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TRABAJOS DE CONCURSO

La glucemia media fisiolégica de los habitantes
de la ciudad de México

Memoria que presenta el Dr. J. Joaquin Izquierdo a la Academia Nacional
de Medicina, de México, para optar a una plaza vacante
en la Seccién de Fisiologia.

I.-METODO DE ESTUDIO.

OS progresos realizados por la Quimica biolégica en la determi-
nacion cuantitativa de la glucosa de la sangre, son en verdad,
modernos puesto que se han desarrollado en los tltimos ocho afios.
Antes de este periodo, el estudio de la glucemia fisiolégica, y mucho
menos el de la patologica, tan sélo habfan logrado atraer la atencién
de muy pocos investigadores, debido a la complejidad de los medios -
aconse]ados para determinarla y a la cantidad de sangre que reque-
rfan. Su préctica quedaba reducida a los laboratorios de fisiologfa ex-
perimental, inaplicable al hombre y fuera del alcance del clinico.

El principal inconveniente que habia, la gran cantidad de san-
gre necesaria, empez6.a ser obviado con los llamados procedimientos
microquimicos, iniciados por Folin y después perfeccionados por to-
‘da una serie de sabios americanos, que los han puesto cada vez mas,
al alcance de la préctica corriente del laboratorio.

"~ Dehn y Hartmann (1), y también Lewis y Benedict (2), obser-
varon que el 4cido picrico y la glucosa, calentados en presencia de
soluciones alcalinas (carbonato de sodio), daban lugar a la formacién
de 4cido picrdmico, de color rojo, y que la intensidad de la coloracién
aumentaba con las cantidades de glucosa, proporcionalmente a ellas.

En este hecho estan basados los métodos de los autores citadvs
y los derivados de ellos, y su principio es perfectamente aplicable a
las pequefias concentraciones de glucosa, como las que se encuentran
en la sangre. _

Por lo que hace a su exactitud, Epstein (3), que ha empleado
el método de Lewis y Benedict en mas de 300 andlisis, no vacilé en
calificarlo de admirable tanto desde el punto de vista de su simplici-
dad, como de su precisiéon, y Poyales del Fresno (4); refiriéndose a
la serie de métodos colorimétricos propuestos por autores ameri-



canos, en los que quedan comprendidos los que nos ocupan, afirman
que son los més sencillos y exactos. , : o
A pesar de que la cantidad de sangre requerida es bien corta,
todavia puede tropezarse con algunas dificultades en los nifios y en
algunos adultos rehacios ala puncién venosa, y por esto, con el fin de
remediar a tales inconvenientes, Epstein (5) ha propuesto un método,
derivado de los anteriores, cuyas ventajas son, primeramente, la pe-
quefifsima cantidad de sangre necesaria, obtenible por simple pun-
cién de-la pulpa ‘digital o del 16bulo’ de la oreja, y adema4s el corto
tiempo que requiere, (7 u 8 minutos), y su adaptabilidad a la clinica,
particularmente a la de nifios, pero también a la de adultos. El pro-
cedimiento de Bang (6) ofrece ventajas semejantes. :

- Para el procedimiento de Lewis y Benedict (7) que es el que he -
seguido, y que serd el tnico descrito en este trabajo, se necesitan los
aparatos y productos quimicos que se indican a continuacién. -

 Colorimetros: pueden emplearse los de Duboscq y Hellige, o,
a falta de ellos, simplemente dos tubos de ensaye perfectamente cali-.
brados y graduados, colocados en unacaja convenientemente dispues-
ta para que puedan compararse las coloraciones de "los liquidos que
contengan. Epstein adopté para su procedimiento mencionado, el co-
lorimetro para hemoglobina de Gowers-Sahli, dotado de tubos ti-
pos adecuados con soluciones de 4cido picramico.

v ‘El colorimétro‘ de Hellige, de fabricacién alemana y el de He-
llige-Leitz, de posterior manufactura americana, son los que se utili-
zan con mayor frecuencia, proporcionan datos de gran exactitud y

su precio es moderado.

El colorimetrico de Duboscq, de fabricacién francesa, tiene el
inconveniente de su elevado precio, pero es sin disputa el mas exac-
to y permite apreciar pequefifsimas diferencias de coloracién. Tanto
por su exactitud como por tener a mano uno de estos aparatos, lo he
preferido para todas mis determinaciones. :

Ademsds, se necesitan: tubos de centrifuga exactamente gradua-
dos, de 15°c. c.; pipetas graduadas de 1 y 3 c. c.; glucosa pura; 4ci-
~do’picrico puro y anhidro que, como no existe en el comercio, debi
prepararlo conforme la técnica de Follin (8) (§); solucién de oxalato

. (2) Se ponen en un recipiente esmaltado de 5000 c, ¢. de capacidad, 600 grms, de acido
picrico himedo, unos tres litros de agua destilada y 200 c. ¢. de sosa cafistica al 50 PS. Se agi-
ta, y si es necesario; se calienta hasta disolucién complets. Mientras se agita, se afiaden 200
grms, de cloruro de sodio ‘a la solucién caliente, se enfria la mezela hasta 3Co C.  sumer-
iendo la vasija en agua corriente, agitando. de cuando en cuando, se filtra por un embudo
ge Buchuer, y se lava el precipitado con ‘una solucién de cloruro de sodio al b p 8. Este pre-
cipitado (picrato de sodio), es transportado nuevamente- a la vasija esmaltada y asuelto en 3~
litros de agua hirviente, adicienado de 50 ¢. c. de solucién de ~osa catistica al 10 PRy de 100
gramos de cloruro ‘de sodio. Se deja enfriar, se -filtra ¥ se lava, como antes, con solucién de
cloruro de sodio, Por dos veces més se repite la disolucion y precipitacién del picrato de sodio,
lavando el picrato después de la tltima precipitacién, con agua destilada en vez de la solu-
cién salina. El picrato purificado es llevado una postrera vez a la vasija esmaltada, disuelto
en agua hirviente y filtrado, Al picrato caliente se afiaden 300 e. c. de écido sulfrico al 33.3
por ciento. Se deja enfriar hasta 30> C' puesta la vasija en agua corriente; se filtra y se lava
con agua destilada para arrastrar los sulfatos, Se deseca y guarda al abrigo de l1a humedad.

. - e
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de potasio al 20 pg, y solucién de carbonato de sodio anhidro (230
gramos en 1ooo de agua destilada.)

Para todas las determinaciones retiré la sangre en la forma

acostumbrada, por puncién de las venas del pliegue del codo, y la re-
cibi en pequefios frascos de dos onzas de capacidad, de boca ancha
y tapén esmerilado, de los corrientemente empleados para el estudio
quimico de la sangre. Para evitar la hemocoagulacién, se colocaba
previamente en ellos diez gotas de la solucion de oxalato de potasio al
20 pg, y después se les secaba durante varias horas en la estufa a
100°C. A esta técnica para recoger la sangre, que es la generalmente
aconsejada por los autores, afiadi como una precauciéon mds para evi-
“tar la obstruccién de las agujas por formacién de . un codgulo en

.

su interior, -cosa que no es rara.— elagregar alagua en que se es- .

terilzaban por ebullicién, una pequefia cantidad de oxalato de po-
tasios _ s - ‘

Tan pronto como el frasco contenfa 36 4 c. c. de sangre, se
“suspendia la extraccién, retiraba el frasco, lo tapaba y agitaba vi-
~ gorosamente para evitar la coagulacién, sin cesar el movimiento en-
‘tanato la sangre no presentaba un' aspecto completamente fluido.

- Sabido es que, més rapidamente a 40°, pero también a la tem-.
q I 4 p

peratura del laboratorio, la glucosa de la sangre desaparece, debido
a la accién del fermento glucolitico, agente comparable a las diasta-
sas, por sus propiedades, y probablemente originado en los glébulos
blancos. En consecuencia, como de no proceder inmediatamente, la

glucolisis sanguinea es causa de que las cifras obtenidas por el andli-

. sis sean inferiores a las reales, y recordando también que Lépine (9)

ha demostrado que en la sangre extraida de los vasos, una parte del
azdcar virtual se convierte en libre, procedi conforme a la técnica si-
ouiente (Lewis y Benedict): v ' |
Se ponen 2 c. c. de sangre exalatada en un tubo graduado de
centrifuga, de 15 c. c., y se afiaden 8 c. c. de agua destilada, para
completar 10; se agita y se deja reposar por algunos minutos.
" Se afiaden 0,5 grm. de 4cido picrico en polvo, puro y anhidro,
que precipita las proteinas y se agita con una varilla de cristal muy

" delgada, hasta que la mezcla del tubo toma un color pardo amarillen-

to, uniforme. Se deja reposar’ diez minutos, agitando de cuando en
cuando el contenido con la varilla de cristal, 'y se centrifuga por es-
pacio de cinco minutos, a 1500 revoluciones por minuto. Al terminar
esta operacion, el tubo contiene en el fondo una substancia sélida so-
bre la cual sobrenada un liquido amarillo, del cual se filtran, sirvién-

dose de un pequefio papel filtro, 3 ¢. c. en un tubo de ensaye gradua- -
do, perfectamente seco. A este liquido que es el que nos ‘va a servir

para la determinacién cuantitativa de la glucosa, afiadimos 1 c. c. de
la solucién saturada de carbonato de sodio y procuramos que se ha-
ga bien la mezcla. I ' o '

“En un segundc tubo graduado, de 15 c. ct.de capacidad, se po
nen 3 c. c. de una solucién de glucosa (tipo o. standard. de los auto-

"



res sajones), al 0,02 por mento (t), ~que por lo tanto contienen 0,6
miligramos de glucosa,— y como se hizo con la cantidad igual del tu-
bo por determinar, se les afiade 1 ¢. c. de la solucién saturada de car-
bonato de sodio. También puede prepararse la solucion tipo -emplean-
~do directamente el4cido picrdmico,. que no existe en el comercio, pero
que puede prepararse por procedlmlentos como el de Grete Ege~ '
rer (10). : .
~ Ambos tubos se ponen a hervir en un bafio de Marla a 100 C(*)

durante 15 minutos precisos, pasados lgs cuales se retiran, se dejan
enfriar lentamente y se diluyen, tanto la solucién tipo como la desco-
nocida, con agua destilada, hasta completar 10 c. c.

Es el momento de eomparar las soluciones en ‘el colorlmetro
‘de Duboscq, del modo usual y a la mayor brevedad, pues tal como
Gradwohl y Blaivas lo dicen, “las lecturas deben hacerse tan pronto
como sea posible, pues los colores se deterioran con rapidez, produ—
ciendo diferencias de 1 a 3 puntos de la escala del colorimetro” (11.)
Con la solucién tipo se llena hasta la mitad una de las copas del apa-
rato y el prisma correspondiente se introduce hasta que el vernier
marque en la escala una division cualquiera que llamaremos V. En
. la otra copa s¢ pone, también hasta la mitad, la solucién que investi-
gamos. En seguida, igualamos’ color1metr1camente las dos mitades
del campo 6ptico del aparato, moviendo el prisma de la copa que con-
tiene el liquido por determinar, y leemos el espesor‘de la capa liqulda
marcado por una nueva cifra que llamaremos V.

Célculo: Vemos, conforme a las man1pu]ac1ones descritas, que
-3 ¢. ¢ del filtrado tomado para desarrollar el color, representan
0,6 c. c. de la sangre original. El color producido por estos 3 c. c. es
comparado e 1gualado con el producido por 0,6 miligramos de gluco-
sa, que sabemos contienen los 3 ¢. ¢. de la solucién tipo empleada. Y
como ambas solucionés. -la tipo y  la desconocida,~ han sido diluidas’
a un mismo volumen (10 ¢. ¢.), el nimero de miligramos por centi-
metro ctbico de sangre se encontrard dividiendo la lectura de la so-
lucién tipo por la lectura de la solucién desconocida, y la décima par-
te de esta cifra representaré la: proporc1én por ciento, del azficar san
guineo. ‘

Vv :

—X o,1== mlllgramos de azdcar en 100 ¢. c. de sangre. :

v ‘
 Ordinariamente coloque el vernier de la solucién tipo en 10 :

E]emplo Sileemos en la escala de la soluc1on desconocida, '

V'= 38,6, tendremos

L]

(1) Se prepara disolviendo 0,10 gramos de glucosa qufmxcameute pura y: anhldm en
500 gramos de soliicién acuosa, saturada de dcido picrico. La solucién se. conserva . indefi-
mdamente si se guarda en sitio obscurc. R
*y Como'el agua hierve en la Ciudad, debido'a su a]t;ura gobre ¢l nivel del mar, a~ -
930 C. usé una soluclén de cloruro de SOdIO, cuyo punto de ebulllclén era de’ 1000 C. .

N
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‘10 . , ,
— Xo,1 == 0,117 miligramos por 100 c. c. de sdngre.
86 SR |
Aunque ya he dejado dicho que no me ocuparé de otros méto-
dos como los Bang (12), de Folin, de Myer y Fine, etc., sino tnica-
mente del que he seguido en’ este trabajo, de Lewis y Benedict,
quiero sin embargo, dejar consignado que Benedict lo ha modificado
“dando origen ‘a un nuevo procedimiento que lleva su nombre (13).
La principal modificacién consiste en el emplec de una solucién de
4cido picrico y picrato de sodio. El Dr J. A. Oribe lo estudié en su
tesis inaugural de Buenos Aires (1918), y Galdn lo ha dado a cono-
cer recientemente, en la Reptiblica Argentina (14). Hace menos de
dos meses, Goiffon y Nepveux propusieron un nuevo método micro—
‘quimico parala dosificacién de las pequefias cantidades de azicar,
por el licor de Fehling, segtin las técnicas ordinarias, en el cual se
dosifica colorimétricamente el 6xido de cobre, convirtiéndolo en
ferrocianuro de cobre. -Sus autores le conceden una gran preci-
sién (15.)

1I.——LOS RESULTADOS

"~ Escogi como individuos de observacién a personas en aparente
. estado de salud. Todas las observaciones se realizaron en idénticas
“condiciones, en las primeras horas de la mafiana, -entre 7 y 3,- es-
tando los individuos en ayunas, para evitar la glucemia alimenticia.
También se evitaron los individuos que presentaron algin estado
emocional, recordando que desde los trabajos de Cannon, Mara=
fién, etc, se sabeque dichos estados determinan hiperglucemia. Asi-
_ por ejemplo, en el cursode misobservaciones, unindividuoimpresiona-
~ ble sufri6 unalipotimia pasajera, que fué contemplada por otro que
~ esperaba su turno para proporcionar también sangre y que daba se-
" fiales de temor. Renuncié a utilizarlo, por la razén expresada. La in-
“ fluencia es tan marcada, que Rolly'y Oppermann, (16) Jacobsen (17)
y Hirsch y Reinbach (18), refieren que las simples manipulaciones
‘preparatorias que se hacen sufrir a un conejo antes de una operacién,
bastan para aumentar el aztcar sanguiieo, de 0,10 a 0,23y, en cier-
tos casos hasta 0,27%, y si se desconoce, puede ser una grave fuente -
de error en la determinacién del contenido normal de la sangre, en,
‘azacar, - S . , : ‘
Nuestras observaciones son en ntimero de sesenta y se encuen-
tran répartidas en los dos cuadros que corresponrden, respectivamen-
te, a individuos del sexo masculino y del sexo femenino, que pueden
verse a continuacion: o S B ’
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CUADRO NO. 1

NOMBRES - |- OCUPACION EDAD Cantidad de glucosa en
. 100 ¢” de sangre.
Ponciano Diaz . ... Mozo " 46 afios ‘ 0,112
Jests Tapia ........ Vs 18 9,129
Carlos Trejo.. ..... . 17, 0,093
Enrique Rojas .. .... vy , 19 ,, 0,108
Andrés Hernéandez. . . . ' 30 , 0,145
Encarnacién Zamora. . 18 : 0,176
Ramén Maldonado .. . 35 4 0,093
Francisco Torres. ... vy 21, 0,103
Raimundo Caballero .| Empleado 21, 0,082
José Gutiérrez. . ... .. Mozo 20 ,, - 0,110
Macario Caballero....| Empleado 24 ,, 0,142
Edmundo Azcérate..| Estudiante 25 0,121
Anastasio Garcia B.... 'y 24, 0,133
Juan Viveros.... ... Mozo 23 ,, 0,133
Aurelio Palomares. .. . 23 ,, 0,133
José F. Castillo....... | Estudiante | 24 ,, 0,149
Gonzalo Cortés.... ... Mozo 29 ! 0,113
Luis Cervantes......| Estudiante | 20 ,, 0,114
Gerardo Varela.. .... . 20 ,, ‘0,112
José G. Mungia. . ... ' 1 28, 0,116
Juan N. Izquierdo. . .. ' 20 ,, 0,131
Bartolo Abad.. ..... Mozo 21, 0,114
Mauro Lépez....... . 1 23 ,, 0,123
Juan Chavarria....... | Estudiante 28 0,126
Adolfo Arreguin...:. T, | 26 0,133
Armando Carmona. . 'y 8, . 0,140
Salomé Mendoza. ... Mozo S22 ), 0,120
José Montes de Oca.. ' 27 0,131
Rafael Flores........ Estudiante 22 ,, - 0,126
Salvador Fernandez.. Ly 25, 0,119

Altura de la ciudad de México sobre el nivel del mar: 2268 me-
tros. Presién barémetrica media, en Hg: 586 milimetros. :

Nuestras dosificaciones se refieren al azficar libre, puesto que
- en el procedimiento empleado, no entra alguna de las acciones sefia-
ladas por los autores como capaces de produc1r el desdoblamiento
del aztcar virtual (4cidos minerales); el 4cido picrico sélo da origen
al' 4cido picrdmico, en presencia de la glucosa libre.
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CUADRO NO. 2

NOMBRES OCUPACION EDAD Cantidad de glucosa en
100 ¢. c.de sangre.
Angelina Barron....| Enfermera 17  afios 0,098
Socorro Velazquez...| Estudiante 19 0,124
Matilde Gonzalez....| Afanadora 19 " ,, 0,127
Juana Sanchez...... . . 26, 0,116
Maria de J. Damiron.| Enfermera 17, 0,112
Felicitas Gonzélez...| Afanadora 19 0,151
Carmen Barron . Enfermera 18 0,131
Jovita Ramos....... Afanadora 18, 0,128
Francisco Plata..... v 35 o 0,128
Maria Jiménez .. .... - 30 0, 140
Maria Mufioz....... ' 25, 0,128
Angela Ochoa...... . ') 38 0,117
Emma Mazari......| Enfermera 16, 0,136
Teresa Sanchez..... ‘ . 7, 0,136
Wenceslada Martinez| Afanadora 46 0,106
Celestina Orozco Enfermera - 18, 0,140
Josefina Ramirez....| Afanadora 28 0,105
Petra Cabrera.......| Enfermera 18, 0,126
Cristina Enriquez... . 16, - 0,140
Marfa Espinosa.. vy 22 0,083
Irene Gémez.. .... | Afanadora 20 ,, 0,116
Margarita Anztrez..| Enfermera 16, 0,128
Natalia Campos.. Afanadora 37 0,100
Justina Patifio. .....| Enfermera 18, 0,117
Antonia Rosales.... "Empleada 17, 0,107
Elvira Rojas....... Enfermera 23, 0,117
Justina Ordaz ...... ' 20 -, 0,131
Benito Gonzélez O... . 16, 0,113
Genoveva Miranda. .. . 22 0,135
Primitiva Anaya.... Afanadora 28 0,114

El siguiente resumen nos evitard molestias, condensando en
forma mas facil de apreciar los datos de los cuadros antereores:

Glucosa p. 100. Hombres. Mujeres. Reunidos.
De 0,080 a 0,08g9......... S ST S G .2
,, 0,090,, 0,000 .... 2 e I .3
,, 0,I00,, O,10Q......... 2 ol e N 6
W O,I10,, O,TIQ...c ... 8 .. .. . 8 e " 16
,, 0,120,, 0,129.. 6 ... ..... rAERTTE .13



vy 0,130,, 0,139 ........ 6 5 e 11
5y O, 140, O,T49 .. cevivd 4 oiiu i 3 7
©yy 0,150 ,, O,I§G......... 0 T I ..... vuo., L
mis de 0,150.. ...... S e 0 i, .1

30 . 30 60

De las cifras encontradas, podemos concluir que la media fisio-
l6gica para los habitantes de la ciudad de México, estd comprendida
entre 0,100 y 0, 140%, puesto que en un total de sesenta observacio-
nes, cincuenta. o sea el 83%, quedaron comprendidas dentro de esos
limites. Si se considera tnicamente a los hombres, quizd resulte algo
mayor: 0,105 2 0,145%, pues de 30 observac1ones veinticuatro, o sea
el 80%, quedaron encerradas en estos limites. En cambio, las cifras
de la glucemia, en la mujer, quedan dentro de los términos generales
ya ensefiados, puesto que el go% de las observaciones, (27 sobre 30),
quedé entre, 0,100 y 0,140%.

Como 11m1te inferior extremo, tenemos anotada una. observa-
cién de 0,082 y otra de 0,083%, y como mixima, una sola de 0,176%.
El resto de las observaciones difieren poco, en més o en menos, de
los términos sefialados.

La glucemla media resulta de 0,120%.

111.—VALORES ASIGNADOS A LA GLUCEMIA FISIOL()GICA
POR LOS AUTORES

- Si hojeamos los tratados y monografias anteriores a los moder-
pos métodos de dosificacién de la glucosa sanguinea, hallaremos con-
signados como valores normales del azicar de la sangre, cifras com-
prendldas entre I gramo y 1,50, por litro. Posterlormente estas cifras
han sido rectificadas, reduC1das un poco y marcados con mayor pre-
cisién los limites de las variaciones fisiologicas. Vedmos a continua-
cién cuales son:

0,100 por ciento en el plasma normal (Pearce y Macléod) (19.)

0,08 a 0,10%, en el 1nd1v1duo normal en ayunas (Hamman y
leschmann) (20). ‘

0,09 a 0,12%, en Madrid. (Marafién) (21).

0,100 a 0,150%, (M. Arthus) (22). Aunque es moderna esta oc-
tava edicion, creemos que se descuidé.en ella la revisién del dato.

0,100, por término medio (Lavin y Sufier) (23).

o, IOO%, (Brubaker) (24). ,

0,1c0%, a 0,150%, (Gley) (25). Nos atrevemos a repetir la mis—
ma observacion que hicimos a los datos del Prof. Arthus.

0,075 a 0,095%, (Lépine). '

0,088 a 0,105%, (E. Grigaut, P Brodin y Rouzaud) (26).

0,065 a0, 105%, media 0,086%, (E. Liefmann y R. Stern).

0,088 a 0,131%, media o,110 %, (A. Gilbert y A. Boudouin), y -
probablemente hasta o 150 (Boudoum Relcher y H. Stein).
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0,08 a 0, 120%, (Gradwohl y Blaivas) (11).

0,08 a 0,120%, (Joslin) (27). ‘

0,078 a 0,104%, en el suero y 0,03 a 0,04 en los glébulos (Ro-
ly y Oppenhe1mer) .

Abderhalden en su cuadro de composicién de la sangre del pe-
“rro, le asigna o,109%, (28). '

- Naturalmente, todas estas cifras, con excepcién de la Gltima, se
~.refieren a la glucemia fisiolégica del hombre.

‘Comparados nuestros resultados con.los datos que preceden,
resulta que la glucemia habitual que encontramos para los habitantes
de la ciudad de México, queda comprendida dentro de limites méis
elevados que los sefialados para otros lugares.

'IV,—NUESTRAS NOCION‘ES.ACT‘UALES SOBRE EL ESTADO DE LA GLUCOSA
EN LA SANGRE Y SOBRE LAS CAUSAS QUE DETERMINAN
' SUS VARIACIONES '

“a.—Estado de la glucosa en la sangre.

El estado que guarda la glucosa en la sangre, ha sido ob]eto de
numerosas discusiones y dado origen . a no escasos traba]os experi-
mentales. Con toda certeza, una parte de ella, la llamada azdcar lidre
se encuentra disuelta en el plasma, pero a mds de esta forma. se ha
venido a demostrar la existencia del azicar virtun/, integrada por
una serie de combinaciones con proteinas, quiz4 con lecitinas (Scott),

'y aun como quiere cierto autor, bajola forma de algo parecido a un-
‘amboceptor (Allen). La primera forma es indiscutible y, para muchos
autores, tal vez la unica. Segtin Lépine (29), ciertas combinaciones
de la glucosa dializan mejor que la llamada azficar libre y, en conse-
cuencia, cabe pensar que ésta no es tan libre como se asegura.

La llamada azticar libre puede aumentar en la sangre por des-
doblamiento de la virtual, gracias a la acci6n de un fermento del or-
ganismo, de gran importancia biolégica, puesto que merced a ese
desdoblamiento, la sangre es capaz de aumentar, casi instantanea-
mente, su riqueza en glucosa. Por su accién, la sangre de la carétida,
en ciertas condicones, puede contener mas glucosa que la del ventri-
culo derecho (L.épine). Fuera del organismo el proceso tambien se
realiza 7z vitro, por espacios de tiempo variables.

Desde las comprobac1ones de Pavy y de otros autores, se sabfa
que el azdcar libre aumenta en un extracto de sangre cuando se le
ca'ienta en presencia de un 4cido. La proporc1on desprendida, por
término medio, es de 70% del aztcar ya libre, segtin Lépine (loc. cit).
La accién de un 4cido débil, como el tirtrico, es mucho menor que la
que se obtiene dejando obrar el fermento, a 58°. Ademds, los 4cidos
desprenden, por lo general, menos -azdcar en la sangre venosa que
en la arterial, segin puede comprobarse facilmente comparando los
efectos sobre la sangre arterial y sobre la de la vena porta, de un pe-
rro, durante la digestién que sigue a la ingestién de azdcar.
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A pesar de las cifras que dan algunos autores y entre ellas las
que anotamos de Rolly y Oppenheimer, se admite en general, que
los corptisculos estdn desprovistos de glucosa y, si acaso la contienen,
esen muy pequefia cantidad. Lasexperiencias que se hicieron para ne-
gar su presencia se efectuaron con la levadura de cerveza, haciéndola
actuar sobre el suero y sobre los glébulos, por separado Como en el
segundo caso no se producia fermentacién, se daba por demostrada
la falta de glucosa en los eritrocitos. No nos parece decisiva la prue-
ba, pues Lépine asegura que en los glébulos hay mas aztcar combi-
nado que libre, en oposicién con lo que se observa en el suero, y es-
to bastarfa para explicar las diferencias de acccién de la levadura.

El azticar proteidico segun ciertos autores (30), puede encon-
trarse en la sangre de ciertos animales, en proporcién mayor que la
forma libre, pero para ser evidenciado, se requiere la previa escisién
de la compleja molécula que la encierra y la rotura de la unién que
disimula su funcién aldehidica. La sangre venosa es més rica que la
alterial. /z vitro, la glucolisis carece de accién sobre estas combina-
ciones proteido-hidrocarnonadas que, en cambio, se reponen facil-
mente por la accién en caliente de los 4cidos minerales deluidos, que
hacen dosificable la glucosa libertada. De ahi que, conforme a los au-
tores citados, todo estudio de la glucemia debe comprender la dosifi-
cacién del azicar libre y 1a del azficar total, que una vez determina-
dos, dan por diferencia el valor del aztcar proteidico.

b-—Glucégenolisis y hemoglucolisis.

Llevada al organismo normal por la alientacién y ademas, fa-
bricada por éste, la glucosa se origina principalmente en los alimen-
tos hidrocatbonados y también, aunque en pequefia escala, en algu-
nas substancias proteicas (4cidos aminados: glicina, alanina, 4cidos
aspértico y glutdmico, etc.,) y quiz4 en las grasas. .

"' Su concentracién en la sangre se mantiene maravillosamente
constante por un mecanismo regulador en directa relacién con las for-
mas de almacenamiento, hepdtica y musculares, bajo la forma de
glucégeno. Por méds que higado y mtsculos posiblemente contienen,
por peso, idénticas cantidades de glucégeno, Von Noorden (31) hace
notar, llamando ‘“‘depésito de glucégeno” al primero y ‘‘recipientes
de glucégeno” a los segundos, que su significacién es muy diferente,
pues cuando hay demanda de glucégeno o dextrosa, élla se hace pri-
meramente al higado y después a los musculos. Para v. Noorden, la
unién del glucégeno con las células hepaticas serfa menos firme que
- la unién de las células musculares con su huésped glucogénico.

El glucégeno es convertido en glucosa a medida que las necesi-
dades del cuerpo lo requieren; sélo una pequefia parte de los hidratos
de carbono se emplean en los procesos constructivos del cuerpo (v. ’
gr., construccién de un 4cido nucleinico), el resto sirve para la pro-
duccién de energia (calorifica y mecédnica.) :

Sin detenernos a considerar la naturaleza de las primeras eta-
pas, probables divisiones por hidrolisis, que ya libertan y hacen fitil

14
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parte de la energfa quimica, los Gltimos procesos son oxidaciones en
las que la mayor parte de la energfa obtenible se pone en libertad ba-
jo la forma de calor. ‘ 4

El prcceso completo, conocido con el nombre de glucolisis, o
mejor, de /kemoglucolisis, para ser bien conocido, no sélo requiere
una dosificacién del aztcar libre. sino también del combinado, pues
ya dejamos apuntadas las incensantes transformaciones que pueden
transmutar una forma, que sufre el fenémeno, en la otra que escapa
a su acciéon. La glucolisis también tiene lugar 7z vitro, de la misma
manera que en los capilares, sin otra diferencia que su menor veloci-
dad (60 veces menor), lo que no impide a Lépine (32) afirmar su ana-
logia, teniendo en cnenta que. tanto en una como en otra, el azicar
libre pasa al estado de aztcar combinado y reciprocamente. Aparente
o real, la glucolisis se expresa por el tanto por ciento de pérdida del
azlcar inicial; normalmente, si 100 representa la glucemia arterial,
- la de la sangre venosa es 87 y la glucolisis 13. Pero hay casos de nor-
malidad en los que la divergencia puede llegar a ser considerable, en
més o en menos (Lépine). v

La naturaleza de las substancias que se producen por la gluco- |
lisis de la dextrosa quedd por mucho tiempo hipotética, hasta que al
cabo de algunos afios se pudo empezar a conocerlas, gracias a los es-
tudios #7 vitro. , - '

' Ludwig admitfa que la oxidacién se verificaba en la sangre mis-
ma, pero ahora se sabe que su sitio es en los elementos figurados de
los musculos y de las gliandulas y apenas si, en pequefiisima propor-
ci6n, en la sangre. Ninguna oxidacién tiene lugar en el suero, fuera
de la debida a la alcalinidad de la solucién, y eso por un proceso muy
diferente de la glucolisis. ' : ‘

Por mas que Vaughan Harley (33) habia notado desde 1893, -
que la sangre de los perros cuyos ureteres habfan sido ligados, des-
pués de la inyeccién endovenosa de grandes cantidades de glucosa
era mas rica en 4cido lactico que en glucosa, y que Bach y Batelli ya
habian indicado a este 4cido como el primer producto del desdobla-
miento de la dextrosa, no fué sino hasta 1911 cuando el Profesor Slos-
se, de Bruselas (34), camprobé por primera vez la presencia del 4ci-
do lactico en la sangre abandonada a la estufa por cierto tiempo.

: Los resultados de Slose no confirmaron el rendimiento hipo-

tético CPH?OS==2 ( C*H*O?), pues ademds encontré alcohol entre
glucosa 4c. lactico

los productos, y Mad. Kraske (35) ha comprobado que las cantidades

producidas de 4cido lactico, no compensan sino una décima parte de

las pérdidas de glucosa. Kondo y v Noorden llegan a parecidas con-

clusiones. \ A )

Créese que la glucosa no llega desde luego a su escisién en dos
moléculas de acido lactico, si no es por medio de productos interme—
diarios cuya naturaleza es muy discutida; para Embden, el mas im-
portante seria el aldehido glicérico y en verdad no faltan las pruebas
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de su aserto, como tampoco las que demuestran el papel del metil-
glioxal.

De todos modos, parece bien averiguado, dejando aparte los
detalles, que la serie de transformaciones es como sigue:

Glucégeno > Dextrosa > Acido lactico ——p C*0 —— H?O

- Todala serie de transformaciones es el resultado de las accio-
nos de cierto niimero de enzimas. L.a enzima que transforma los al-
dehidos ceténicos y el metilglioxal-en 4cidos lactico y mandélico, se-
ria la glioxalasa, encontrada por Dakin y Dudley (36) enla sangre,
el higado, el tiroides, los musculos, etc. y #o en ¢/ pancveas, que en.
cierra una substancia que se destruye por el calentamiento a 85°, du-
rante diez minutos. Esta substancia inhibe la accién dela glioxalasa o
la destruye ripidamente; la mas pequefla porcién de pancreas impide
los efectos de la ghoxalasa (Lépine) (37).

Tampoco se han puesto de acuerdo los quimicos en lo que se re-
fiere a los productos intermediarios al 4cido lactico y al 4cido carbéni-
co.. Mientras Slosse cree que el 4cido lactico da lugar a 4cidos acético
y férmico, Neuberg declara que el 4cido piravico, que proviene direc-
tamente del 4cido ldctico, por oxidacién, seria el intermediario esen-
cial; posteriormente, el 4cido pirtivico pasarfa al estado de acetilalde-
h1do por pérdida de unamolécula de 4cidocarbénico.

La concepcién de Slosse tiene en su apovo que el 4cido férmico
existe normalmente en la orina, segtin Stephenson y’ Schellback (38)
vy que también, después de la admmlstracwn de glucosa, seencuen-
tra en ella 4cido oxdlico (39 y 40).

La transformacién del 4cido oxélico, dando origen a 6xido de
carbono (CO), ha sido estudiada experlmentalmente por Lépine y
Boulud (471).

Las huellas de alcohol que encontro Slosse como producto de
la glucolisis 7z vitro, la misma comprobacién hecha por otros autores
en en los tejidos, ¢z vitro, ytambién el hecho de que, en ocasiones se
ha obtenido alcohol por destilacién de organos frescos (42), son prue-
bas de que el alcohol puede originarse en los tejidos, pues es imposi-
ble admitir que su presencia en ellos resulte;, como algunos quieren,
de su formacion en el intestino, cosainverisimil porque se necesitaria
que la cantidad de alcohol formado fuese muy grande para resultar
demostrable en los tejidos.

A pesar de las criticas que han mere01do, Lépine (loc czz‘) ca-
lifica de célebres las experiencias de Stoklasa que tienden a demostrar
en los tejidos la presencia de zimasas que provocan la fermentacién
alcohdlica. Ciertamente, hay que recordar con A. Gautier, que en los
animales superiores muchos tejidos viven una vida anaerobia, pero
como Lépine hace observar, de ahi no hay que pretender, como algu-
nos, que por la falta de oxigeno han de ser el sitioc de una fermenta-
ci6n alcohdlica. Pero lo que parece indiscutible, es la produccién de
huellas de alcohol en los tejidos y en la hemoglucolisis. Lo probable
es que la hemogucolisis varie mucho segfin los érganos y los tejidos.
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Por tltimo; en el excelente trabajo de Lépine a que  me venido
refiriendo en dltimo lugar. se recuerda que sise produce 4cido glicu-
rénico cuando se ha combinado un compuesto aromdtico al eslabén
aldehido de la glucosa, el eslabén de funcién alcohdlica, CH?*OH, es
el que se oxida. Es-probable que esta glucolisis especial se verifique
en la sangre, al menos en parte; de todas maneras, el dcido glicuré-
nico se destruye normalmente en la economia, y ncrmalmente se en-
cueutra en la orina, aunque s6lo como ligeros idicios.

c.—Las variaciones de la glucemia.

Muchas substancias son capaces de obrar sobre la glucolisis,
-aumentandola o menguindola, y de producir al mismo tiempo, varia-
ciones concomitantes de la glucemia. El 6xido de carbono, las sales
de uranio, el cloroformo, la piridina, el éter, el cloral, la morfina, la
estricnina, el curare, las sales de cinc (43), la adrenalina y la yodotiri-
na, producen hlperglucemla y glucosurla que pueden atenuarse por
la amplia administracién de oxigeno (44). Durante la anestesis hay
hiperglucemia y, si es prolongada, glucosuria. Poco sabemos todavia
acerca del modo de obrar de todas esas substancias y poreso nos
limitamos a catalogarlas, —con excepciéon de las dos dltimas- en un
grupo que se domina de las Zéiperglucemias téxicas.

La floridzina produce una glocusoria singular que ha dado mar-
gen a numerosas discusiones. Aunque segln muchos autoresno pro-

Yluce modificaciones en la glucemia. conviene que, ‘en busca dela
verdad, recorramos nuestros conocimientos actuales a este respecto.
En 1886, cuando era universalmente admitido el axioma de que toda
glucosuria estd bajo la dependencia de una hiperglucemia, v. Mering
(45) di6 a conocer el curioso hecho de que administrando a un perro,
adn en estado de inanicién, una dosis suficiente de floridzina, se le ha-
cia rdpidamente glucostrico, a pesar de que la dosificacién del azicar
sanguineo practicada en el mismo momento denotaba glucemia nor-

~mal y aun hipoglucemia. El descubrimiento fué ampliamente confir-
mado (46) (47), pero no tardé en reconocerse que a veces la floridzina
produce hiperglucemia, no sélo en el conejo. donde, Coolen (48) la
descubri6, sino también en el perro y el gato (49) Después de un cui-
dadoso e interesante estudio, el Profesor Lépine (50) resume la cues-
tién, en un traba]o reciente, de esta manera:

“‘El primer efecto de una dosis muy pequefia en el animal sano,
parece ser, teniendo en cuenta los hechos seflalados en el hombre
por Teissier y Rebattu, la mobilizacién de una parte del glucégeno
hepétlco Con una dosis mas fuerte, se produce un desprendimiento
de aztcar, a expensas del aztcar v1rtua1 en los diversos capilares, pe-
ro muy especialmente en los del pulmon y del rifién. También es fre-
cuente comprobar hiperglucemia, horas después de la inyeccién flori-
zinica. Si el animal carece de reservas, lo que se observa, por el con-
trario, es hipoglucemia, debida a la pérdida del aztcar por la gluco-
soria. Es raro que la hipoglucemia sea precoz; siempre es progre-
siva”.
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Los sueros y las toxinas también influyen sobre el contenido de
azicar de la sangre.. pero su estudio todavia deja mucho que desear.

Pero Jo que sin duda ofrece mayor interds, -es lo relativo a la
accién de los extractos de 6rganos y a ciertos productos endocrinos,
entre los cuales ocupa el primer lugar el del pancreas, tanto por la in-
tensidad como por la persistencia de su accién. Todos ellos obran, muy
probablemente, introduciendo en la economfa los principios que de-
signamos con el nombre de secreciones internas, que normalmente
son vertidos en la sangre y que no s6lo son inofensivos, sino por .
el contrario, neces'arios. , ,

Con las experiencias de Mering y Minkowski, que practicaron
la pancreatectomfia parcial y total, aislada y seguida de transplanta- -
ciones del érgano a otros puntos de la cavidad abdominal, quedé de-
mostrada la realidad de la importante secrecién que vierten en la san-
gre los islotes de Langerhans y que tiene parte tan principal en el
metabolismo del aztcar del cuerpo. Lépine a demostrado que la pér-
dida real de dextrosa, por glucolisis, en el perro privado de pancreas,
es menor que en estado normal, tanto ¢z vztro como in vive, y que,

- por el contrario, la excitacién del pancreas y a veces la simple ligadu-
ra del canal de Wirsung, aumenta la glucolisis, haciendo que se ab-
sorba mds abundantemerite, el fermento activante.

Mientras unos admiten con Lépine la concepcién anterior y cre
en que faltando dicha enzima hay acumulacién defazicar en la san-
gre (hiperglucemia), otros piensan que la secrecién interna del pan-
creas. regula en cierto modo la liberacién de azagar del higado, y de
su falta se sigue la hiperglucemia, porque el higado la libera muy r4-
pidamente. En ambos casos el exceso de azicar pasa a la orina.

Zulzer crefa que la liberacion del azicar del higado estaba ma-
nejada por dos hormonas opuestas: una aceleradora (epinefrina), fa-
bricada por las suprarenales, y la otra inhibidora, producto del pan-
creas. Si se extirpa el pincreas, predomina la hermona aceleradora,
causando un aumento del aztcar (hiperglucemia) y consecuentemen-
te glucosoria. En realidad la cosa no es tan sencilla, pues es proba-
ble, segtin Lépine, que todos los tejidos produzcan dos fermentos,
uno glucolitico que no resiste a las temperaturas algo superiores a
50°C; el otro, que resiste a temperaturas muy superiores y que acti-
va el fermento glucolitico. Ya nos ‘es conocida la energia de los fer-
mentos diastdsicos producidos por el pdncreas; s6lo dabemos afiadir
que también parecen poseer, 7z vitro, el poder.de destruir las subs-
tancias antiglucoliticas. Clark (51), valiéndose de una técnica muy
complicada ha demostrado que, el liquido de una circulaci6n artificial
que irriga el pancreas y el corazén, parece tomar a aquel una subs- -
tancia, que permite al corazén emplear el azticar que desaparece, en
cantidad muy superior a la que utilizaba cuando el liquido no pasaba
por el pancreas. : - - .

Partiendo de nuestros conocimientos sobre las relacioncs que
existen entre la secrecién estomacal, 4cida, y la pancreitica, alcalina,

~Eo
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supusieron Murlin y Sweet (52) que después de una _pancreatecto-
mia, el acida clorhidrico no neutralizadp en el duodeno, *debe pene-
trar en el sistema porta y provocar intoxicacién hepdtica, con diabe-
tes en los animales bien nutridos. Las experiencias de extirpacién del
pancreas han confirmado este modo de ver, pues.en los casos en que
se ha hecho primeramente una gastrectomia, dej6 de -observarse la -
profunda toxemia de los simplemente pancreatectomizados. Esto de-
muestra, lo mismo que los trabajos de Rona, quela concentracién
de los iones de H influye sobre la oxidacién de la glucosa e hizo pen-
sar a los autores de la experiencia, que la funcién interna del pancreas
esti en direccta relacién con la externa, que intervendria para neu-
tralizar el contenido estomacal y para proteger al higado, graciasa
una regulacion de la concentracién de iones H en los tejidos, apropia-
da para la combustién de-la glucosa. Estos resultados reciben apoyo
con las observaciones de Murlin, Kramer y Marker (53). que han es-
tudiado la influencia de los alcalinos sobre la hiperglucemia y la glu-
cosuria de los perros operados de pancreatectomia parcial o total. La
administracién de C O3 Na? por via bucal o intravenosa, determina la
. retencién de cantidades més o menos considerables de 01ucosa exbge-
" na o endégena, sin que aumente la oxidacién de la glucosa lo ‘que
prueba, a lo que parece, el papel favorable de los 4lcalis sobre la oxi—
dacién de la glucosa en los perros pancreatectomlzadoq :
Los primeros investigadores (Mering y Mmkowsky) que compro-
baron que las pincelaciones de adrenalina sobre el pincreas, determina-
ban glucosoria, variable segan los animales, la consideraron de origen .
pancreatico. Rec1entemente Kleiner y Melizer han tratado de resol-
ver experimentalmente el problema, y aislando el pancreas del resto
de la cavidad abdominal, han comprobado que la glucosoria produci-
da en estas condiciones es tan so6lo de los % de la obtenida obrando
sobre el pancreas no aislado. De sus experiencias infieren: 1°, que la
pincelacion del pancreas aislado sélo produce ligera glucosuria e hi-
perglucemia; 2°, que el aumento de produccién de azicar chservado
~después de pincelar el pancreas no aislado, no puede ser de origen
pancredatico, sino debido al paso de la adrenalina al peritoneo. La con
traprueba se hizo, pincelando las suprarenales y verificando que los
efectos eran aparentemente tan intensos como los obtenidos por la
operaci6n sobre el péncreas no aislado. Mé4s adelante me referiré a la
adrenalina.-

Entre las 01anduLas endocrmas también debemos citar al [6bu-
lo posterior del cuerpo pituitario, - que parece influir sobre la conver-
si6én del glucégeno en aztcar, merced a una accién semejante a la de
la epinefrina. En cambio, el cuerpo tiroides, o por lo menos su inges-
tién, parece inhibir la formacién del glucégeno hepatico (55). Para
]anney & Isaacson (56), la consecuencia de-la funcién hlpoendocrlm-
ca del tiroides, es la hlpocrlucerma tal como se observa en el mixede-
ma y el cretinismo. .

[gualmente, es un hecho comprobado que un vaso supervivien-

/ _ N
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te, posee fuera del organisma la aptitud de destruir la glucosa disuel-
ta en la sangre o en el liquido empleado para practicar la circulaciéon -
artificial del érgano, independientemente del concurso de otros teji-
dos u 6rganos (57) Ademds, segtin Donati (58), en las experiencias
de esplenectomia se producma un aumentode la permeabmdad de
los eritrocitos a la glucosa, que al mes de la operacién todavia es muy
evidente y después se va disipando, observacién que, por cierto, vie-
© ne a contradecir la hipétesis emitida por algunos autores para exph—
car el aumento de la resistencia de los glébulos rojos, que se observa
despues de la esplenectomia, segtn la cual el aumento serfa debido a
la presencia en la circulacién de numerosos gfébulos jovenes,. que se-
gun Donati son menos resistentes que los maduros : '
Desdelas clasicas experiencias‘de Claudio Bernard sobre la de-
“saparicién del azdcar por enfriamiento prolongado, que puede llegar
. hasta producir la muerte, se conoce esta influencia de los descensos
de temperatura. Si se enfrfa una pata a un perro curarizado, se com-
prueba que la sangre venosa es menos rica en aziicar que la de cual-
quiera de las calientes. Por un enfriamiento moderado, se obtiene hi-
perglucemia, aumento de la glucolisis y a veces glucosurla es que los
enfriamientos moderados obran como estimulantes, aumentando la
glucolisis. Si los enfrlamlentos son intensos, la glucohsls dlsmlnuye
(59 ¥ 60). C

Otro efecto del enfiamiento, observado por PBierry y Rauc (61)
en los perros enfriados, es un aumento del aziicar libre de la sangre
y una ligera disminucién del azdcar proteidico de los albuminoides y
delagm Por el calentamiento, la proporcién de azicar se acercaria a
la normal, lo mismo que la del agua. '

La elevacién de temperatura aumenta kasta cierto gma’o, la
glucolisis, probablemente por excitacién de la actividad celular. El
consumo que hacen de glucosa los animales previamente inyectados
‘de esta substancia y colocados' en una estufa, es mucho mayor que

“en las condiciones normales. (62). Parece que el limite para la gluco-
lisis se halla por encima de 40°C.

Sabido es.que el glucégeno almacenado en los musculos desa-
parece rdpidamente cuando éstos son estimulados a contraerse (63),
y que por eso se recurre a este medio cuando se quiere despojar a un
animal de su glucégeno. El tétanos estricnico’ que produce contrac-
ciones musculares excesivamente fuertes (64), u otros medios que lle-
ven a la fatiga extrema, hacen que el higado quede libre de glucége-
no y:pierda algtn tiempo su poder de formarlo. Por otra parte, se
observa que la aptltud del musculo, para contraerse, desminuye en
la misma proporcién que pierde su glucégeno (65). Y la aparicién de
dcido lactico en los misculos que se han contraido repetidas. veces,
también es un indicio de que los hidratos de carbono, son la fuente
electiva de energifa, de la contraccién. Las variaciones de cociente res=
piratorio también confirman este modo de ver (66). :

‘Ya dejamos dicho que todos los autores estdn contestes en que
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el musculo gasta prlmero el glucogeno de los musculos, y después. el
hepético (* ‘recipientes” y ‘‘depoésito”, de v. Noorden). Pero en lo que
no hay unidad de criterio, es sobre si el muasculo que se contrae utili-
za directamente la glucosa, o la . consume previa tranformacién en
glucégeno. .

Mientras que las experiencias. de Starling y Knowlton 67);
Rhode (68); Locke y Rosenheim (69), y otros, parecendemostrar que
el corazén sblo consume glucosa, Camis (70) afirma que no es la dex-
trosa del liquido empleado para la circulacién artificial, si no el glucé-
genoalmacenadoenelcorazén mismoel que se gasta. Diversasexperien-
cias més recientes, parecen demostrar que es la glucosa la utilizada por
elcorazén; pero esono obstante, no puede considerarse el asunto como
resuelto para los musculos estriados, segtin puede verse en los traba-
jos de Albertoni y Monetti (71). Después de considerar estos autores
que los musculos de ciertos animales contienen una cantidad notable
de glucosa, mientras que en otros, -p. €j., el perro,— no se hayan
- méas que huellas, hace notar que su cantidad va aumentando poco a
poco en los misculos del perro después de la muerte, mientras que
el glucégeno disminuye en igual proporcién. En el perro y el conejo,
durante la contraccién muscular habria consumo de una notable can-
tidad de glucégeno y, en cambio, no se consumirfa lo glu\,osa en los
animales bien provistos de glucogeno tampoco se consumirfa la glu-
cosa durante la contraccién, o dicho de otro modo:, cuando. un mds-
culo tiene a su disposicién glucosa y gluctigeno, al Contraerse consu-
me glucoégeno y no glucosa. En los ‘musculos del perro, contraidos
hasta que se agotan, no han encontrado glucosa.-

Sefialaremos ahora, una causa de hiperglucemia que, cronol6--
gicamente, fué la primera en estudiarse, por Claudio Bernard, al
practicar en 1855 su famoso piquete del piso del cuarto ventriculo.
La marcada vasodilatacién abdominal que acompaiia al experimento
y que hizo pensar a Claudio Bernard (72) que la causa de la diabetes
estaba en el aumento de la circulacién, fué bien pronto descartada
como causante del aumento de la glucosa sanguinea y atin se demos-
tr6 lo que hoy bien sabemos, que los ésplacnicos sélo tienen fibras
vasoconstrictoras.

Morat pensaba que entra en Juego una accién nerviosa gluco-
secretora, que obrarfa aumentando /a transformacién del glucégeno
en glucosa. Las experiencias de Schiff y Moos, de Cyon, Aladoff,
Eckard, A. y E. Cavazzoni, del mismo Morat y Dufour parecen de-
mostrar claramente la existencia de las fibras glucosecretoras encar-
gadas de llevar al higado las excitaciones 51mpétlcas y. contenidas en
el tronco de los esplacnicos,. pero las recientes experiencias de los fi- .
sidlogos americanos Wertheimer y Battex (1919), han ensefiado que
la administracién de atropina que como sabemos parahzar los ner-
vios secretores, carece de accién y es 1ncapaz de suprimir la glucosu-
ria producida por piquete bulbar, asf como la produc1da por la as-
fixia. ;



La accién que hemos sefialado a la adrenalina, determinante de
hiperglucemia, que puede llegar hasta la disminucién notable del glu-
coégeno hepitico, hizo pensar a varios autores que es diferente el me-'
canismo del fenémeno; la excitacién de los esplacnicos producirfa una
hipersecrecién adrenalinica y s6lo por su intermedio determinaria hi-
perglucemia y glocusoria. La serie de observaciones y de hipétesis a
que ha dado lugar la discusién es tan interesante y tan reciente, que
me voy a permitir seguirla con mayor detalle.

Si por una parte, Meyer (73) opina que la extirpacién o enerva-
cién de las suprarenales evita la glucosuria por piquete del 4° ventri-
culo o por excitacién de los nervios esplacnicos, Gautrelet (74); Ma-
cleod (01t por Cannon); Wertheimer y Battez (75), negaron que la
supresion de las suprarenales suprimiera los efectos del piquete, en
el gato. ~
- La principal objecién que se ha hecho a la tesis' que sostiene
que la presencia de las suprarenales es un eslab6n indispensable en la
realizacién del fendémeno, se debe a Kahn (76), que reprocha a las
experiencias citadas en su apoyo, que han sido “practicadas en ani-
males moribundos, después de serios traumatismos y de anestesia,
factores todos que sabemos que alteran profundamente el metabolm
mo del azdcar.

Kahn, que ha estudiado cuidadosamente los efectos del piquete,
declaré al principio que la epinefrina no aumenta con esta operacién,
pero después, revisando el problema, ha comprobado que la descar-
ga adrenalinica por el piquete es real (77). Tengo noticias de que
Kahn ha publicado posteriormente los resultados de nuevas experien-
cias, pero desgraciandamente no he podido conocerlos (78). Tam-
poco he podxdo consultar un amplio traba]o de crltlca, de Popiels-
ki (79).

Los datos de Kahn han merecido la critica de dos de los més
modernos investigadores del problema, Stewart y Rogoff, quienes ha-
cen notdr que el método colorimétrico que empleé es inadecuado para
trabajos de determinacién cuantitativa y que cuando usé el delicado mé-
- todo de irrigacién en la rana, no tuvo en cuenta las .condiciones del
donante de la sangre examinada. Ademds, como el factor cuantitati-
vo quedd wnorado, los resultados de Kahn solo pueden con51derarse
aplicables al problema de la glucosoria.

Y a este prop6sito hay algo muy interesante: se ha venido a de-
mostrar que para producir la glucosuria adrenalinica, es necesario in-
yectar una cantidad de adrenalina enormemente mayor que la que
puede ponerse en libertad por la excitacién nerviosa de las suprare-
nales. Estudiando Osgood en el laboratorio de Cannon, los efectos
que producen sobre la presi6n sanguinea las estimulaciones del ner-
vio espldnico izquierdo, alternadas con inyecciones de adrenalina pa-
ra comparar los efectos (80), ha demostrado que la cantidad secreta~
da al cabo de cinco segundos de excitacién varia entre 0,0015 v 0,007
miligramos.” Si tomamos como cifra media, seguramente muy alta,
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0,005 miligramos, y la duplicamos para tener el producto de las dos
glandulas, la cantidad asciende a 0,01 centigramo. En-cambio, para
producir glucosuria por inyeccién de adrenalina, en un animal de dos
kilos de peso, debe inyectarse una cantidad 200 veces mayor. Se ha
abjetado que la adrenalina secretada serfa mas abundante sila exci-
_taci6n nerviosa durase més de cinco segundos, y que la cantidad de
adrenalina que es preciso inyectar para producir glucosoria no seria
tan gtande si en vez de usar las vias intraperitoneal o subcutdnea,
se empleara la endovenosa, pero ain con estas concesiones, la cantt-
dad de adrenalina que se necesita en la sangre para que haya gluco-
suria, es muy superior a la que sigue a la excitacién fisiologica de las
glandulas (Cannon). . : '

En las experiencias de Macleod (cit. por Cannon), también te-
nemos las pruebas de que la cantidad de adrenalina producida por la
excitacion de las glandulas no es tan grande como la que se ‘requiere
aisladamente para producir glucosuria. Macleod encontr6 que, des-
pues de la destrucciéon de las fibras nerviosas que van al higado, la

'~ excitacion del espldcnico, no obstante que producfa aumento de la se-

creci6n suprarenal, no acrecentaba el aztcar de la sangre. En conse-

cuencia, la hiperglucemia debida a excitacion del esplacnico es un efec-

. to nervioso que depende seguramente, de la presencia de la adrenalina
en la sangre, perola cantidad de la misma no es capaz por st sola de
evocar la hiperglucemia (81). A mayor abundamiento, la hipergluce-
mia que sigue la estimulacién de los espldcnicos, puede persistir mu-
cho después del periodo de la excitacién, mientras que las suprarena:
les, segtin demostraciones de Osgood, en el mismo laboratorio de

. Cannon, se fatigan rapidamente y dejan de responder al estimulo:
son incapaces de accion prolongada. :

Como complemento, también pudo demostrarse que puede pro-
ducirse la hiperglucemia cuando las suprarenales estdn intactas, con

- s6lo excitar los nervios que van al higado. En consecuencia, la hiper-
glucemia de origen esplécnico es el resultado de una hiperglucégeno-
lisis de origen nervioso, y no como lo cree Wilenko, debida a una dis-
minuci6n de la capacidad del organismo para quemar los hidratos de
‘carbono. : :

Los trabajos que han aparecido més recientemente, en su ma-
yor parte inclinados a la negativa, hacen pues, que cada vez se forta-
lezca mas la conviccién de que la glucosuria no depende de modo
esencial de la descarga de adrenalina. Tampoco parece haber parale-.
lismos entre las variaciones de las cantidades de adrenalina y de glu-
cosa que contiene la sangre (83). : :

Para que estos resultados puedan llegar a considerarse como
definitivos, es preciso antes, que se haya realizado un acuerdo en lo’
que toca a las condiciones de técnica experimental, cosa que segin
Stewart y Rogoff, todavia nose realiza. Especialmente, cuando se
comprueba en el curso de un experimento que falta la glucosuria, o
lo que es mds importante, la glucemia, serd preciso estar seguro, con
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anterioridad, de que el organismo estaba preparado con una provisiéon
suficiente de glucogeno

En las investigaciones de Stewart y Rogoff a que nos acaba-
mos de referir y que son de las ‘modernas que hemos podido conocer
(84), se hace referencia a la observacién de un ntmero censidera-
ble de conejos que después de soportar h4biles extirpaciones de las
" dos suprarenales, conservaban sus higados bien cargados de glucoge-
no. Otro tanto se comprobé en los gatos privados de una suprare-
nal, en los que se evitaba la secrecion .de la restante, aislindola de
sus conexiones nerviosas. En estos animales, la asfixia produjo hiper-
glucemia, lo que demuestra elocuentemente que en sus condiciones to-
davia es posible la mobilizacién del azicar. El piquete también deter-
miné hiperglucemia. De cualquier modo, en el caso de los conejos
puede excluirse perfectamente la descarga adrenalinica como parte
esencial del fenémeno, y en el caso de los gatos,. la prueba es com-
_pletamenete concluyente. Se tuvo la contraprueba inyectando adrena-
lina bajo las mismas condiciones del experimento y comprobando la
produccién de la hlperglucerma

En consecuencia, parece que ya podemos afirmar decididamen-
te que las glandulas suprarenales no desempefian ningtin papel esen
cial en la produccién de la glucosuria por piquete, v todavia tenemos
margen para dudar de que o tengan importante en alguno de los ti-
pos de glucosuria-o hiperglucemia descritos. '

(,annon y Hoskins (loc. cit., p4g. 278), también ha confirmado
que la asfixia trae como resultado una gran actividad de la médula
suprarenal, segiin puede comprobarse por el aumento de la adrenali-
na en la sangre que viene de ellas, al desembocar en la vena cava, y
las observaciones de Burberg y Fridericia (85) y de Starkenstein (86),
que comprob6 que el aumento de CO? en la sangre desminuye la subs-
tancia cromafina de la médula suprarenal, también lo comprueban.
Por su parte, Czubalski.(87) ha inferido del hecho de que la presién
sanguinea, en la asfixia, aumenta cuando las suprarenales estdn in-
tactas y falta cuando se las ha extirpado, que la asfixia vierte adre-
nalina en la sangre. Y como ya hemos visto que la hiperglucemia es
la acompafiante normal de estos experimentos, se comprende co6-
mo la asfixia- da lugar al fenémeno. Starkenstein ha demostrado que
la hiperglucemia que acompaiia a la asfixia por el monéxido de car-
_ bono, también falta cuando se han extirpado las suprarenales.

La observacién clinica desde hace tiempo ha venido refiriendo
casos de glucosuria mas o menos permanente, originados por diferen-
tes estados emocionales. Es bien conocido el principio de aquella dia-
. betes, citado por Naunnyn (88), en un hombre que descubrié el adul-
terio de su esposa, lo mismo que otras dos observaciones, citadas por
el mismo como encontradas en su practica, una de las cuales se ori
giné en el bombardeo de Estrasburgo (1870). Schulze, Rajmann y
Arndt, han estudiado las relaciones de la glucosuria con la depresibn,
la melancolfa y el delirio alcohéhco
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La experimentacién, consagrado e mdlspensable método para
hallar la verdad en Fisiologia, empez6 a estudiar el asunto desde
1878, en que Bohn y Hoffmann comprobaron que los gatos sujetos a -
una mesa de operaciones y traqueatomizados, (sin anestesia, que,
como sabemos, es causa de hiperglucemia) ‘presentaban abundante
azdcar en la orina por espacio de media hora. y que en ese lapso de
tiempo el azlicar sanguineo se hallaba ligeramente aumentado. Como
el fenémeno se produce simplemente por ]2 sujecién de los animales,
lo llamaron ‘‘Fesselungdiabetes”, y consideraron como posibles cau-.
sas la traqueotomia, el enfriamiento o el dolor. Eliminadas las dos
primeras, la tercera fué comprobada por excitaciones de los nervios
cidticos, por mdis-que creyeron que cooperaban por el resultado el en-
friamiento y algunos trastotnos circulatorios. Eckard (8¢) verificé- es-
tos resultados en conejos, y Loewy y Rosenberg (g9o) en las operacio-
nes dolorosas efectuadas en perros. Pero como lo hace observar Can-
non (91), con toda justicia, no'es justo dar el nombre de “gluc‘osuria '
emocional” a lo que estos autores llamaron ‘‘Fesselungdiabetes” (dia-
betes por sujecién), desconociendo en sus resultados el elemento emo-
cional y llegando a admitir que el dolor, que no pudieron eliminar de
sus procedimientos experimentales, era la causa efectiva de gluco-
suria.

Cannon y De la Paz (92), considerando que la secreci6on adre-
‘nalinica est4 aumentada durante el miedo, y que la ingeccién de epi-
nefrina produce glucosuria, fueron en realidad los primeros que insi-
nuaron que pudlera tratarse de una glucosuria originada por una exci-
taciéon emocional, y que, aun faltando el elemento doloroso de las ex-
‘periencias de Bohn y Hoffmann, pudiera hallarse azficar en la orina.
El mismo Cannon, en unién de Shohl y de Wright, fué el primero
en demostrarlo. ,

Su primer experimento consistié en repetir las experiencias de
Bohn y Hoffmann, eliminando el factor doloroso por el uso de man-
tenedores cémodos, en los cuales los animales' en experiencia, cuando
mucho, daban signos de incomodidad(93). Se observé la glucosoria
en doce de los gatos que se emplearon, al cabo de espacios de tiem-
po, por lo regular algo menores de hora y media. Aparecié rapidamente
en los ammales que dieron sefiales inmediatas de temor o célera, y
mucho méas tarde en los que sobrellevaban la experiencia con mayor
tranquilidad. La temperatura rectal era vigilada constantemente, pa-
ra descartar, como probable causa de la glucosuria, el enfriamiento.

La evidencia fué completa al comprobar los mismos resultados
en los gatos que se habfan mantenido tranquilos en las experiencias
anteriores, dando resultados negativos. Colocados por separado en
pequefias cajas de alambre, un perrillo revoltoso les ladraba y daba
sefiales de atacarlos; los gatos se ponfan muy excitados y, al cabo de
~algfin tiempo (4 horas) ya presentaban azucar en la orina. Quedaban
pues descartados como factores determinantes, el dolor el enfriamien-
to y la sujecion.



— 459 — .

Dicen Cannon, Shohl y Wright, que puesto que la estimulacion
de los espldcnicos produce glucosuria, ya que las grondes emociones
como la colera y el temor van seguidas de descargas nerviosas a tra-
véz de los esplacnicos, era de esperarse que la excitacién emocional
fuese acompafiada de glucosuria. Pero lo que todavia se discute, del
mismo modo que se ha hecho con relacién  al piquete, es hasta que
grado, las suprarenales, que son excitadas en el proceso hasta produ-
cir aumento de su secrecién. pueden participar en él. Cannon y sus
colaboradores han encontrado que la orina de los animales adrenalec-
tomizados cuidadosamente, quedaba libre de aztcar, aunque se les
su,etara por tiempos dos o tres veces mds largos que antes Y sin
embargo, a pesar dé que por la decapsulacién tenfan los animales una
disminucién general del tono muscular, todavia desplegaban mucha
“de la célera o excitacién previas, al ser amarrados. Se sienten inclina-
dos a creer que la glindula adrenalinica desempefia un importante
papel en la glucosuria que resulta que la excitacién esplicnica. Pero’
eso no prueba que en las experiencias de Béhn y Hoffmann el ele-
mento emocional fuese el inico responsable de la glucosuria, ya que
las fuertes excitaciones de las fibras sensibles, producen descargas
nerviosas a través de los esplicnicos e incidentalmente acarrean un
aumento de la secrecién de las suprarenales. .

El Dr..Smilie, alumno de Cannon, ha verificado en el hombre
las experiencias de su maestro, comprobando que‘de nueve estudian-
tes de Medicina, normalmente aglucosiricos, cuatro tuvieron gluco-
suria después de un duro examen y sélo uno de los nueve la demos-
tré, después de uno facil. Cannon y Fiske encontraron aztcar en doce
de los veinticinco miembros del escuadrén de foot ball de la Univer-
sidad de Harvard, inmediatamente después de la contienda final, la
mds refiida de la estacién. El dnico espectador examinado, resulté con
notable glucosuria (94). - : ~

Mids recientemente, Marafién, presenté en la sesién que dedicé
el afio pasado la Sociedad de Biologia de Paris, al estudio de la fisio-
logfa normal y patolégica del aviador, un trabajo sobre las variacio-
nes de la glucemia (95), cuyo objeto fué estudiar sila emocién del
vuelo determinaba en los aviadores alteracién en la riqueza de la san-
gre. Las observaciones fueron practicadas en la Esctela de Aviacion
de Madrid, en dos clases de individuos: unos que volaban por prime-
ra, segunda o tercera vez, o que llevaban tiempo de no hacerlo; los
otros, para que sirvieran de contraprueba, fueron dos antiguos pilo-
tos, muy avezados al vuelo. ,

El estado de emotividad que determinan,los. primeros vuelos,
aunque dominado por la voluntad, se externaba por manifestaciones
muy diversas, variables de intensidad segin el grado de emotividad
del individuo (excitacién motora; lucuacidad; temblor ligero de las.
manos en extensién; ligera hipertensién, y aumento del ntimero de
pulsaciones. En otros, por el contrario, manifestaciones de depresi6n,
con hipotensién, palidez, etc.). Después del vuelo, el estado emotivo
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crecia todavia mas; en los pilotes avezades apenas se observaban es-
tas modificaciones motoras y circulatorias. Pero lo mas interesante
para nosotros, es lo relativo a la glucemia, que ya desde antes del
vuelo excedia a la cifra normal y después se acentuaba en la mayoria
de los casos. Aun - tratdndose de vuelos faciles para los pilotos anti-
guos, éstos también presentaron hiperglucemia y confesaron la inten-
sa atencion a que los obligaba la compaiifa de un observador no acos-
tumbrado. No hay para que decir que estos estudios, que se refieren
a la sangre, son mucho més inteéresantes que los de Cannon, que sblo
se refieren a la glucosuria, por mas que nos parece discutible que la
acentuaciéon de la hiperglucemia, después del vuelo, * se daba tnica-
mente al estado emocional y no también al enfriamiento.

Desde antes del vuelo comprobé cifras anormalmente elevadas
en tres pilotos que volaban por primera vez (0,15; 0,16 y 0,19). En
el dltimo individuo; que volaba como observador por primera vez, la
cifra, de 0,19 antes del vuelo, bajé a 0,18 después de él. En otro,
descendié anilogamente de 0,15 a 0,12; €ra un hombre frio, con po-
cas variaciones circulatorias y motoras. En el segundo hubo aumento
de glucemia durante el vuelo, 0,16 a 0,19, con aumento de - tenston'y
taquicardia. La observaciéon IV es de un individuo que volando por.
segunda vez, al descender gstaba menos emocionado que al iniciar
el vuelo; la glucemia, elevada al principio (0,19}, descendié después
(0,17). Enla observacién V la glucosuria también creci6 de o,10, an-
tes del vuelo, a 0,16 después, y en la VI, pas6 de 0,13 2 0,15. La ob
servacién VI1I corresponde a un piloto reciente que efectuaba uno de
sus primeros vuelos, que resultd algo accidentado por averia del apa-
rato Desciende tranquilo, sin reaccién motriz ni eirculatoria, pero con
bastante hiperglucemia (0,13 2 @, 18). Un antiguo piloto que se pres-
't6 para la observacion VIII, no volaba desde hacia algin fiempo;
present6 poca emotividad, con ligeras variaciones circulatorias, pero,
en cambio, acentuada hiperglucemia, aumentada por el vuelo (0,15 a
0,16). Las observaciones IX'y X se hicieron en pilotos avezados que
volaban varias veces por dia. Aunque la variacién circulatoria fué en
ellos una rareza, no sucedié asicon la hiperglucemia, que anmentd
mucho durante €l vuelo (0,102 0,15 ¥ O, 12}

No puedo resistir la tentacién de trasladas a comtinuacién las
consideraciones que se encuentsan en uno de los trabajos de Cannon,
citados, acerca de la utilidad de la hiperglucemia emocional. Mac
Doughald (96) ha asociado" instintos y emociones, juntande el ‘‘ins-
tinto de huida” con la “‘emocién de miedo” y el “instinto de belicosi-
dad” con la ‘‘emocién colérica”. Para €}, en la vida salvaje las emo-~

ciones de temor y de colera, son igualmente seguidas de actividades
que requieren la contraccién de grandes masas musculares, en lucha
suprema y prolongada, y, en tales wcondiciones, la movilizacién del
aziicar resulta provechosa para leos misculos gue trabajan. El deler, ¥
~ la lucha, que casi siempre trae consigo dolor, cuando es posible, exi-

ge un esfuerzo muscular todavia mayor. “‘Un hombre o un animal,
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llevados a la desesperacién por el terror, estdn dotados de una mara-
villosa fuerza, y son notoriamente peligrosos en el mas alto grado”,
Darwin (97). Aunque el dolor y otras grandes emociones, mds bien
‘producen de ordinario depresién, los efectos estimulantes del l4tigo y
la espuela son ejemplos que demuestran su accién excitante prima-
ria. Asi es cémo el terror, la mas depresiva de las emociones, obra pri-.
meramente como un pederoso estimulo. “En la agonia, ~prosigue
Darwin,- casi cada uno de los musculos del cuerpo entra en potente
accién, pues un gran dolor impele a los animales y siempre los ha
impelido durante generaciones infinitas, a hacer los esfuerzos més
violentos y diversos para escapar de la causa del sufrimiento”.

Pi y Sufier ha venido estudiando diferentes reflejos troficos, cu-
yos efectos consisten en la descarga glucogénica del higado, que trae

por consecuencia el aumento de la glucemia: reflejos por el frio, la -

fiebre, el trabajo muscular, etc. y mas recientemente, el que desde
hace dos afios designa con el nombre de reflejo por hambre local (98).
Ha comprobade que si se impide la llegada de sangre a los tejidos,
estos reclaman por via nerviosa la glucosa que les es necesaria, del "
mismo modo que en el enfriamiento, la fiebre, el trabajo, etc. Lades-
- carga de glucogeno hepatico dura unas tres horas sin menguar, has
el’momento en que empieza la desorganizacion de los tejidos por la
falta de circulacién. La repeticién de las experiencias, valiéndose de
circulaciones artificiales, le ha dado resultados que mucho se apro-
ximan a los antes obtenidos ligando a un animal 13 aorta y la vena
cava inferior, por encima del origen de los vasos celiacos y mesenté-
ricos y de las arterias renales; sus animales resistieron muy bien, con
tal de que sus miembros posteriores estuvieran bien calientes. Pi y
Sufier infiere que: ‘‘Cuando una regién bastante grande del animal -
no recibe, por intermedio de la sangre, la glucosa necesaria, invaria-
blemente se produce un aumento de glucosa en la sangre circulante,
por descarga glucogénica del higado”. Promete demostrar, en una
comunicacién posterior, que realmente se trata de un reflejo, cuyas
vias intentard indicar. ' v

Por Gltimo, después de hacer constar que intencionalmente nos
conformamos con haber mencionado solamente, al principio, la hi-
perglucemia alimenticia, haremos constar que los rayos X produ-
cen i vitre glucolisis y acciones diastdsicas mds activas, al principio, |
y después, lo contrario. :

V —LA HIPERGLUCEMIA DE LAS ALTITUDES ES UNO DE LOS MEDIOS
DE ADAPTACION DEL ORGANISMO A LUS LUGARES ELEVADOS

Ahora que ‘conocemos las cifras que asignan los autores a la
glucemia fisiolégica de otros lugares y qué hemos visto que entre no-,
~ sotros es mayor, terminada la excursiébn que hemos hecho por los tra-
bajos ajenos recogiendo los hechos y observaciones que hoy pose-
emos sobre las causas que aumentan fisiologicamente la cantidad de
glucosa de la sangre, nos creemos ya preparados para entregarnos a
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otras consideraciones que se nos ocurren saliendo del terreno de la
observaciéon en que nos hemos conservado en la primera partede esta .
memoria, para entrarnos por el de la hip6tesis,.que no por no demostra-
da tiene menos valor en la Ciencia, pues como dice el Profesor Ar-
thus en el prefacio de uno de sus hbros, “la ﬁsmloma progresa de ex
perincias en hipétesis y de hipétesis en experiencias; cada -experien-
cia conduce a una hipétesis; cada hipétesis a una exper1enc1a que de-
termine su valer”.

Antes de presentar la nueva hipétesis, se hacia necesario hacer
una revista, con pretensmnes de completa, de todas las causas que
modifican la cantidad de azdcar de la sangre, tanto para estar segu-
ro de que la nueva concepmon realmente lo es, como para ver si algu'
no de los hechos observados sirve para apoyarla, o, por el contrario,

" est4d en pugna con ella.

Nuestras dosificaciones: glucemlcas, dada la-mira que persegufa-
mos, de ofrecer los primeros datos para el establecimiento de un dato
fisiolégico de Ics habitantes de la ciudad de México, fueron hechas -
con toda escrupulosidad. Elegimos el método - de Lewis y Benedict,
tanto por su exactitud, comopor las ventajas que resultan de la can--
tidad de sangre empleada, mayor que en los procedimientos que solp
requ1eren unas cuantas gotas (disminucién de los errores por medi-
cién de volumen'y por multlpllcamén de los resultados). Por lo tanto
tenemos confianza absoluta en nuestra técnica, ~hemos comprobado
la exactitud de nuestra’ solucion tipo, compardndola con soluciones
de glucosa conocidas,- y nuestras creencias se fortalecen todavia més,
atendiendo a la uniformidad de resultados, comprendidos en su ma-
yor parte dentro de unos mismos limites. Si en estas condiciones los
valores medios que nos dan, son superiores a las cifras modernas de
los autores, { porqué hay entre nosotros ese aumento ?, ique causa tie

ne. cual es su utilidad?

Aqui es donde, adelantdndome a las pruebas’ experimentales,
aunque no de un modo absoluto, pues también me apoyaré en hechos
de observacién que otros han recogido, en lo que resta de esta me-
moria trataré de fundar, para que después otros la verifiquen, la hi-
pétesis de que, la que en lo sucesivo llamaré ziperglucemia de las al-
turas, es, paralelamente a la hiperglobulia, uno de los medios de adap-
tacién de los organismos a los lugares elevados.

Ya a primera vista el hecho es bastante admisible y compara-
ble con el de la hiperglobulia de las altitudes, seglin podréd apreciarse
comparando a continuacién el resumen que nos da el Dr. Ocaranza,
en un trabajo reciente (99), de las modernas nociones que poseemos
sobre la funciébn hematopoyética, con los datos que, hasta ahora he-
mos adquirido con relacién a la 0lucogene51s

HEMATOPOYESIS . GLUCOGENESIS _
19—IL.a hematopoyesis 1°—Constantemente los hidratos de

no es una funcién intermi- carbono del organismo (glucosa y glucé-
' geno) son gastados en los tejidos, en el



tente o extraordinaria, si-
no continua y vulgar.

2°—La hematopoyesis
puede exaltarse ya sea por
excitaciones mecinicas ‘so-
bre los centros reflejos por
medio del neumogéstrico-o
del nervio de Cyon; excita-
ciones motivadas por las
marchas, las ascenciones y
los mismos tropiezos respi-
ratorios patolbgicos.

.

3°—La hematopoyesis
puede despertarse en el or-
nismo por circunstancias
diversas, reacciones humo-
rales que obran directa-
mente sobre los 6rganos
hematopoyéticos.
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trabajo muscular, etc. y su pérdida es
reparada por las transformaciones de las
formas de almacenamiento, también

constantemente renovadas.

2%—La glucogénesis es activada por
la excitacién mecanica (excitacién del
cidtico en un animal insensibilizado), que
obra sobre centros reflejos cuyas vias de
respuesta son los esplacnicos. Las gran-
des emociones pueden mandar descar-
gas nerviosas hasta los centros inferiores
que regulan la glucogénesis, del. mismo
modo que producen otras modificaciones .
que reconocen la misma causa | modifica-
ciones de los movimientos cardiacos y de
la respiracién,; fenémenos vaso motores
(palidez, lipotimias); dilatacién. pupilar,

~inhibicién de secreciones (sequedad de la

mucosa. bucal, etc.] El trabajo muscular
en general, altera la. glucoregulacién y
también los cambios de composicién del
aire respirado (aumento de O, asfixia).
Ademds creemos que en las ascenciones
también aumenta. ‘

°—I.a demostracién de las influen-
cids humorales en la glucogénesis, es to-
davia mds fécil de hacer que para la he-
matopoyesis: hormonas numerosas (adre-
nalina, pdncreas, tiroides, l6bulo poste-
rior de la hipofisis, CO*, sueros), y pa-
rahormonas (toxinas, substancias diver-
sas). : o

Se ocurre desde luego que la causa de la hiperglucemia de las
altitudes ha de encontrarse en alguna de las diversas™ circunstancias

evocadas para explicar,

la hiperglobulia: baja tensién barométrica
(586 milimetros de Hg., en México);

mayor irradiacién solar, etc.,

que obrarian directamente o por intermedio de reacciones humorales
especiales.. Pero puede entreverse cual es el factor mds probable. Yo
creo que, si no el Gnico, al menos el mas importante, es la  disminu-
cion de la tensign parcial del oxigeno atmosférico, por las siguientes

razones:

Aunque el primer acto de la glucolisis, seglin hemos visto, no

es una oxidacién, es un hecho comprobado que el oxigeno la favore-

ce, hasta ciertos limites,

gracias, seguramente, a que aumenta la ac-

tividad de las células. La disminucién del oxigeno produce los efectos -

opuestos; a la altura del Monte Blanco

(5944 M), Bayeux (1co) ha

18
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comprobado que la oxigenacion de la sangre es menor y que la glu-
colisis esta desminuida. Por la experimentacion se ha llegado a preci-
sar el limite a que principian las alteraciones del metabolismo de los
hidratos de carbono, hallandolo en el punto en que el aire contiene,
a la presion normal, menos del 11% de oxigeno (101). '
Si consideramos que para nuestra presion. barométrica media,
(586 milimtros. Hg.), la tensién parcial del oxigeno, que a nive] del
mar es de cerca de 21%, se halla reducida a 14, 1% de atmosfera, (lé-
yes de Mariotte-Boyle y de Dalton), nuestra hipotesis resulta en per-
fecto acuerdo con las observaciones ultimamente citadas, pues encon-
trAndonos colocados precisamente en el umbral, -llamémosle asi,—a
que empieza a manifestarse la hiperglucemia de las altitudes, por tal
motivo es, a la verdad, poco marcada en la ciudad de México. Pero
preveemos que las observaciones que se practiquen a niveles superio-
“res, han de darnos cifras mas elevadas.
 No es dificil suponer el mecanismo y la finalidad de la hipergiu-
cemia de las altitudes. De hcuerdo con los resultados experimentales
de Pi y Suiier, al languidecer la glucolisis por causa de la menor ten:
sion del oxigeno, - probablemente determina en los tejidos un reflejo
que viene a obrar sobre la regulacion del aztcar libertado y puesto en
circulacion en la glandula hepatica. Asicomo la hiperglobulia com-
pensa la falta de oxigeno por el aumento de la capa hemoglobfnica
encargada de absorberlo. nada mis sencillo que pengar que estando
desminuida la glucolisis, en las altitudes, el remedio que pone en prac-
tica el organismo consiste en aumentar Ja glucemia. La carga menor
de oxigeno que lleva cada glébulo rojo, es compensada por un au-’
mento de su namero, de modo que la carga total resulte igual ala
que acarrearian en los lugares bajos un namero menor de globulos.
De la disminucion de la glucolisis por efecto de la menor tension par-
cial del oxigeno atmosférico, resulta \a hiperglucemia de las alturas,
gracias a la cual, la glucolisis total alcanza los valores normales, ade-
cuados a las necesidades energéticas del organismo. '

VI.———L()S TRASTORNOS DE LA GLUCOREGULACI()N DESEMPENAN UN PAPEL
IMPIORTANTE EN LA GENESIS DEL MAL DE LAS MONTANAS ./

El trastorno acarreado a la glucoregulacion porlo que bien po-
‘demas l'amar oligoglucolisis, puede acentuarse todavia mas si el or-
ganismo es transportado a las altitudes con rapidez, en condiciones
como las que se realizan en las ascensiones (trabajo muscular intenso;
luchacontra el frio, etc.), que pueden llevar a un organismo suficien-
temente provisto, hasta el agotamiento de sus reservas hidrocarbo-
nadas. No es otro, para nosotros, al menos en muy buena parte, el
origen del mal de las montanas. : : :

" La discusion de las observaciones y experimentos que han ser-
vido para edificar las teorias invocadas para explicarlo, (anoxhemia
barémetrica, acapnia), son incompletas, pues ninguna es capaz de
explicar las singularidades de los casos seguidos de muerte.
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Thomas (102), que a mi modo de ver ha entrado por buen ca-
mino sefialando la posibilidad de que estos trastarnos sean debidos a
alteraciones de las secreciones endocrinas, y mas particularmente, de
las glandulas suprarenales, tampoco satisface con sus interpreta-

ciones.

Entre las tres formas algo diferentes que pueden distinguirse
en el mal de las montafias, Thomas considera una primera que se
produce en el curso de las ascensiones a alturas variables 'y ya a los~
tres mil metros; alli la anoxhemia no puede ser sino muy relativa; los
principales sintomas son. fafiga intensa, vémitos, cefalalgia, astenia
general; también se presentan con frecuencia trastornos gastricos que

con justicia se relacionan con la alimentacién y el insomio del viaje;

no se nota ningtn trastorno respiratorio ni cardiaco, con excepcién
de ligera debilidad del pulso.
" Thomas dice: con tales circunstancias, preciso es atribuir el
mal, y particularmente la astenia muscular, “que de otro modo nadie
podyia explicar,” ala insuficiencia de accion de las suprarenales, con-
génita o adquirida, que a su vez, puede depender de otras causas. O
bien se trata de un desfallecimiento pasajero que desaparece por la
accién de los estimulantes fisicos y sobre todo psiquicos y entonces
la ascensién puede proseguirse, o el trastorno ha sido demasiado gran-
* de, el reposo se impone y en ocasiones se hace indispensable descen-
der. La influencia psiquica, prosigue Thomas, es notable: muchos son
los alpinistas que parecen incapaces de proseguir su esfuerzo y que,
distraidos de la fatiga por especticulos mds interesantes o por la ne-
cesidad de encontrar su camino, reempiezan el ascenso con nuevo ar-
dor. Termina asi: todo lo que es facil concebir que la excitacién ner-
viosa pueda ejercer un estimulo sobre ciertas glandulas, es imposible
concebir que desempefien su papel por la falta de oxigeno.

La teorfa suprarenal de Thomas. me parece que tiene ‘probabi-
lidades de expresar con exactitud una parte de la verdad, pero no to-
da, ni quizé la més interesante )

~ La concepcién de que la accion nerviosa pueda ejercer un esti-
“milo ttil sobre ciertas glindulas, es a todas luces exacta, y si en el
caso presente, en vez de aplicarla a las suprarenales la aplicamos al
higado, no sélo lo serd més, sino que nos permitird comprender el pa- -
pel que desempefia la falta de oxigeno en el mecanismo regulador de
la glucemia, -considerado por Thomas como imposible de concebir,~
originado en la disminucién de la glucolisis que se efecttia en los teji-
dos y realizado por via refleja nerviosa. ¢ Los trabajos de Piy Sufier
no nos han puesto en vias de admitir qué cuando hay en' los tejidos
un déficit de material hidrocarbonado, lo reclaman por via nerviosa -
refeja que determina la descarga del glucogeno hepatico? (Y no es evi-
- dente que tales necesidades estan aumentadas en las ascensiones, al
" tiempo que la glucolisis estd disminuida?. ' ‘ o
Pero ‘sobre todo, los trastornos observados hablan muy elocuen-
temente: esa astcnia musculay que ‘‘de otro modo nadie podria ex-
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plicar” (Thomas), esa fatiga intensa, v hasta esa debilidad del pulso,
me parecen explicables satisfactoriamente por una nueva hipétesis,
en cierta modo derivada de la . anteriormente propuesta en esta me-
moria. Para mi, los principales factores queobran en la génesis del
mal de las montafias, son 1°—el gran gasto de glucosa y de glucége-
no, o mejor dicho, de modo general, de hidratos de carbono, debido
a que las combustiones org4nicas estdn de tal manera aumentadas en
.las ascensiones, que en un organismo dotado de formas de reserva
poco abundantes, pueden llegar a agotarlas; y, 2°—Ila disminucion de
la glucolisis por causa de la menor tensién del oxigeno atmosférico
(Bayeux) y, en ocasiones de la influencia agregada del enfriamiento
(103). En tales condiciones, ¢qué de extrafio tiene que haya astenia y
y fatiga musculares, si las condiciones del mtisculo son precisamente
las adecuadas para ese estado? ‘ '

Cuando falta el oxigeno, el funcionamiento de ciertos tejidos, y
_particularmente de los musculos, se hace posible, al menos durante
cierto tiempo, gracias a los hidrates de carbono, que encierran en su
molécula el O suficiente para mantener la actividad funcional (104).
Recordemos que el trabrajo muscular consume glucosa, y que Locke
(105) demostré que si se irriga el corazén de un conejo con una solu-
cion salina oxigenada, las contracciones empiezan a desminuir al ca-
bo de dos horas; pero que si entonces se afiade al liquido, dextrosa,
en’ la proporcion de o,1%, las contracciones se hacen m4s enérgicas
y contindan sin decrecer por espacio de siete horad mas; que Schum-
berg (196), not6 que después de desempefiar un fuerte trabajo muscu-
lar, la flexién de uno de sus dedos, medida en el ergbgrafo, era ma-
yor cuando habia bebido una solucién aztcarada, que cuande inge-
ria una solucién igualmente dulce de ‘‘dulcina”, imposible de diferen-
ciar de la anterior, durante la experiencia; que Lee y Harold (107)
encontraron que después de privar a un animal de azidcar, por me-
dio de la floridzina, el #éialis anticus se fatigaba rdpidamente, pero
que sidespués del tratamiento por la floridzina se daba abundante aza-
car al animal, la repeticién de la experiencia demostraba una capaci-
dad mayor del masculo, para trabajar, 'y, por tltimo, que el 4cido l4c-
tico, que se encuentra en todo musculo que trabaja, ya no se halla
cuando recibe oxigeno suficiente, porque es destruido rapidamente,
mientras que si, por el contrario, la oxigenacién es insuficiente, se le
llega a comprobar no sélo en el musculo, sino en la sangre v en la
orina. '

‘ Ahora bien, {un organismo que ha agotado sus reservas hidro-
carbonadas y en condiciones de oxigenacién insuficiente, no estd co-
locadc en circunstancias andlogas a las de los experimentos anterio-
res? La misma debilidad del pulso puede referirse, sin esfuerzo, a la
disminucién de su glicogeno en proporciones que favorecen la fatiga,
manifestada por un ligero debilitanmiiento. , ,
Nuestra hipétesis explicaria el parqué de la variabilidad de altu-
ras a que aparecen los trastornios, que mas bien estarian intimamente
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relacionados con la provisién glucogénica del organismo; en muchos
casos la influencia - de la altura serd secundaria, al lado de un gasto
enorme producido por el gran esfuerzo muscular que exigen las ca-
minatas en las montafias. Los casos de trastorno pasajero, disipable
- por un reposo méas o menos largo, serfan probablemente, delmodo si-
guiente: en la fase de la ascensién que precede inmediatamente a la
fatiga, las combustiones orgénicas gastan ‘més hidrocarbonados de
los que pone en libertad el higado para compensar la pérdida, hasta
que llega un momento en que el empobrecimiento de la sangre es
tal, que la fatiga y la astenia son cada vez mayores y se impone el -
-descanso. Si el organismo posee las reservas suficientes, en ese inter-
valo serdn puestas en libertad y restablecerdan el equilibrio perdido;
si faltan, el trastorno no puede remediarse, no es posible continuar el
esfuerzo y hay que descender. En el caso extremo de que el empo-
brecimiento sea acentuadisimo, puede producirse la muerte, del mis-
mo modo que mueren en los laboratorios los perros que son despoja-
dos de sus reservas de glucoégeno. BN

Asi pues, resumiendo mi hipétesis: en la adaptacion lenta del or-
ganismo a las altitudes, la menor cantidad de energia libertada en los
tefidos como comsecuencia de la disminucion de la glucolisis, que resul-
ta, a su ves, de la menor tension del O atmsférico, es compensada por
el aumento de la glucosa civculante (hipevglucemia de las altitudes), de
modo que, aunque la transformacién hemoglucolitice, se haga en menor
escala, en globo vesulte transformada la misma cantidad total, adecua-
da a las necesidades vespivatorias de los tejidos. En las ascepsiones, ef
aumento répido de las combustiones pov el ejevcicio muscular, la lucha
contra el frio, etc., hacen un gran consumo de glucosa y, por consiguien-
te, de glucégeno de las resevvas, que pueden llegar a agotarse, y adn
sin legar al agotamiento hacen que la. propoveion de la glucosa de la
sangre descienda pov debajo de los valoves necesavios pare satisfacer
las necesidrdes de los tefidos. El déficit seria agravado todavia mds,
por la disminncida de la glucolisis. La nueva hipétesis de la patoge—
“nesis del mal de las montafias, que llamamos de la glucotamiopenia,
(del griego, rapmeo, despensa, almacén de provisiones, y rena, pobre.
za), hace derivar el trastorno, no de la falta de oxigeno (anoxhemia)
necesario para quemar la glucosa, ni de la del CO? a que da origen
la combustién, sino muy principalmente, del agotamiento de la gluco-
sa, del combustible mismo. :

VI1.—CONSIDERACIONES FINALES

Siempre que hay aumento de la glucemia, se ha comprobado
que el cociente respiratorio crece y se acerca a la unidad. A primera
vista serfa de esperarse, entre nosotros, que la relacién CO? de acuer-

| o 07
do con esto. nos hubiera de dar valores més altos que los sefialados
en las condiciones ordinarias de. alimentacién mixta, en los lugares
bajo. Pero en realidad, no ha de suceder asf porque los' cambios res-

13
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piratorios totales son probablemente los mismos, y, si existe la hiper-
glucemia de las altitudes, es precisamente para llevar la exhalacién
de CO? desminuida, a sus valores ordinarios..En la obra de Herrera
y Vergara Lopeno hay datos a este respecto; debemos aguardar a que
la observacién nos dé sus resultados, pero desde ahora, prevemos que‘
entre todas las hiperg'ucemias, ésta ha de constituir una singular,
quiz4 la Gnica, que en razén de su significacién no ha de ir acompa-
fiada, como las otras, de aumento del cociente respiratorio.

Ademds de la utilidad fisiologica, que dejamos consignada en el
lugar correspondiente, entrevemos en el'a una de las ventajas de la
cura de altitud empleada en los tuberculosos. Asf como los anémicos
enviados a las montaifias, regeneran rapidamente su sangre por el au-
mento de actividad de sus 6rganos hematopoyéticos, los tuberculosos,
ademds de éste efécto, quizd reciban el de la exaltacion de la glucemia.

Y, finalmente, queremos dejar apuntado el interés que hay en
determinar entre los habitantes de la ciudad de México, a qué grado
de concentracién de la glucosa sanguinea corresponde lo que' pode-
‘mos llamar el umbral a’e la glucosuria, es decir, el punto de concen-
tracién que una vez alcanzado permite el paso de la glucosa a la ori-
na. Hermman y - Hirschmann, en la reunién que celebré en 1916 la
“‘American Society for the Advancement of Clinical Invcstigation .
dedujeron del estudio de cincuenta casos, que si el aztcar no excedia

" de o,17%, no pasaba a la orina, pero que sillegaba a 0,18%, o mas,
- se producm glucosuria. Foster (108) declar6 en la misma reunién, de
‘acuerdo con sus observaciones en individuos en estado de narcosis,
que el umbral de la permeabilidad  renal estd entre 0,149 y o, 164%
Gradwohl y Blaivas (loc. cit.), reconocen que es muy dificil la deter-
minacién de este punto limite, pero confiesan también su grandisima
importancia. Por eso deseamos sefialar la importancia de su estudio
"en los habitantes de la ciudad de México, con lo cual también la cli-
nica recibird un gran servicio, sobre todo si resulta algo elevado, en
proporcién de la glucernla habltual que hemos hallado.

México, a 20 de marzo de 1920.
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En recuerdo del Dr, tharles Leéter Leonard
‘ '

La “American Roentgen Ray Society” conced\eré un premio de

mil délares al autor de la mejor memoria sobre asuntos originales en
materia de Rayos X, Radio o radioactividad; pueden tomar parte en

el concurso las personas que residan en el Canad4, Estados-Unidos y

sus posesioﬁes México, Centro y Sudamérica Cuba y demds islas’

del Hemisferio Occidental; las memorlas deberan ser inéditas y escri- -

“tas precnsamente en lengua mgleba y se admitirdn hasta el dia prime--
ro de julio de 1921. El premio se ha estatuido con un espiritu de al-

truismo para estlmular 1nvest1gac1ones de utilidad y se llamar4 Pre-

‘mio Leonard” en memoria del Dr. Charles Lester Leonard, muerto

a consecuencia de sus trabajos sobre radiologia.

~ Qmenes se interesen por este asunto pueden comunicarse con

~el Dr. A W. Crane. No. 2408 Rose St. Kalamazoo, Mich., E. U. A.




