestinal al estado de mo-
nosacaridos; ahora bien, dichos monosacaridos llegados al higado van
a ser detenidos por él mediante transformacién en glicogeno antes de
ser cedidos a la circulacién general. El paso a glicogeno comporta un
proceso de deshidratacién cuyo mecanismo aun insuficientemente co-
nocido es aceptado sin embargo por la mayoria de los autores.

Los ocho aminoicidos y sus dos derivados que habiamos determi-
nado atras como generadores de aziicar en el organismo dan en primer
término glicégeno: al llegar al higado éste los descompone, parcial-
mente no en totalidad, ya que éste no es su Unico destino, en dos frag-
mentos, uno nitrogenado y otro carbonado, de los cuales el pri-
mero se elimina pronto en forma de urea, el segundo se re-
serva en forma de glicégeno. Falta ha calculado que cuatrocientas ca-
lorias dadas por cien gramos de albimina tresciontas ocho, es decir,
un ochenta por ciento, deben ser atribuidas a glic{cno de origen pro-
teico.

Por su parte, Lovatt Evans estima sélo en un cincuenta y ocho por
ciento la cantidad de albamina transformable en glicogeno. Es nuestra
opinién que el problema no ha sido hasta ahora bien planteado dado
que la riqueza de las diversas albtiminas en los ocho aminoacidos ge-
neradores de azicar no es igual.

En lo tocante a las grasas vimos la incertidumbre que existe to-
davia al respecto; parece no obstante, segiin las experiencias de Bou-
chard y Desprez, que el higado no interviene al menos en la fijacién del
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aziicar proveniente de las grasas; son los misculos los que realizan en-
tonces la glicopexia. La explicacién mas plausible de este hecho es a
nuestro juicio la siguiente, basada en las teorias de la elaboracién de
la glucosa de que adelante hablaremos: las grasas animales producirian
directamente glucosa asimilable por provenir de organismos semejan-
tes, pero para las vegetales la incertidumbre persiste. La cantidad de
grasa transformable en glicégeno se ha calculado en un diez por ciento.

Dando un vistazo de conjunto a lo que hemos dicho hasta ahora,
podemos deducir a manera de conclusién general que en su evolu-
cién a glucosa y a neoglucosa, los diferentes alimentos glicoforma-
dores tienen forzosamente en su mayoria que franquear la etapa de
glicgeno y que éste es almacenado como reserva. Hemos dicho en su
mayoria porque parte de los hidratos de carbono de la alimentacion
puede no ser reservada por el organismo bajo tal forma sino como azi-
car proteidico o como grasa sobre todo cuando se toman aquéllos en
abundancia. En resumen, el organismo hace sus reservas de carbohi-
dratos cualquiera que sea su origen en la alimentacién, bajo tres formas:

Glicogeno.

Azicar proteidico.
Grasa.

Veamos por partes:

a) Glicogeno: El analisis quimico del higado fresco ha demosira-
do que encierra una cantidad de glicégeno que puede alcanzar un ocho
o diez por ciento de su peso. Pero no es el unico 6rgano que lo contie-
ne: los musculos poseen dos quintos del glicogeno total y en los teji-
dos j6venes se encuentra también. En el higado el glicgeno se deposita
al estado de masas amorfas, en suspensién coloidal; son las células cen-
trales de los l6bulos hepéticos las que se muestran mds cargadas y para
cada célula la parte que mira al centro del 16bulo; parece que el gli-
cbgeno tiende a acumularse en las partes del 6rgano que avecinan los
origenes de las venas suprahepaticas, facilitindose asi su paso a la
circulacién sanguinea después de transformacién en glucosa. El glicé-
geno es detenido por el higado a causa de su estado fisico, coloidal,
pues sus gruesas moléculas le impiden la difusibilidad, permanece por
lo tanto encerrado en el interior de las células hepaticas y no puede
atravesar la membrana que las envuelve y salir de ellas sino al ad-
quirir €l estado cristaloide por su transformacién en glucosa. Cuando
el higado se hace por cualquier causa insuficiente en su funcién glico-
génica los monosacaridos no pueden ser retenidos alli, pasan a la cir-
culacién sanguinea en masa, habra hiperglicemia y glicosuria por lo
tanto. Como veremos luégo el musculo y otros érganos y tejidos gozan
también de la funcién glicogénica, pero en tanto que el higado la lleva
a cabo con cualquiera de los monosaciridos, aquéllos sélo pueden ha-
cer las sintesis del glicogeno a base de glucosa, de tal suerte que en las
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leves insuficiencias hepaticas la prueba de la glicosuria alimenticia
puede fallar, en cambio la de la levolosuria no.

El glicégeno hepatico tiene diversos fines: desempeia un papel an-
titéxico de grande importancia por medio de combinacién, previo des-
doblamiento en glucosa, con otros cuerpos dando glucésidos y forma-
cién sucesiva, después de oxidacién, de acidos glicurénicos conjugados,
compuestos poco toxicos que se eliminan ficilmente en la orina. Pare-
ce favorecer ademas otras funciones del higado en particular la aceto-
acidolisis, la combustién de las grasas, la uropoyesis, la transforma-
cién de creatina en creatinina, por ftltimo, y éste es indudablemente su
principal destino, regenera glucosa que ha de pasar a la sangre por las
ramas venosas suprahepaticas; es el Unico que nos interesa en el pre-
sente estudio. El mecanismo por el cual la célula hepética transforma
el glicogeno en glucosa se resume en un proceso de hidrolisis, al pare-
cer bajo la dependencia de un fermento encontrado en el higado.

Tres hechos demuestran claramente esta transformacién de glicé-
geno hepatico en glucosa:

1? Si después de sacrificado un animal se toma su higado y se
lava hasta el momento en que el agua empleada no haga la reduccion
del licor de Fehling y luégo, pasado cierto tiempo, se hace un nuevo
lavado, se vuelve a encontrar glucosa. (Claude Bernard).

2* Tomando muestras de sangre de la vena porta y de la vena su-
prahepatica, fuera de la digestidn, se halla mayor cantidad de glucosa
en la segunda que en la primera.

3° La extirpacién del higado ocasiona una rapida baja de la glhi-
cemia.

Pero el higado desempefia con respecto al azlicar de la sangre no
solamente una funcién de regulacién sino también de elaboracién; en
efecto, si se inyecta una solucién de glucosa comercial en una de las
venas del pliegue del codo, ésta bien pronto aparece en la orina, ex-
perimento sencillo que demuestra la necesidad de una elaboracion de
la glucosa comercial para hacerse asimilable. Se ha ideado la teoria de
la glucosa y para dar explicacién a estos hechos, los autores que la
sustentan exponen la cuestién en la siguiente forma: una solucién de
glucosa comercial abandonada a si misma viene a la larga a quedar
constituida en realidad por dos clases de glucosa, x y b, diferenciables
entre si por su poder rotatorio y que no encerrarian el grupo aldehido
que se le asignaba a aquélla; ninguna de las dos es apta a las necesi-
dades del organismo, se requiere su transformacién en glucosa y en el
higado mediante pérdida de uno de sus grupos oxhidriles (OH) para
que pueda ser utilizada. Se describié primero la glucosa ¥y como un
oxido de etileno, hoy se le considera como un é6xido de propileno. Lunds-
gaar y Holbell han formulado en oposicién a la teoria de la glucosa ¥
la de la neoglucosa, glucosa aldehidico, que seria intermediaria a las glu-



— 86 —

cosas x ¥ b y asimilable. No nos detenemos en ella para no alargar dema-
siado nuestro estudio.

El higado va soltando lentamente esa glucosa elaborada a la san-
gre para que el organismo la queme a medida de sus necesidades. La
combustion de la glucosa tiene lugar en la sangre misma, en los muscu-
los y en los demas érganos y tejidos en actividad y de agua y anhidri-
do carbonico como productos finales.

El glicogeno del misculo es formado a expensas de la glucosa que
del higado pasa a la sangre y por las grasas como habiamos visto. Hay
sin embargo, una gran diferencia entre el destino seguido por el glico-
geno del higado y por el glicogeno del musculo: en tanto que aquel es
la fuente de la glucosa de la sangre, éste permanece en reserva para sélo
ser quemado, -después de transformacion en glucosa, cuando ésta es in-
suficiente en la economia, pues normalmente el miisculo aprovecha para
su trabajo el azacar sanguineo. Al quemarse la glucosa en el misculo,
lo dijimos ya, produce en filtimo término agua y anhidrido carbénico,
pero antes de legar a estos productos finales de su desintegracién pasa
por muchas etapas de las cuales las mejor conocidas son la del acido
oxdlico y la del acido lactico. Se tiende a admitir hoy que entre la glu-
cosa y el acido lactico se colocan muchos cuerpos intermediarios de los
cuales el mas importante seria la glicerosa o glicerinaldehido; al mis-
mo tiempo se produciria también una cierta cantidad de aldehido pi-
rotartarico. Se ha tratado de averiguar si el higado regenera azicar a
expensas de ese acido lictico; las experiencias de Baldes, Silberstein y
muchos otros son afirmativas en tal sentido; pero el higado también
puede fabricar acido lactico a base de glucosa y de glicgeno; la reac-
cién es por lo tanto reversible.

C6 H12 O6——2 C3 H6 03

b) Azicar proteidico: Otra de las maneras como el organismo ha-
ce reserva de los carbohidratos es bajo forma de azlicar proteidico a lo
cual lega mediante combinacién de glucosa con albuminoides en la san-
gre y en el protoplasma de las células. Los autores estin acordes en ad-
mitir una elevacién de la tasa del azlcar proteidico en la sangre du-
rante su travesia por el higado lo que parece demostrar que ese es uno
de los lugares de su formacion; por otra parte se asigna al pulmén la
propiedad de desdoblarlo en glucosa que aceptamos sin reparos ya que
rigurosos analisis de la sangre de los dos corazones, izquierdo y dere-
cho asi lo demuestran, en efecto las cantidades de aziicar proteidico ha-
lladas dan por. término medio una proporcién de 1,78 por mil para la
sangre del corazén izquierdo y 1,40 para la del derecho. La existencia
de azicar proteidico explica la presencia de glucosa en la sangre cuan-
do el glicogeno ha desaparecido del organismo.

¢) Grasas: Una alimentacién excesiva en hidratos de carbono tie-
ne como consecuencia la transformacién del exceso en grasa que se re-
serva en ese estado. Es el altimo recurso del organismo en la lucha por



sostener la glicemia en los limites de la normalidad ante los abusos
alimenticios.

Damos por terminado el somero estudio que nos propusimos ha-
cer sobre ciclo de los carbohidratos en el organismo normal y que nos
habria de permitir establecer el origen del aziicar sanguineo y los fac-
tores que intervienen en la regulacién de su tasa; ha llegado, por lo
tanto, el momento de dejar bien en claro la cuestion: hacemos resaltar
ante todo el hecho de que el Gnico azicar identificado en la sangre es la
glucosa, distribuido en -el plasma 'y los -globulos y en cantidad que pue-
de variar de 0,80 a 1,80 por mil sin dar lugar a manifestaciones pato-
logicas. Esa glucosa en las condiciones normales la suministra a la san-
gre exclusivamente el higado, pero no de manera caprichosa sino de
modo tal que mantiene en la circulacién una cantidad suficiente, ni muy.
alta, ni demasiado baja, a pesar de los aportes alimenticios variables;
esto lo puede hacer gracias a la funcién glicopéxica que le habiamos
asignado y en la cual es ayudado eficazmente por otros 6rgancs y te-
jidos, sabemos como. La glicopexia es pues factor fundamental en la
regulacién de la glicemia. A su lado podemos colocar el mecanismo
destructor de la glucosa, la glicolisis. Un tercero y iltimo factor de
esa regulacién lo encontramos en el rifion por su limen de excrecion
para la glucosa, pues es sabido que dicho é6rgano no deja pasar la glu-
cosa a la orina mientras el valor de la glicemia no sea superior a
1,80 por mil; y auncuando esta afirmacion no sea del todo exacta se
puede tomar como tal por ser la cantidad de glucosa eliminada normal-
mente en la orina tan pequefia que no se puede descubrir por las
técnicas usuales.

PAPEL DE LAS DIVERSAS GLANDULAS DE SECRECION INTERNA
Y DEL SISTEMA NERVIOSO EN RELACION CON EL MECANISMO
REGULADOR DE LA GLICEMIA

Conocidos ya el valor normal de la glicemia y los tres factores
esenciales de su regulacién, vamos a pasar en revista las diversas glan-
dulas de secrecién interna y sus productos para tratar de asignarles
el papel que les corresponde desempefiar en el ciclo de los carbohi-
dratos y en virtud de ello la manera como ejercen su influencia sobre
los factores que determinan la constancia en el valor de la glicemia.
En dltimo término diremos algo acerca de las funciones que se pre-
tende asignar actualmente a la bilis en el problema que nos ocupa a
la luz de experiencias bien conocidas y debidamente controladas y para
terminar hablaremos de lo que en él toca al sistema nervioso.

Islotes de Langerhans del Pdncreas Insulina. — Hace mas de un
siglo Cowley sefialé por primera vez la existencia de lesiones en el
pancreas de los individuos muertos de diabetes azucarada que como
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se sabe estid caracterizada por hiperglicemia y eso lo llevé a pensar
en el posible origen pancreitico de dicha enfermedad. Lancereaux y
sus dos discipulos, Paulesco y Thiraloix, corroboraron con sus obser-
vaciones esta idea. En 1889 Von Merin y Finkowski demostraron que
la extirpacién del pancreas en los animales traia como consecuencia
un conjunto de perturbaciones que semejaban en un todo el cuadro cli-
nico de la diabetes mellitus del hombre; pero mas tarde Schultze, en
1900, experimentando en perros, hizo ver que la ligadura del canal
excretor del pdncreas a pesar de causar la atrofia del 6rgano no con-
ducia a tales perturbaciones. Esto hizo pensar que al lado del tejido
acinoso del pancreas, organo digestivo, existian en él grupos celula-
res destinados a una funcién diferente bajo la dependencia de los cua-
les estaban las perturbaciones sefialadas por Von Merin y Minkowski.

El descubrimiento de los islotes del péncreas por Langerhans per-
miti6 entonces pasar del terreno de la hipétesis al de la realidad.
Quedaba por averiguar de qué manera ejercian su funcién los islotes
de Langerhans; fué Schafer, en 1916, quien insinué la idea de la exis-
tencia de una hormona formada en esos islotes y que por tal razon
denominé Insulina. Desde entonces ‘los esfuerzos de muchos experi-
mentadores se encaminaron al aislamiento de la supuesta hormona; a
Banting y Best, dicipulos de Mac Leod, de la Universidad de Toronto,
les corresponde el honor de su descubrimiento (1923).

La Insulina se forma en la célula b de los Islotes de Langerhans
como también en otros tejidos, en especial en la glandula submaxilar,
pero sin duda alguna aquellos son los que la producen casi en totali-
dad por lo cual sbélo tomaremos en consideracién la Insulina pancrea-
tica en el curso de nuesiro estudio.

Una comprobacién muy sencilla pone de manifiesto el importan-
te papel que toca a la Insulina en la regulacién de la glicemia: Una
inyeccion de cierta cantidad de Insulina a un animal, un conejo por
ejemplo, produce rapida baja del azicar sanguineo; en los anima-
les despancreatizados y en el diabético, cuyas glicemias son altas, su-
cede algo semejante y son bien conocidas las aplicaciones que este he-
cho ha dado a la Insulina en Terapéutica. La Insulina obra, pues,
sobre la glicemia bien sea normal o bien haya hiperglicemia patolé-
gica o provocada.

Se trata de saber ahora por qué mecanismo la Insulina trae esa
caida de la glicemia. Es miltiple: la Insulina favorece la formacién
y acumulacién de glicégeno en el higado y en el masculo, hace posi-
ble la glicolisis en los tejidos, reduce la formacién de carbohidratos
a expensas de las proteinas y de las grasas y hace pasar el azicar li-
bre de la sangre al estado de azicar proteidico en combinacién con
los albuminoides de la sangre y del protoplasma de las células. Todas
esias acciones no han sido totalmente confirmadas y no son aceptadas
por todos los autores. Para la mayoria de los partidarios de la teoria
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de la glucosa y la accién de la Insulina se reduciria a permitir al
higado la transformacion de las glucosas x y b en glucosa y.

Relataremos una experiencia muy interesante publicada por Me-
yer en 1909 y citada por Roger en su Fisiologia, que pone de relie-
ve la accién favorable de la Insulina sobre la glicogenesis hepatica:
Este autor hizo una circulacién artificial a través del higado de un
perro despancreatizado; en uno de sus lobulos hacia pasar un liquido
azucarado y en el otro, el mismo liquido adicionado de extracto de
pancreas, y mostré que bajo la influencia "de este extracto la cantidad
de glicégeno formado era cuatro veces mds considerable.

La liberacién de Insulina a la sangre en los Islotes del pancreas,
al estado normal, se muestra regida por el valor mismo de la glice-
mia, asi cuando éste se sube aquélla es vertida a la circulacién san-
guinea en cantidad proporcional al exceso de glucosa de manera
que lo haga desaparecer sin ocasionar hipoglicemia. No se ha de-
terminado afin con exactitud si la mayor concentracién de glu-
cosa provoca la secrecién de los islotes actuando sobre ellos directa-
mente o indirectamente por medio de otras glandulas endocrineas o
del sistema mnervioso o bien por este simple mecanismo simultaneamente.
De cualquier modo que sea, el hecho es innegable: La inyeccién de
Insulina junto con glucosa produce mayor hipoglicemia que Insulina
sola lo cual indica secrecién del péancreas bajo la accién de la glu-
cosa como origen del efecto hipoglicémico mayor. Otra prueba se en-
cuentra al observar la curva de la glicemia cuando se da una comida
hidrocarbonada; en efecto la glicemia no es tan constante como se
creia, siendo la causa principal de sus variaciones dicha clase de ali-
mentacion, pues el higado no retiene la totalidad del aziicar que le
lleva la vena porta: Si se toma una muestra de sangre a un individuo
en ayunas y después de haberle hecho ingerir 50 6 100 gramos de glu-
cosa disueltos en agua, se toman otras y luégo se dosifica la glucosa
en cada una de ellas se obtienen los siguientes resultados:

Glucosa en ayunas, 0,80 por mil

Glucosa 14 h. después de la ingestion, 1,80 por mil. (Comienza
a bajar).

Glucosa 1 y 1% h. después de la ingestion, 0,80 por mil o ain
mas ba’a.

Una segunda dosis de 50 gramos de glucosa a la hora y media
de dada la primera ya no trae hiperglicemia. Si en vez de glucosa se
experimenta con almidén, que se absorbe mdis lentamente, la hiper-
glicemia es menos alta pero mas durable. En ninguno de los dos ca-
sos hay glicosuria. Las mismas experiencias hechas en animales des-
pancreatizados dan como resultado una hiperglicemia creciente segui-
da de glicosuria a cada ingestién de glucosa o almidén. Aparece ob-
vio que, en los dos primeros casos, la Insulina es la reguladora de la



glicemia y el alza de valor de ésta lo que hace que los Islotes de Lan-
gerhans entren a secretarla.

La conocida estimulacién de la secrecién externa del pancreas por
la secretina formada en la mucosa intestinal, sugiri¢ la posibilidad
de que también estimulase la secrecién de Insulina, buscindose asi un
nuevo factor en su mecanismo aparte del que acabamos de sefalar.
Las primeras investigaciones que se hicieron en ese sentido parecian
indicar la necesidad de descartarlo, pero trabajos mas recientes han
tendido a corroborar la suposicién que se hizo en un principio. He-
ller demostré que la inyeccion de extracto duodenal en conejos nor-
males a los cuales se inyectaba antes glucosa, a la vez que excitaba la
secrecion de jugo pancredtico prevenia una alza de la glicemia tan
marcada como la que se observaba en los de control no sometidos a la
inyeccién de extracto duodenal. De otra parte Laughton y Macallum
demostraron que en perros despancreatizados las inyecciones de secre-
tina carecian de influencia sobre la hiperglicemia. La explicacién a
las experiencias hechas por {Heller se hacia entonces sencilla: A la
excitacién secretora de los Islotes del péancreas por la glucosa se su-
maba la excitacion por la secretina.

Es, pues, adquisicién definitiva en fisiologia la nocién de exci-
tacién secretora de los Islotes de Langerhans por la secretina. En su
apoyo esta asimismo una comprobacion clinica reportada a la vez por
C. H. Jones, Kahn, Olmstead y otros autores y es ya frecuente asocia-
cién de trastornos digestivos con diabetes; el primero de ellos la ha
hallado en cerca de un 50 por 100 de los diabéticos del Hospital Ge-
neral de Massachusetts.

Profundizando més en el asunto, Tuttle ha llegado a la conclu-
sion de que el tripsindgeno es intermediario obligatorio en la accion
de la secretina sobre el producto de los Islotes. Dice el citado autor
que el pancreas ha de acumular suficiente provisién de Insulina y te-
nerla pronta para verterla a las horas de las comidas cuando en la
sangre enira buena cantidad de los hidrocarbonados absorbidos. Pero
algo ha de retener esa Insulina en el pancreas y habiéndose probado
que el tripsinégeno la priva de actividad mas no la destruye, estima
evidente que este es el agente que detiene su secrecién y le permite
acumularse lo suficiente para responder a las exigencias del azicar
sanguineo después de las comidas; y agrega:

“Ademas de ésto, la liberacién de Insulina del pancreas actuan-
do como depésito ha de ser regulada cuantitativamente, so pena de
resultar hipoglicemia. Parece entonces claro que la definida cantidad
de alimento bajando del estémago excita la descarga de una definida
cantidad de tripsindgeno que liberta una definida cantidad de Insulina
para absorcién de fa sangre, cuya tantidad basta cuantitativamente
para asegurar €l metabolismo de la glucosa total contenida en la comi-
da. Esta Insulina puede ser llamada la Insulina pancreatica”.
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Por seductora que aparezca la suposicion de Tuttle no esta a
nuestro modo de ver exenta de objeciones. Dos se nos ocurren como
las mas serias:

1¢ ;Por qué no hay hipoglicemia después de una abundante co-
mida de albuminoides gue va seguida de liberacién de buena cantidad
de tripsinégeno? ‘ :

2¢ ;Cémo puede el tripsindgeno antes de secrecién retener la In-
sulina siendo ésta produvcto de una formacién glandular independiente?

Si Tuttle hiciera referencia a la amilopsina y no al tripsinégeno,
perderia su valor la primera de estas objeciones, la segunda si subsis-
tiria, Opinamos, basados en las anteriores consideraciones, que la su-
puesta intervencién del tripsinogeno en la accion de la secretina so-
bre la secrecion de Insulina, merece estudio detenido antes de ser re-
chazada o aceptada definitivamente.

Cdpsulas suprarrenales Adrenalina.—FEn las cépsulas suprarrena-
les hay que distinguir desde el punto de vista fisiologico dos porcio-
nes que por lo demés tienen origen embriolégico diferente: una cor-
tical cuyas células tienen por funcién elaborar sustancias lipoides, al
parecer lecitinas y éteres de la colesterina; no nos detendra; y otra
medular anexa al sistema simpético, generadora de la adrenalina, pro-
ducto que imprime a las células que lo contienen notable afinidad por
las sales de cromo (reaccién cromdfila).

A la adrenalina, ilamada también suprarrenina o epinefrina y
descubierta en 1901 por Takamine, quimico japonés, corresponde apar-
te de su accién vasconstrictora y otras la no menos importante de pro-
vocar hiperglicemia y glicosuria (F. Blum), ésta aparece media hora
después de la inyecciép intravenosa de adrenalina y dura aproxima-
damente media hora también. Hedon cree que la hiperglicemia adre-
nalinica se debe a una excitacion de la glicogenolisis hepatica. F. Ar-
naud estima que su origen hepatico no estd alin bien elucidado y su-
giere que se trata de un fenémeno téxico analogo al que se observa
en el curso de la cloroformizacion. La opinién de Hedon es la mas acep-
table. Parece que el principal excitante de las suprarrenales es la baja
concentracion en el azlicar sanguineo.

Tiroides. Tiroxina—Burn y Marks, en 1925, demostraron que
dando a conejos glidndula tiroides diariamente en la alimentacién al
cabo de una semana se hacian relativamente refractarios a la accién
de la Insulina, de modo que los sintomas de hipoglicemia no sobreve-
nian ni aGn inyectandoles cantidades diez veces superiorés a la dosis
convulsiva usual; se hipersensibilizaban por el contrario a la adrena-
lina; la hiperglicemia provocada por ésta era entonces mayor. Pro-
longando la racién de tiroides por dos o tres semanas, los resultados
eran inversos. De ahi en adelante los fenémenos se hacian cada vez
mas marcados, de manera que después de algin tiempo de cebo con
tiroides se obtenia en ellos gran sensibilidad de la Insulina y una no-
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table resistencia en el alza de la glicemia con la adrenalina. Al darles
azlicar la glicemia no se afectaba o bien tras leve alza preliminar ve-
nia fuerte hipoglicemia con accidentes fatales.

Buscando interpretar estas experiencias se encontré que la causa
de tales resultados esiribaba: primero en una notable disminucién del
glicogeno en el higado por incapacidad de dicho o6rgano para for-
marlo o al menos para almacenarlo, y segundo, en una mayor facilidad
en la secrecién de Insulina. En cuanto a la sensibilizacion a la adre-
nalina y la resistencia a la Insulina obtenidas en la primera semana
de cebo no se ha encontrado atin una explicacién satisfactoria.

A pesar de la luz que parecen arrojar los experimentos de Burn
y Marks sobre la influencia ejercida por el tiroides en la regulariza-
cién de la glicemia dista mucho de estar elucidado del todo tan in-
trincado problema.

Veamos por qué: .

Es un hecho de facil comprobaciéon que la inyeccién de extracto
‘iroideano seguida de inyeccién de adrenalina trae mayor hiperglicemia
que la inyeccion de adrenalina sola; y se ha demostrado también que
el efecto hiperglicémico de ésta es menor en los animales tiroidecto-
mizados que en los normales. De manera que si confrontamos estas
experiencias con las de Burn y Marks aparece entre ellas una franca
contradiccion. Por otra parte, se ha visto que la extirpacién del cuer-
po tiroides hace a los animales mas sensibles a la accion de la In-
sulina.

Al querer sacar algo en claro de los datos experimentales precita-
dos nos encontramos con que la tnica conclusion segura a que po-
demos llegar por el momento es la siguiente: Que el tiroides, por sus
productos de secrecién, influye sobre los factores que regulan la gli-
cemia; pero tratando de aplicar esos mismos datos a la interpretacidn
de la manera como obra sobre dichos factores, hallamos una incerti-
dumbre absoluta.

Siendo la tiroxina talvez el producto mas importante del tiroides
creemos lo mas acertado unir a ella la accién fisiolégica de la glan-
duda en relacién con la constante glicémica. La tiroxina fué extraida la
primera vez por Kendall al estado cristalino.

Hipéfisis. Extracto post pituitarios. — La hipéfisis o gliandula
pituitaria se relaciona con el metabolismo del azicar seguramente por
el mismo mecanismo que las demds glindulas endocrineas, es decir,
mediante una hormona, pero hasta ahora no ha sido posible retirar
de dicha glindula producto alguno que pueda definirse como tal; so-
lamente se conocen sus extractos. Debemos advertir desde ahora que
es a los extractos del lobulo posterior y del lébulo medio a los que
hemos de referirnos en adelante por unirse a ellos con exclusividad
las funciones que en breve les asignaremos en relacién con la gli-
cemia.
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Un hecho fundamental fué establecido por Borchardt en 1908.
Este autor demostré6 que la inyeccion de extracto hipofisiario provoca-
ba, a la manera de la adrenalina, fuerte hiperglicemia. La experien-
cia se ha repetido después muchas veces con resultados constantemente
iguales. Hines, Leese y Boyld demostraron que, en los animales, la
hiperglicemia y la glicosuria subsecuentes .a inyeccién de glucosa jun-
to con extracto hipofisiario eran mayores que cuando se inyectaba
glucosa sola; y concluyeron de ahi que la retencién de aziicar por
los tejidos disminuia bajo la accion del mencionado extracto. Luego
se observd que el aumento de azficar sanguineo era proporcionado a
la cantidad de extracto inyectado; y que la hipoglicemia por Insulina
se podia prevenir mediante inyeccién de extracto hipofisiario.

De todo esto se deduce el antagonismo entre el .extracto post-pi-
tuitario y la Insulina. ;Cémo interpretarlo?:

La dislocacién del glicogeno muscular en glucosa en seguida ver-
tida a la sangre es la hipotesis que sugieren Moehling y Ainslee, De
acuerdo con ella la tnica diferencia entre la accién del extracto post-
pituitario y la adrenalina radicaria en la electividad del primero por
el glicdgeno muscular al paso que la accion de aquélla se dirigiria en
especial al glicogeno hepatico. Esta manera de ver la cuestion no es
undnime. Geiling y Britton creen que ‘los extractos hipofisiarios obran
provocando secrecién de adrenalina y no directamente.

Sea lo uno o lo otro recalcamos en que el fenémeno es constan-
te; y nos permitimos hacer relacién de algunas comprobaciones ex-
perimentales de importancia para el caso.

Primero. Perros hipofisectomizados se hipersensibilizan a la Insuli-
na. Los accidentes de la hipoglicemia aparecen en ellos con dosis ca-
torce y ailn veintiuna veces menores de la necesaria para provocar
los mismos accidentes en perros normales,

Segundo. El resultado es negativo si a perros puestos en las mis-
mas condiciones se les adminisira antes de la Insulina una dosis sufi-
ciente de extracto hipoficiario.

Tercero. Perros a los cuales se les ha practicado hipofisectomia
parcial, del 16bulo anterior, se comportan respecto a la Insulina como
si fuesen normales.

Paratiroides. Cuerpos amarillos del ovario, etc—No toman parte
en ¢l mecanismo regulador de la glicemia.

Bilis—Las experiencias de Saadi, Mazim y F. Usuelli tienden a
demostrar la accién de la bilis sobre la glicogenolisis hepatica y la
glicemia: Si en un perro despancreatizado’ se introducen por la vena
mesaraica dos centimetros cibicos de bilis diluidos en seis de agua
salada se obtiene hiperglicemia que dura alrededor de media hora. Si
se repite la experiencia en un animal con pancreas el fenémeno es
inverso, hay hipoglicemia. La explicaciéon es la siguiente: En el pri-
mer caso la bilis que constituye un excitante fisiolégico de la célula
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hepatica ha provocado descarga de azacar a la sangre; en el segun-
do la bilis ha excitado las células del higado y del pancreas a la vez
y éstas han suministrado la hormona que permite la sobreactividad
de la funcién glicogenoformadora.

El papel que las experiencias de Saadi, Mazin y Usuelli parecen
asignar a la bilis en el mecanismo regulador de la glicemia se preci-
san con mayor claridad al recordar que la mayor parte de la bilis se-
cretada por el higado es luégo absorbida por el intestino.

En resumen, respecto a funciones comprobadas de los productos
glandulares sobre regulacion de la glicemia y sin detenernos en me-
canismo de accién, encontramos dos que obran hacia la hiperglice-
mia, la adrenalina y la hormona postpituitaria y dos hacia la hipo-
glicemia, la Insulina y la bilis. Cuando sus efectos antagbnicos se
equilibran, la resultante es un valor normal en la glicemia; si se que-
branta ese equilibrio la hiperglicemia, o la hipoglicemia, segin sea
el sentido de la desviacion patologica, no tardan en manifestarse.

Sistema nervioso. Vago y esplicnico—L.o mas importante de lo
conocido hasta el presente respecto al papel del sistema nervioso en
el mecanismo regulador de la glicemia se puede reducir a dos puntos
principales: control de la secrecién de Insulina por el neumogastrico
derecho e influencia del espldcnico sobre la glicogenolisis hepética.

Del neumogastrico derecho: Cuando hicimos referencia, tratando
de los islotes del péancreas, a la secrecién de Insulina pusimos de pre-
sente la incertidumbre que aiin existe en lo tocante a si dichos islotes
son excitados directamente por la mayor concentracion de glucosa en
la sangre, o si por el contrario lo son de manera indirecta por hor-
monas de otras glandulas endocrineas, o por el sisiema nervioso, o de
estas tres maneras a la vez. Pues bien, a pesar de ser eso lo mas acor-
de con la verdad nos atrevemos a afirmar sin restricciones que el ner-
vio vago del lado derecho interviene en alguna manera como factor
de control en la mencionada secrecion. Experimentos lo suficientemen-
te concluyentes iniciados hace catorce afios, nos dispensan de toda
duda al hacer esta aseveracién. Los primeros fueron los de Corrall,
hechos en el laboratorio de Asher, en Berna, el afio de 1918; se resu-
men en excitacién del vago derecho a perros anestesiados y a los cua-
les se seccionaba previamente el plejo hepatico en busca de eliminar
la estimulacién nerviosa de glicogenolisis en el higado dado que se
produjese; el resultado fué ligera hipoglicemia al practicarse la exci-
tacion. _

En 1923 Carnrick, Mc Cormick y la sefiorita O’Brien repitieron
las experiencias de Corrall con algunas variaciones. Operaron en pe-
rros anestesiados por el éter y en pgatos descerebrados. Los animales
eran repartidos en dos lotes; a los de un lote, después de laparoto-
mia, se les excitaba eléciricamente el nervio neumogastrico derecho a
su entrada en el abdomen, a los del otro se les sometia a los mismos
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procedimientos quiriirgicos que se habian practicado en los del pri-
mer lote para abordar el nervio pero no se les aplicaba excitacién de
ninguna clase; asi obtuvieron Carnrick y sus dos compaifieros resulta-
dos analogos y mas demostrativos aiin que los reportados por Corrall
en 1918.

Una nueva comprobacién del efecto hipoglicémico que ocasiona
la excitacién del vago derecho fue hecha por Britton en 1925, quien
practicd en gatos anestesiados con dacido barbitirico la excitacion a
nivel del cardias después de haber cortado los ramales que el vago en-
via al estbmago y a la parte superior del intestino delgado, como tam-
bién €l plejo hepatico v los filetes que van a la glindula suprarrenal
izquierda a fin de evitar una posible hipersecrecién de adrenalina; es-
to lo hacia con algunas horas de anterioridad para dar tiempo a que
se regularizara el nivel del azlicar sanguineo si era que habia sufri-
do variaciones como efecto de tales maniobras quirirgicas, de mane-
ra que se evitaban lo méas las causas de error. Pudo asi el experimen-
tador a quien nos referimos, dadas las precauciones de que se rodea-
ban sus experiencias, aducir una prueba evidente de la exactitud del
fenémeno; en una de ellas sobre todo encontré claramente franca alza
de la glicemia inmediatamente hubo cortado el vago, una baja con-
siderable durante su estimulacién y nueva alza al suspender aguélla.
En las demés, de una serie de once experiencias, hallé constante la
baja a la excitacion, pudo sostenerla de 1 a 3 horas y vié que sus-
pendiéndola venia en seguida el aumento en el valor de la glicemia; el
promedio de la baja fué de 0,18 centigramos por mil. En otra serie de
seis experimentos en que llevé a efecto exactamente la misma técnica
operatoria a excepcién del aislamiento fisiolégico del higado por sec-
cién del plejo hepatico el promedio de la baja fué de 0,27 por mil.
Observé también que por lo general la caida de la glicemia, bien se
hubieran cortado o no los nervios del higado, se presentaba mayor
cuando su valor inicial era alto. Hizo asimismo otras experiencias de
control suprimiendo la circulacién del péancreas mediante ligadura de
sus vasos aferentes y eferentes y entonces no obtuvo ningin cambio
cn la concentracién del azlicar sanguineo al efectuar la excitacién del
nervio.

8i es verdad que desde 1918 quedé establecida la existencia de
filetes en el neumogéstrico derecho que tenian por funcién hacer ba-
jar el valor de la glicemia fué sélo en 1925, gracias a los trabajos de
Britton, cuando se llegé a la conclusion de que su verdadera accién se
dirigia a estimular la secrecién de Insulina.

Experiencias posteriores corroboraron las nuevas adquisiciones fi-
siologicas que surgieron de las hechas hasta entonces, citaremos una
de las mas sugestivas: en ella se hacia anastomosis de la vena eferente
de cabeza del pancreas de un perro con la yugular de otro, estando so-
metidos ambos a anestesia por cloralosa; al perro receptor se le hacia
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doble suprarrencectomia para prevenir se presentase una hiperglicemia de
origen adrenalinico que viniese a ocultar los efectos de la Insulina;
por otra parte se establecia respiracién artificial en el dador para ha-
cer posible la abertura del torax con el objeto de permitir la excita-
ci6én eléctrica del vago derecho cortado por debajo del punto de emer-
gencia de los ramales cardiacos; la excitaciéon del neumogastrico du-
rante la transfusion se hacia por quince o veinticinco minutos; en se-
guida se separaban los animales y se tomaba sangre del receptor para
analizar. Se encontrd el azicar sanguineo de 1,15 por mil que era an-
tes de la experiencia reducido a 0,75 por mil.

Poco tiempo después La Barre buscé definir si el excitante fisio-
légico de las fibras excitosecretoras de los islotes de Langerhans era la
glucosa en aumento en la sangre para lo cual hizo los siguientes ex-
perimentos: Anastomosé, como en el caso anterior, la vena eferen:c del
pancreas de un perro con la yugular de otro previamente suprarre-
noectomizado e inyecté en el primero (dador) por via endovenosa una
cierta cantidad de glucosa en solucién obieniendo como resultado una
baja de un tercio aproximadamente en el valor de la glicemia del
segundo animal (receptor). Luégo repiti6 el experimento habiendo
antes jpracticado secciéon quirtrgida o fisiologica, por atropina, del
vago derecho; en estas condiciones pudo ver que la inyeccién de glu-
cosa en el dador no traia baja del azicar sanguineo en el receptor.
Volvié nuevamente a repetir los mismos experimentos en compahia
de Zuns, inyectando adrenalina en vez de glucosa y enconiré que en
ambos casos aparecia hipoglicemia en el receptor. De ello dedujo como
conclusién que la adrenalina poseia acciéon estimulante directa sobre
la secrecién de los islotes. Auncuando esta es talvez la interpretacion
menos forzada se podria pensar también que, como bajo esas condi-
ciones experimentalse la hiperglicemia es a base de glucosa elabo-
rada por el organismo y no como antes dependiente de la glucosa co-
mercial aplicada en inyeccién, entonces fuese ya excitada la glandula
de manera directa. Al menos dual aparece desde luégo el mecanismo
excito-secretor de los islotes, nervioso de una parte y por adrenalina
o por excitacion directa con la glucosa de otra.

La existencia del factor nervioso se ha afirmado mas aun en las
altimas experiencias hechas con el fin de precisar el asunto; una de las
mas interesantes y de resultados mas halagiiefios es la siguiente: Se
toman tres perros, A, B y C; se hace una doble anastomosis yugular
carotidea entre A y B y se ligan a éste los demas vasos del cuello de
modo que €l cerebro de B sea irrigado por la sangre de A; en segui-
da, se anastomosa la vena pancreatica de B con la yugular de C; B es
sostenido vivo por respiracion artificial; en ultimo término viene la
inyecciéon de glucosa a A que causa hipoglicemia en C sostenida va-
rias horas después de separado de B.



La buena serie de experiencias que acabamos de enumerar serian
suficientes para dar absoluta certeza respecto a la accidn excito-secre-
tora del vago derecho sobre los islotes de Langerhans a no ser por
-los datos que suministra Clark hasta cierto punto en contradiccién con
-€llas. Clark ha observado que a poco de cortado en un conejo el vago
~derecho por debajo de los ramales cardiacos el azicar sanguineo su-
fre una baja apreciable y que la tolerancia a las inyecciones de glucosa
se hace mayor durante unos dos meses para luégo disimnuir y enton-
ces la hiperglicemia consecuencial es més durable. Parece por estas
observaciones, y asi lo piensa Clark, que en el vago derecho hubiera
fibras de dos clases para los islotes del péancreas, unas de accién in-
hibitoria ténica y otras secretoras. Queda por explicar en esta hipéte-
sis- por qué la tolerancia a la glucosa disminuye a los dos meses: de
vagotomizado el animal. S

No hay duda alguna, pues, de que el ceniro neumogastrico parti—
cipa en el control de la secrecién insular y asi mismo es evidente su
sensibilidad al. aumento de concentracién del aziicar sanguineo, pero no
es. posible ain definir con exactitud sus verdaderas funciones en el es-
tado normal aparte de las condiciones especiales. a que queda some-
tido el organismo animal en toda experimentacion.

Las ideas expuestas por D. Santenoise en un articulo intitulado
“La dualidad hormonal de la secrecion interna glico-reguladora del
pancreas” que aparecié en. la Presse Médicale del 12 de noviembre de
1930, tienen excepcional importancia para la resolucion del dificil pro-
blema que se presenta cuando se.trata de precisar lo que toca al vago
en el control de la secrecién interna del pancreas. Procuraremos hacer
un breve recuento de ellas: _ TS

Dice Santenoise que al pancreas corresponde la funcion -de! map-
tener la excitabilidad refleja y por ello el tonus de los centties %B-
mogastricos mediante su secrecién interna.. Transcribimos ¢l signignte
parrafo: “... podemos afirmar hoy dia, después de muchos afios.ie
larga y minuciosa experimentaciéon que el pancreas secreta dos hor-
monas; una, la insulina propiamente dicha que parece tener su lugar
de ataque a nivel de los tejidos donde precide €l catabolismo de los
hidratos de carbono, y la oira que hemos aislado de la Insulina y a
Ia cual hemos dado el nombre de vagotonina, uno de cuyos principa-
les papeles seria la regulacién de la glicopexia hepatica”.

La presencia de vagotonina seria también indispensable -al man-
tenimiento de una actividad normal del vago, pues se ha comprobado
que en los animales sometidos a pancreatoctomia total sobreviene una
disminucién en la excitabilidad y el tonus de los centros neumogas:
tricos y por el contrario no se presenta en los animales a los cuales
se practica sélo pancretoctomia parcial. Cita.una larga serie de expe-
riencias, hechas desde 1923 para aca, en apoyo de su tesis; no las men:
eionaremos, a pesar de su interés, por no extendernos demasiado. Con
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-la colaboracién de H. Penan pudo extraer del péancreas dos sustancias,

una hipoglicemiante y no vagotonizante y otra altamente vagotonizan-
te, la vagotonina, diferente ‘de la extraida por P. Gley y Kisthinois, -sin
ser tampoco colina ni ninguno de sus derivados. Con la vagotonina se
obtienen hiperglicemias intensas y durables. Ha llegado a conseguir,
en todas, de 135 experiencias, bajas de la glicemia de 1 a 0,60 y ain
a 0,40 por medio de vagotoninas rigurosamente purificadas, haciendo
inyecciones de 1 centg. a 1/10 de miligramo por kilogramo de peso,
segiin el grado de purificacién. Algunos autores han pensado que la
vagotonina obra excitando la secrecién ‘de Insulina por intermedio del
neumogastrico, pero habiéndose observado que la hipoglicemia apa-
rece’ también después de pancreatectomia se ha concluido que por si
sola es capaz de hacer bajar el azdcar sanguineo y numerosas expe-
riencias han llevado a creer que su mecanismo de accibén‘se resume en
hacer posible la formacién y fijacién de glicogeno en el higado. En
apoyo de esta hipétesis se encuentra una comprobacién clinica de mu-
cho valor. La mayor tolerancia para los hidrocarbonados en ‘los indi-
viduos vagoténicos gue “en los' hipovagoténicos. No ha sido posible
saber si la vagotonina es’secretada por grupos celulares independientes.
de los que producen la Insulina o si las dos hormonas son secretadas
por las mismas células en momentos diferentes.

Como se puede apreciar, las investigaciones de Santenoise vienen
a plantear en una forma diferente el mecanismo de accién del vago
sobre la secrecion interna del péncreas.

Del -esplacnico—Hasta hace poco se daba como explicacién a la
hiperglicemia y a la glicosuria consecutivas a'la’ picadura del cuarto
ventriculo entre el origen del décimo nervie craneano y los auditivos,
que hizo por primera vez Claude Bernard, una hipersecrecién de
adrenalina. Pero luégo, al demostrarse que la seccién del esplacnico
impedia que el fenémeno se produjese, se hubo de aceptar la interven-
cion de este nervio y se rechazdé la supuesta hipersecrecién adrenal por
estar comprobado que la adrenalina al circular en el organismo activa
la glicogenolisis hepatica y por ello aumenta la cantidad de azicar
en la sangre. Ademas se demostré que la excitacion de los filetes hepa-~
ticos del nervio ya seccionado traia hiperglicemia.

No es de dudar por lo tante que el esplicnico tenga fibras exci-
tadoras de la glicogenolisis hepitica y de ahi se deduce que en la me-
dula debe existir algin grupo celular de donde partan’ esas fibras y al
cual debe corresponder la regulacién del desdoblamiento de glicogeno
hepatico en glucosa. Es lo mis légico pensar que el excitante normal
de ese grupo celular sea la sangre cuando disminuye su concentracién
en azicar. -

En -consecuencia el organismo para ejercer control sobre la gli-
cogenolisis hepatica que es el principal medio de defensa que pesee
conira la hiperglicemia, de la misma manera que lo hace con la se-
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crecion interna del pancreas que lo libra de la hiperglicemia segim
vimos ya, se vale de dos medios, al menos, el sistema nervioso y el
producto de una gliandula endocrinea (esplacnico y adrenalina).
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