374 REVISTA CLINICA ESPANOLA

nas se trataban las afecciones respiratorias del tracto
alto, asociadas a las bronquiectasias, hasta que las
bronquiectasias se habian establecido de un modo
permanente. No podemos afirmar que el tratamiento
de la sinusitis en ausencia de bronquiectasias evitara
el desarrollo ulterior de dilataciones bronquiales. Se
recuerda también que los abscesos pulmonares créni-
cos se asocian tardiamente con bronquiectasias. Es po-
sible que el empleo maés frecuente de las medidas que
se utilizan para combatir las atelectasias, en particu-
lar las postoperatorias, disminuyan la frecuencia de
bronquiectasias; en particular la broncoscopia aspi-
rando la expectoracién viscosa o tapones mucosos re-
ducird la importancia de este factor. Sin embargo,
hasta el presente hemos de admitir que no poseemos
ninguna medida profilictica que nos asegure que su
empleo evitard ¢l desarrollo de este padecimiento.
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EFECTOS DE LA GASTRECTOMIA TOTAL
ENLA RATA

I Comunicacién

Anatomia y téenica. Evolucién general de los ani-
males. Alteraciones hematoldgicas

C. JIMENEZ DiAz, M. MORALES PLEGUEZUELO,
F. Vivanco vy G. PANIAGUA

(Instituto de Investigaciones Médicas. Madrid.
Director: PROF. C. JIMENEZ DfAZ)

Anteriormente, algunos de nosotros ! comunica-
ron el resultado de sus estudios sobre la absorcién
intestinal en los resecados gastricos, y en ese trabajo
se hacian una serie de consideraciones por las. cuales
se conclufa en la verosimilitud de que e] estémago
produzca alguna hormona que intervenga en la ab-
sorcién intestinal. De una parte se tiene la convic-
<ién de que la funcién secretora del jugo gastrico y

la labor mecanica digestiva del estémago son sola
mente alguno de los aspectos de su fisiologia, y ¢
hallazgo en estos tltimos afios de una serie de hor-
monas producidas o segregadas por el estomago.
de las cuales es la mas importante, sin duda, e] factor
intrinseco antipernicioso lo confirman, De otro lado
se va viendo cada vez con mayor claridad la impor-
tancia practica de las alteraciones de la absorcion
intestinal, pero a medida que e] problema se va estt-
diando se averigua que la absorcién intestinal es un
proceso metabdlico en cuya regulacién intervienen
6rganos situados a distancia y reguladores del meta-
bolismo; ‘seguramente muchas de estas influencia$
estin por averiguar atn. Por dltimo, el hecho d
que en un cierto numero de resecados se produzcad
cuadros intestinales de aspecto parecido al spruf
esporadico o en general a las esteatorreas, y que €0
algunos casos se originen hipoproteinemias con todas
sus consecuencias, hace pensar que las alteracion®
intestinales de la insuficiencia gastrica no se deban
simplemente a aceleracién de la evacuacién, o a I3
falta de accién del jugo gastrico en la preparaciof
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de los alimentos, como hasta ahora se venia pensan-
do, sino en un trastorno mas profundo de la fun-
cion metabélica intestinal, que pudiera ser la conse-
cuencia de la falta de algin principio que el estd-
mago segregue. Todos estos argumentos reunidos
nos han hecho parecer muy interesante, a-la par que
continuamos los estudios clinicos de absorcién en
sujetos resecados o aquilicos, hacer el estudio expe-

|
ERES S|

Fig. 1

rimental extirpando el estomago totalmente © en sus
porciones principales. Asi lo hemos hecho utilizando
ratas y perros

La rata es un animal que, por la disposicién de
su estémago, se presta especialmente a una
extirpacién gastrica total.

I. ANATOMIA DEL ESTOMAGO
DE LA RATA

Nos choco siempre al abrir el abdomen
de la rata y ver ¢l estdmago que éste pre-
senta una disposicion muy particular; su
forma es algo arrinonada, con el borde hi-
liar hacia arriba y en el centro de esa cur-
vadura menor viene a insertarse el eséfago
(véase la figura 1) ; como si siguiera lineal-
mente a la insercion del eséfago se ve que
¢l estémago tiene dos porciones muy dis-
tintas, una mas lateral, a la izquierda,
blanca, del mismo color que, por ejemplo,
el eséfago, y otra medial, rosada, como
las restantes porciones del aparato digesti-
vo, y es la que se continta con el piloro.
De primera intencién pensamos que la pri-
mera podria ser la porcién fundal y la se- Fig. 3.
gunda la pildrica, pero al estudiarla y al
revisar los libros vimos que no es asi. Es
conocido de los zodlogos (véase CLAUS.
GROBBEN, KUHN “), que la parte blanca es de una
estructura muy similar a la del es6fago, y se 1lama
pars esofigica, y en cambio, la roja es igual que el
estomago de otros animales y comprende varias por-
ciones que se pueden dividir, como indica el esque-
ma (fig. 2), El estudio histolégico de la parte blan-
ca nos ha demostrado (figs. 3 y 4) que se trata de
una mucosa plana con epitelio pavimentoso estrati-
ficado similar a la del eséfago y sin ninguna glan-
dula, y en cambio, en la porcidn roja se sorprende
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la estructura glandular gistrica (véase fig. 5) carac-
teristica.

Esta disposicién anatémica nos parece especial-
mente adecuada para un estudio de las funciones del
estémago, porque si nosotros extirpamos la porcién
blanca, en realidad hacemos una intervencién patrén
que nos permite descontar de los resultados lo que

a5 4, por n cardial; b, porcién
el estomago proplamente dicho

pilorica; 6,

corresponde al simple hecho quirtirgico, toda vez que
de ningin modo puede pensarse que la extirpacién
del diverticulo esofagico pueda tener ninguna reper-
cusién sobre el organismo; si, por el contrario, pro-

3. — Mucosa de la porcidn esofagica del estdémago de la rata, formada
de epitelio pavimentoso poliestratificado con capa granulosa y capa cérnea
(casi toda desprendida). A. P. 376-1. Hematoxilina oesina. Aumentos apro-
simados 205. '

cedemos a extirpar la parte roja, quitamos integra-

mente el estémago y contamos con la posibilidad de

anastomosar el duodeno con la parte blanca y per-
mitir desde ¢l punto de vista mecinico la conserva-
c16n de un estdmago que, en cambio, por no serlo,

no tiene ninguna de sus funciones.

II. TECNICA

Todos los animales objeto de este estudio han sido ratas
adultas de nuestra colonia y han sido intervenidas sometién-




e

376 REVISTA CLINICA ESPANOLA

doselas después a unos tipos de dietas que a continuacién de-
tallamos, adecuadas a nuestro objeto.

En unas se hizo la extirpacién del diverticulo o pars esofi-
gica, la cual no ofrece la menor dificultad, pues puede sutu-
rarse perfectamente 1a superficie de seccién y queda un estémago

R

Fig. 4. — Repliegue entre la porcién del estémago recubierta
por epitelio poliestratifi.ado y la glandular. Repdrese que el epi-
telio epidermoide recubre hasta mds alld del vértice del replie-
gue. A. P. 376-1. Hematoxilina®eosina. Aumentos aprox. §5.

completo similar al de otros mamifero: (fig. 6). En cuanto a
la extirpacion del estomago o porcién toja, no ofrece tampoco
gran dificultad; se hace la seccién y se¢ anastomosa el duodeno
a la parte esofigica que se ha respetado.

Fig. h. — Porcion glandular del estémago de la rata. El corte
es solo paralelo al eje de las gldndulas en su parte inferior.
A. P. 376-1. Hematoxilina eosina, Aumentos aproximados 205 .

Los animales, después de intervenidos, son trasladados a
jaulas metabélicas individuales, donde reciben solamente agua
el primer dia, después leche, y pasados los 5-7 primeros dias,
si estin bien, se les pasa ya a la dieta experimental. Una parte
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de los animales ha estado sometida 2 la que llamamos diets
mixta, compuesta de: cebada y leche diariamente, y ademis, op
dias alternos, carne y zanahorias, o pescado y repollo. [eg
otros animales reciben una dieta de carencia proteinica que
llamamos dieta XV y cuya composicion es la siguiente:

Almidon. s e Tl e e
Sachrosa . + ¢ & % @ 10 »
Aceite de olivas .. . . . . 20 »
Aceite de higado de bacalao . " 2 »
Mezcla salina . . .+ . : 5 »

De todos estos animales, aparte de las observaciones especis-
les que se van relatando en las sucesivas comunicaciones, se ha
medido diariamente la eliminacién urinaria, y se han recogide
las heces también diariamente. Asimismo todos los dias se by

—

[

pesado la cantidad de alimento que tomaban, para lo cual la
dieta e¢ra suministrada en forma de bola del peso que se marca
v al siguient mente recogido:

» balance de utiliza-

dia pesado el residuc
n y hacer las experiencias
cion caldérica, proteica y grasa.

III. EVOLUCION GENERAL DY LOS ANIMALES

En los animales que estuvieron sometidos a la die-
ta mixta, el estado general después de reponerse de
la intervencién no experimenté ningun trastorno
y fué absolutamente bueno, tanto en los testigos no
operados como en los extirpados de la pars esofigica
y en los de gastrectomia total; dos casos solamente,
entre catorce, mostraron algo de meteorismo. En
cambio, en los animales sometidos a la dieta XVL
apreciamos alteraciones como las que suelen verse en
la privacién proteica 5. Alopecia presentaron varios:
de cinco testigos con esa dieta, pero sin intervencion,
en cuatro; de los intervenidos del diverticulo, entre
seis enfermaron de alopecia cuatro; y de los gastrec-
tomizados dos. Asimismo se presenté una derma-
titis con frecuencia, que afectaba mas bien a las
patas, produciéndose por el apoyo de las mismas en
¢] suelo de la jaula un edema secundario; en la autop-
sia de algunos animales se encontré higado moscado
y pequefio. Pero esto sélo en animales tenidos a la
dieta XVI, y lo mismo en los operados que en 10s
no intervenidos. La marcha del peso se ve en ¢l
cuadro L.

Conforme se ve en el cuadro, el peso siguid igual
0 con pequefio aumento en todas las ratas sometidas
a dieta mixta (en las normales un aumento de cuatro
gramos, en las diverticulectomizadas de 14 gramos,
y en las gastrectomizadas de 2.7 gramos) ; por con-
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Ni{MERO &
“uadro |. — EVOLUCION DEL PESO
Dieta NSO 1;;11,” }::r:" r;i' ’:‘l&f;‘ f;:;a E Observaciones
e leta
|
Mixta (873 187 170 +17 | 5 Testigo normal
) 874 | 258|278 +20 | 6 »
875|197 | 210 + 13 (§
876 208 1213 + & | 4
D 8771207 208 + 1 i »
XVI 878|187 125 62 | 4 )
879261 | 177 84 | 4 0
» 8801208122 —86 | 5
? 881210122 88 | 5 »
» 882|242 | 185 | —107 | B »
Mixta 648|228 1231| + 3 | 5 | Extirpacion pars
esofagica.
649 | 250 258 + 8| b »
D 667|212 (225 + 13 | 4
» 668245277 +32 | 4 )
2 670190 203 +13 3
XVI | 641|266 | 188 78 | 4
» 642 1290 1176 | —114 53
) 648 (240|171 — 69 | 4
» 644 | 225|165 | — 60 | 4
] 646 | 2565 | 153 102 5 '
: 647 198 138 G0 4 »
Mixta (896 (170 /179 + 9 5 | Operadas de gas
trectomia total
899 (198 | 202 | 4 ! il
950 | 287 | 260 17 -
9521249 ! 264 | 4+ 15 H
XVI | 890 | 200 150 Dl 3 »
R84 182 O 86 5 n
886 209 | 1292 87 | 5
) 893 | 172 | 125 47 | 3
) 856 | 265 | 160 —105 »

siguiente, puede decirse que la gastrectomia no tnflur
ye absolutamente nada sobre el peso y el estado ge-
neral de nutricion de la rata, en dieta mixta.

En las dietas aproteicas el descenso de peso es bas-
tante marcado, por término medio de — 32,5 en
la cuarta semana y — 43, en la quinta, en las nor-
males; de —— 20,5 y — 30.5, respectivamente en
las extirpadas del segmento blanco, y de — 75, en
las gastrectomizadas. Hay en todos los animales
sometidos a carencia proteinica la desnutricién na-
tural, pero ésta es evidentemente mds acentuada en
las ratas gastrectomizadas.

1V. EVOLUCION DEL CUADRO HEMATOLOGICO

En todos los animales operados se presenta una
anemia que es natural consecuencia de la pérdida de
sangre operatoria, pero ésta en los animales simple-
mente diverticulectomizados con dieta mixta se re-
genera en seguida, mostrando una buena reaccién
reticulocitaria; esto es lo que era de esperar. Pero lo
que m4s nos interesd es ver si la gastrectomia origi-
naba alguna alteraciéon hematoldgica del tipo de la
perniciosa, o dificultaba la regereracién sanguinea;
asimismo interesaba ver cdmo se comportaban las
cosas cuando los animales estaban sometidos a dieta
aproteica.

A este objeto se siguié en animales normales y
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en cada uno de los lotes antes referidos, la evolucién
de la sangre, estudiando glébulos rojos, hemoglobi-
na, reticulocitos, volumen y didmetro corpusculares.
En los animales sacrificados, al final se determind la
cantidad de sangre.

En el cuadro II resumimos los resultados obteni-
dos en cada uno de los lotes:

Cuadro II. -— MARCHA DE LOS DATOS HEMATOLOGICOS
(valores medios)

Grupa

Hgib.

16/ 1= 7,52 100 48 | 6,42 Ratas normales en dieta

mixta.

b 8 [7.75 102 48 | 6,66 Ratas normales en dieta
aproteica.

2'{. T.-]'i 95 16 l.l, 10 n

34 (4,90 76| 45 16,30 »

H 3 (6,10 83| 59 [6,42 | Ratas dieta mixta ope-
radas de la pars eso-
fagica.

1.506 93 | 57 b, bl
88 |7.47! 99| 48 | 6.56
T.86 | 102 | 50 | 6,63
7,37 97| 44 | 6,70
\E 124 | 42 | 6,70
G5 16,10 100 | 46 | 6,60

0 3 14,30 BO| 64 | 7,04 | Ratas operadas 1d. en

dieta mixta,

» | 14 | 5,89 (100 68 | 7.02
’ 22 16,71 | 99| 54 | 6,77
» | 49 | 7,14 100 53 | 6,65
61 | 7,68(100| 51 | 6,72
» 6 7,502 105 | 42 | 6,70 | Instituida la dieta apro-

|
[ teica.
|

» 24 |5,60| 89| 47 | 6.85
6 5 (5,93 | 83| 78 | 6,8 | Gastrectomizadas. dieta
: mixta.

» | 12 16,46 | 82| 80 | 7,0

» | 19 (7,18 99| 62 | 6,9

» | 26 |7.87| 89| 62 |6,7

» | 83 |7.78| 93| 53 6.6

» | 40 | 7.36| 93| 52 | 6,6

v | 47 [7,91| 93| 49 [6,5

» | B4 I'T,62 96| 47 | 6,6

6 1 [5.95| 88| b0 [ 6,8 | Gastrectomizadas; dieta

mixta.

» | 51873 75| 42 | 6,8
» 8 [H,50| 801120 |7.,5
7

11 | 5,10 78| 81

[,3 | Se instituye dieta apro-
teica.

316,30 T1| 71 |7,0

1) :,r“ I.i’:l '.'E:l 11 'II,?“‘

» 43 | 6.84 #8 51 | 6.8

La vista del cuadro muestra que la gastrectomia
no produce ninguna alteracién sobre los valores de
la serie roja; solamente en los primeros dias después
de la operacién, hay una anemia que se viene a rege-
nerar aproximadamente a la misma velocidad que
en la operaciébn comparativa de la parte esofagica.
No se observa tampoco un aumento de didmetro de
los glébulos ni reaccién hipercrémica, es decir, nada

que pueda parecerse a |a anemia perniciosa. Lo Gnico

que si se advierte es que en las ratas con dieta apro-
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teica se produce una anemia a partir de los quince ©
veinte dias, que igualmente se presenta en los ani-
males operados que en los no. Esta anemia es, segu-
ramente, equiparable a la que se advierte en la clini-
ca en los enfermos con desnutricidn y actualmente
nos ocupamos de estudiar su mecanismo.

RESUMEN

Uulizando la disposicién del estomago de la rata,
que se describe, puede hacerse facilmente la extirpa-
cién total del estémago, lo cual permitiria formarse
idea de la intervencidn del estomago en el metabo-
Iismo. Las dietas aproteinicas son del mismo efecto
en los animales normales que en los gastrectomiza-
dos. si bien en éstos la pérdida de peso es mayor. La
gastrectomia no origina ninguna alteracién del cua-
dro hematolodgico, ni dificulta Ja regeneracion de la
anemia posthemorragica. Las dietas aproteicas pro-
ducen una anemia que es de igual densidad en los
normales que en los animales gastrectomizados.
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ZUSAMMENFASSUNG

Wenn man bei der Ratte die besondere, von uns
beschriebene Disposition des Magens ausniitzt, so
kann man leicht eine totale Magenexstirpation vor-
nehmen, die uns wiederum ein Bild iiber den Ein-
fluss des Magens auf den Stoffwechsel verschafft. Die
proteinlosen Didten haben bei normalen Tieren die-
selben Wirkungen wie bei den gastrectomierten,
wenn auch bei letzteren der Gewichtsverlust gros-
ser ist. Die Gastrectomie erzeugt keine Verinde-
rung des Blutbildes noch erschwert sie die Regene-
rierung der post-himorrhagischen Andmie. Die
proteinfreien Diiten fiithren zu einer Anamie, die
bei den normalen Tieren ebenso intensiv ist wie bei
den gastrectomierten Tieren.

RESUME

Lorsqu'on utilise la disposition de l’estomac du
rat (qui est décrite), on peut faire aisément l'extir-
pation totale de l'estomac, ce qui permettrait de se
faire una idée de l'intervention de l'estomac dans le
métabolisme, Les diétes aprotéiniques produisent le
méme effet chez les animaux normaux que chez les
gastrectomisés, si bien chez ces derniers la perte de
poids est supérieure. La gastrectomie n’ameéne aucu-
ne altération du cadre hématologique ainsi qu’elle ne
géne pas la régénération de I'anémie post hémorra-
gique. Les diétes aprotéiniques produisent une ané-
mie d'intensité identique chez les normaux que chez
les animaux gastrectomisés,
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LA COLINESTERASA EN LOS MUSCUL(}S
DISTROFICOS ’
J. G. VILLASANTE. F. VIVANCO
y C. JIMENEZ DIAZ

(Instituto de Investigactones Médicas
Director: PROF. DR. C. JIMENEZ DiAz)

En trabajos anteriores de este Instituto hemos po.
dido demostrar que en la miodistrofia que se origing
en los conejos puestos a la dieta 13 de GOETTSCH
PAPPENHEIMER, por la carencia en tocoferol, se pro.
ducen wunas alteraciones histopatolégicas /, que no
habian sido advertidas por los autores que han ¢.
tudiado anteriormente el proceso. Estas alteracionss
se localizan en las sinapsas y no solamente en lag
neurcmusculares, sino también en el neuroeje en las
conexiones neuroneurales, y suponen de primera in-
tencién, cuando todavia se hallan en una fase rever
sible, comc una “desdiferenciacién” a un tipo mis
simple embrionario; son durante un periodo relati-
vamente largo, reversibles, y la inyeccion de tocofe
rol permite hacerlas desaparecer, produciéndose d¢
nuevo un enriquecimiento en arborizaciones y bo-
tones terminales cuando la distrofia se ha curado.

Tales alteraciones hacen de] proceso de miodistro.
fia nutritiva una afeccién universal y electiva de las
sinapsas, y confirman que la degeneracién muscular
no es lo primitivo, sino que primariamente la falta
de la vitamina E deja incompleto algin sistema en-
zimatico necesario para el mantenimiento anatomico
y funcional de la sinapsa. En relacién con este ha-
llazgo nos ha parecido interesante estudiar el conte-
nido en colinesterasa de los musculos de los animales
en distintos periodos de la distrofia por comparacién
a animales normales de la misma edad.

TECNICA

Se ha seguido la técnica de AMMON en el aparato de War
burg, con vasos de apéndice lateral, a 37.,5° C. el bafio §
con unas 8o oscilaciones por minuto. Las biopsias han sido
hechas sin anestesia inmediatamente antes de comenzar la ex
periencia. Las pesadas se han hecho inmediatamente despues
de tomado el miusculo, incluso antes de cerrar la herida, pan
evitar las pérdidas de agua.

Los extractos de misculo se prepararon triturando hasti
conseguir un puré, en mortero con arena lavada, centrifugan-
do, y recogiendo el liquido sobrenadante. Las diluciones #
han hecho con Ringer, atendiendo a no obtener oscilaciont
pequefias ni excesivamente amplias; lo mis habitual ha sido
poner 0,5 c. ¢. de Ringer para 50 mg. de tejido fresco, ¥
cuando la cantidad de fermento era mayor, hasta 12,5 mg. d
tejido para 0.5 de c. c. Para las determinaciones de colineste
rasa se ha usado como substrato el cloruro de acetilcolina Ro
che al 0,125 por 100 (2 ¢. ¢. en el recipiente principal del
vaso). Para otras esterasas, tributirina al o,2 por 100
Ringer-bicarbonato, pipeteando con gran rapidez después de
conseguida, por agitacién violenta, una fina emulsién. Como®
fermento, 0,5 c. ¢. del liquido extracto muscular decantado:
atmésfera de CO. al 5 por 100 en N; durante dos minutos

Los vasos se mantenian en el bafio hasta equilibrio de tem-
peratura; conseguido Jste, se vertia el liquido que estaba €t
la rama lateral sobre el substrato: los valores se expresan &0
el producto de multiplicar las oscilaciones manométricas P
las constantes de los vasos respectivos, referentes a 6o’ y 100 mi*
ligramos de tejido puro (Qce == colinesterasa; Quae — aliest®*
rasa). En las experiencias de inactivacidén del fermento por ¥
eserina el tiempo de incubacién fué de 20-30".

Los conejos procedentes de la colonia uniforme de nuestrd
Instituto eran tratados y observados con arreglo a la mismé
técnica que hemos referido en anteriores trabajos 7 ¥ 2.




