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El cociente D : N (dextrosa : nitrégeno) fué
introducido por MINKOWSKI para estudiar la al-
teracion metabélica caracteristica de los anima-
les pancrectomizados. Dicho autor encontré un
valor medio de 2,8 para este cociente, que con-
sider6 constante en el animal con diabetes pan-
creopriva, interpretando esta constancia como
una expresioén de la neoglicogénesis exclusiva a
partir de proteinas. En efecto, segin la teoria
de la “no utilizacién”, toda la glicosa producida
en el organismo debe ser eliminada, y por tanto,
en el animal sometido a una dieta exclusiva-
mente proteica la constancia de la relacion en-
tre las cantidades de glicosa y nitrégeno elimi-
nadas debe ser considerada como una indicacion
de la produccién exclusiva de azlicar a expen-
sas de material nitrogenado.

No es este el momento de hacer una referen-
cia de la amplia literatura existente acerca del
cociente D : N, ni mucho menos discutir el al-
cance del mismo. Esto ha sido hecho por di-
versos autores, y el lector puede encontrar fa-
cilmente los datos correspondientes en los li-
bros clasicos de LusKk y MACLEOD y en el co-
nocido trabajo de GEELMVYDEN, o el mas moder-
de RAPPORT. Por lo que a nosotros interesa, que-
remos sefialar solamente que la constancia del
cociente D : N, supuesta por MINKOWSKI, no
fué combprobada por otros autores alemanes,
como PFLUEGER y EMBDEN, y que recientemente
SoskIN ha dedicado un extenso estudio a esta
cuestion, que ha, venido a demostrar indudable-
mente la variabilidad de dicho cociente. Este au-
tor, trabajando con animales pancrectomizados,
previamente tratados con insulina y con la he-
rida operatoria curada, pudo demostrar, como
ya habian observado MACLEOD y MARKOWITZ,
que el cociente D : N tiende a bajar conforme
progresa la diabetes, y que en ningiin caso pue-
de considerarse una constante fisiologica.

D_esde un punto de vista tedrico, el interés del
cociente D : N esta en que puede permitir, si se
interpreta debidamente, obtener una idea de la
clase de materiales empleados para la neoglico-
géne.ms en el organismo diabético. Entre los
partidarios de la teorfa de la sobreproduccitn
se ha manifestado siempre considerable interés
Fara estudiar el efecto de la dieta grasa sobre
el cociente D : N de los perros pancreoprivos.
Una elevacién de dicho cociente, en tales cir-
cunstancias, seria evidentemente una indicacién
de la transformacién de grasas en hidratos de
carbono. Esta ion experimental es di-
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ficil de obtener, dada la situacion del animal
pancrectomizado, aunque algunos autores (Sos-
KIN) han obtenido datos positivos en este sen-
tido. Uno de nosotros (F. G.) realiz6 ya hace
afios algunos estudios a este respecto, sin poder
obtener resultados completamente demostra-
tivos.

Ciertamente, el problema de la neoglicogéne-
sis a partir de las grasas no constituye hoy un
campo de discusién tan enconado como hace
afios, y por otros métodos se ha podido demos-
trar la realidad de tal transformacion y sus po-
sibles vias. Sin embargo, el animal aloxanico
constituye un sujeto ideal para intentar el es-
tudio del efecto de la dieta grasa sobre el co-
ciente D : N, ya que estos animales toleran la
alimentacién grasa mucho mejor que log pan-
crectomizados. Por este motivo hemos estima-
do conveniente realizar un estudio sistemético
de la cuestién aplicando asi al estudio de la dia-
betes aloxanica uno de los métodos més clasi-
camente empleados en el de la diabetes pan-
creatica experimental.

Las experiencias que van a ser resenadas
constituyen s6lo una parte de las observaciones
que hemos realizado. La exposicion total de las
misma constituira la tesis de uno de nosotros
(L. M. G. P.), debiendo ser considerada la pre-
sente nota como una comunicacion preliminar a
dicha tesis. En este lugar queremos consignar
nuestra gratitud al Dr. R. LArA y al Sr. T. So-
BRINO por la ayuda prestada durante algunas
etapas de nuestro trabajo.

MATERIAL Y METODOS DE ESTUDIO.

Se emplearon en estas experiencias T perrcs
con diabetes aloxanica estable, en los que se
practic6 la recogida de orina en la forma habi-
tual, manteniéndolos encerrados en jaulas meta-
bolicas adecuadas. Normalmente los animales
estaban sometidos a una dieta de despojos de
matadero (casi exclusivamente intestino y esto-
mago de vaca). Durante los periodos de dieta
proteica se administraban 500 gramos de dicha
alimentacion, lo que equivalia a unos 100 gr. de
proteinas, seglin analisis. La dieta grasa consis-
ti6 en una cantidad isocalérica de tocino.

Las pruebas fueron practicadas en distintos
periodos de varios dias durante el curso de la
diabetes, siendo estos periodos comparables
dada la estabilidad de la diabetes en los anima-
les elegidos. Los periodos de observacion, por
otra parte, fueron elegidos solamente teniendo
en cuenta las conveniencias del trabajo en el
laboratorio, y sin ninguna relacién con el estado
del animal, que, repetimos, era sensiblemente
iggal en las distintas épocas de experimenta-
cion. t

Las determinaciones de nitrégeno y glicosa
se practicaron sisteméaticamente por duplicado,
mediante los métodos de KJELDAHL y SHAFFER-
HARTMANN, respectivamente.
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RESULTADOS. KIN en 138 observaciones sobre 10 perros pan-

crectomizados. Nuestros valores tienden en ge-

En la tabla I presentamos los resultados de neral a ser ligeramente mas bajos que los obte-
una primera serie de observaciones realizadas nidos por el autor norteamericano, y s6lo un 13
sobre los 5 perros diabéticos aloxénicos 131, por 100 de los mismos se encuentra dentro de
132, 149, 174 y 187, sometidos a la dieta antes la zona de MINKOWSKI (2,66-3,16). El efecto de
descrita como dieta proteica. Esta primera se- la dieta grasa sobre el cociente D : N se estudio
rie de observaciones comprende un total de 94 en 4 animales (perros 131, 149, 194 y 336), pre-
determinaciones de cociente D : N, cuyos valo- sentédndose los resultados en la tabla II. Puede
res, como puede verse, oscilan alrededor de la observarse que los cocientes tienen una cierta
cifra. 2,8 dada por MINKOWSKI; pero mostrando tendencia a disminuir durante el periodo de la
una dispersién bastante amplia y con evidente dieta grasa, a pesar de la disminucién de la eli-
tendencia a dar valores algo mas bajos que los minacion de nitrégeno. Sélo en el perro 194 se
de este autor. En la misma tabla reproducimos mantiene ligeramente superior el cociente du-
la distribucién de los valores obtenidos por Sos- rante la dieta grasa.

TABLA I
DISTRIBUCION DE LOS VALORES DE 94 DETERMINACIONES DE COCIENTE D : N PRACTICADAS EN CINCO

PERROS CON DIABETES ALOXANICA, EN COMPARACION CON LA DISTRIBUCION OBTENIDA POR SOSKIN
EN LOS DIABETICOS PANCREOPRIVOS (138 determinaciones en 10 perros).

Perros aloxéAnicos Valores de So0sSKIN
Valor del coclente D : N _— -
Nimero total Idem por ciento Por clento
Superior a 3,16 ...... A28 SN B s Rl AN S SN ‘ 12 13 11
Entre 3,16 y 2,62 (Zona de Minkowski) ............... 12 13 24
Hntre 281 7 300 O canivisrnsiasese AT T 25 26 31
8 11 v G g L L R BN AT TP AN A e A A Y 28 30 26
bV T Ty s L ) S A 1T 18 8

TABLA II

VALORES MEDIOS DE LOS COCIENTES D : N EN PERROS DIABETICOS ALOXANICOS SOMETIDOS A DIE-
TA PROTEICA Y DIETA GRASA

Dieta proteica 1 Dieta grasa Dieta proteica 2
Perro niimero vl AEUTIDEReRS..— S PR, e
Dias D:N Dias DN Dias T WO
R . S e e A 10 2,40 18 2,05 9 1,90
b R D e o 12 2,70 17 1,64 9 2,20
I R e e e - 2,85 6 2,71 — -—
OO0 s s eavne s el b, Ie SO RIS 8 3.27 5 2,05 — —_

Dieta proteica 1, se refiere al perfodo proteico anterior a la dieta grasa, y Dieta proteica 2 indica el periodo de dieta
proteica que sigue inmediatamente a la dieta grasa.

TABLA III

VALORES MEDIOS DE LOS COCIENTES D : N CALCULADOS DE LA MANERA CLASICA Y CORREGIDOS
SEGUN DRURY EN PERROS ALOXANICOS SOMETIDOS A DIETA PROTEICA Y GRASA

Dieta proteica 1 Dieta grasa Dieta proteica 2
Perro mimero * =~ . =S B = 5 .
0 AR ] Id. corregido D:N 1d. corregido D:N Id. corregldo
L e R R 2,40 6,565 2,05 12,90 1,90

1 r ’ ' ’ » 7,82
e T S 2,70 6,50 1,64 10,70 2,20 6,97
;g; .................................. 2,65 14,2 2,71 21,00 — —
.................................. 3,27 6,85 2,05 12,03 —— -—

Los datos corresponden a los periodos sefialados sn la tabla II.
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DISCUSION.

Las datos que acabamos de exponer indican,
por lo pronto, que el cociente D : N en los pe-
rros con diabetes aloxanica muestra la misma
variabilidad que ha sido senialada por SOSKIN y
otros autores en la diabetes pancreatica. No se
trata, por tanto, de una magnitud fisiologica
constante, y dificilmente podemos admitir la
significacion dada por MINKOWSKI, cuando en
el caso de los animales aloxénicos estudiados
por nosotros se trata de perros con cuadros
diabéticos sumamente estables. No habiendo va-
riado sensiblemente la intensidad del trastorno
diabético durante el periodo de observacion, no
podemos explicar las variaciones del cociente
como consecuencia de la eliminacion de las re-
servas existentes en el organismo, segiin se ha-
cia para explicar el cociente mas elevado en
los primeros dias después de la pancrectomia.
Tampoco podemos explicar los valores bajos
por la llamada disminucién premortal por los
autores, pues nuestros perros siguieron en to-
dos los casos viviendo en condiciones idénticas
largo tiempo después de haber practicado estas
determinaciones.

El principal error del cociente D : N, en cuan-
to a su interpretacion tedrica, depende, sin em-
bargo, mas que de las dificultades técnicas, del
hecho de que se ha aceptado que la eliminacién
de glicosa urinaria representa la totalidad de
la neoglicogénesis del organismo diabético so-
metido a una dieta desprovista de azicar. Para
que este razonamiento fuera valido habria que
admitir que el organismo del animal diabético
es completamente incapaz de utilizar la glicosa.
En la actualidad hay buenas razones para ad-
mitir que el organismo diabético utiliza una can-
tidad de glicosa comparable a la que consume el
animal normal, y que la diferencia funda-
mental entre unos y otro estriba en que el pri-
mero necesita un nivel glicémico mas elevado
para que el consumo de glicosa alcance dicho
valor normal. Por este motivo la verdadera me-
dida de la neoglicogénesis no vendria dada por
la cantidad de glicosa eliminada, sino por ésta,
més la cantidad consumida por el organismo.
Este es el sentido de la correccion del valor del
cociente D : N introducida por DRURY. Este au-
tor, en efecto, toma como numerador la suma de
la glicosa eliminada por la orina, més la que co-
rresponde a la utilizacién por el organismo. De
este modo los valores del cociente ascienden a
cifras entre 5 y 6, segin DRURY.

Teniendo en cuenta lo que precede, hemos
realizado el estudio de los cocientes D : N en
nuestras condiciones experimentales aplicando
la correccitn gropuesta por DRURY, calculando
el consumo tedrico de glicosa en 0,24 gr. por ki-
logramo de animal y hora. En la tabla III pre-
sentamos el resultado de esta correccién en com-
paracién con los valores directamente obtenidos
que fueron expresados en la tabla II. Estos re-
sultados muestran claramente que el valor del
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cociente D : N durante la dieta proteica es muy
superior al habitualmente admitido, e incluso
al dado por DRURY. De hecho, este valor se halla
al menos en un caso por encima del D : N teéri-
co maximo posible. En efecto, la transforma-
cion de todo el carbono de la proteina en azicar
daria un D : N del orden de 6,9, segin nuestro
calculo. Los valores de la literatura oscilan en-
tre 6,37 (GEELMUYDEN) y 8,3 (BURN y MARKS).

Puede admitirse, por tanto, que tres de los
animales estan formando azlcar sélo a expen-
sas de proteinas; pero en el otro es preciso que
una parte del azicar se haya formado de otro °
origen,

Cuando los animales pasan a la dieta grasa,
se observa en todos ellos un evidente aumento
del valor del cociente D : N, que sobrepasa sin
excepcion los limites maximos de la neoglico-
génesis proteica. No cabe duda, por tanto, que
de ser licito el razonamiento que hemos apli-
cado, hemos de considerar estos datos como una
demostracion de que la grasa administrada se
emplea para la formacion de azicar en el orga-
nismo del animal con diabetes aloxinica.

Es evidente que esta demostraciéon, como an-
tes indicamos, no es necesaria, pero creemos que
constituye un dato mas obtenido por el empleo
de un método clasico en favor de la transforma-
cion de las grasas en hidratos de carbono.

Senalemos finalmente que estos resultados,
aunque calculados de acuerdo con las ideas de
DRURY, estan en desacuerdo con el criterio de
este autor, seglin el cual la neoglicogénesis de
proteinas basta para explicar el consumo y la eli-
minaciéon de hidrocarbonados en el animal dia-
bético En el caso de nuestros animales aloxani-
cos, esto ocurre la mayoria de las veces durante
la alimentacion proteica; pero al ser sometidos
a una dieta grasa, la suma de glicosa consumi-
da y eliminada desciende mucho menos que la
eliminacion de nitrégeno, y, por lo tanto, el va-
lor del cociente D : N asciende a limites incom-
patibles con la neoformacién exclusiva a partir
de proteinas. En estos casos, y suponiendo, come
antes hemos dicho, que el animal sigue teniendo
un consumo de glicosa de valor normal, los re-
sultados obtenidos demostrarian la transforma-
cion de grasas en azicar en el organismo del
animal diabético por aloxana.

CONCLUSIONES.

Se ha estudiado el cociente D : N en una serie
de 7 perros con diabetes aloxanica estable, en
diversos periodos de tiempo y con dietas exclu-
sivamente proteica y rica en grasas. Los valo-
res recogidos en 94 observaciones sobre 5 de di-
chos animales sometidos a dieta proteica se dis-
tribuyen alrededor de los valores clasicos de
MINKOWSKI, con tendencia a un predominio de
las cifras inferiores al valor medio de 2,8 de este
autor. La distribucién hallada da también va-
lores algo més bajos que la de SOSKIN.

La administracion de grasa produce un des-
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censo del valor del cociente D : N calculado en
la forma clasica.

Cuando los valores del cociente D : N se cal-
culan corrigiéndolos segin DRURY, se obtiene
una elevacion considerable de los mismos du-
rante la dieta grasa, lo que es considerado como
una indicacion de la transformacién de las gra-
sas en azlcar, en el organismo del animal dia-
bético aloxanico.
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SUMMARY

The D:N ratio has been studied at different
periods in a series of T dogs with steady allo-
xanic diabetes, administered a protein diet or
a high amount of fats. The values obtained
from 94 observations in 5 animals subjected to
a protein diet, are approximately those of Min-
kowski, with a certain preponderance of figu-
res below the 2,8 mean value of this author.
The distribution also registers values somewhat
lower than Soskin’s.

The administration of fats produces a fall of
the value of the D:N ratio obtained according
to the classical criteria.

When the D:N ratio values are corrected
following Drury’s recommendation, these in-
crease greatly with the fat diet, a point that
supports the change of fats into sugar in the
body of the animal enduring alloxanic diabetes.

ZUSAMMENFASSUNG

Man untersuchte zu verschiedenen Zeiten an
einer Serie von 7 Hunden mit stabilem Alloxan-
diabetes den Quotienten D:N, wihrend die
Didt ausschliesslich aus Proteinen und reichlich
Fetten bestand. 94 Beobachtungen bei 5 Tieren
mit Eiweissdidt ergaben Werte, die den kla-
ssischen Werten von Minkowski &hnlich waren;
man beobachtete eine Tendenz zu vorwiegend
niedrigen Zahlen, die unterhalb des Durchsch-
nittwertes 2,8 dieses Autors lagen. Die Vertei-
lung ergab auch etwas niedrigere Werte als die
von Soskin.

Fettverabreichung fithrt zu einer Senkung
des Quotienten D:N, wenn man nach der kla-
ssischen Form rechnet.

Wenn man die Werte des Quotienten D:N
nach Drury korrigiert, so erhiilt man wihrend
der Fettdiit eine bemerkenswerte Erhohung,
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was fiir eine Umbildung der Fette in Zucker su
sprechen scheint.

RESUME

On a étudié le quotient D:N chez une série
de 7 chiens avec diabéte aloxanique stable, dans
des diverses périodes de temps et avec des dié-
tes exclusivement protéiques et riches en grais-
ses. Les valeurs obtenues dans 94 observations
sur 5 de ces animaux soummis a diéte protéi-
que, sont distribuées autour des valeurs clas-
siques de Minkowski, avec tendance a une pré-
dominance des chiffres inférieurs a la valeur
moyenne de 2,8 de cet auteur. La distribution
trouvée fournit de méme des valeurs un peu
plus basses que celle de Soskin.

L’administration de graisse produit une des-
cente de la valeur du quotient D:N calculé sous
la forme classique.

Lorsque les valeurs du quotient D:N sont cal-
culées en les corrigeant selon Drury, on obtient
une élévation considérable des mémes durant
la diéte grasse, ce qui est considéré comme une
indication de la transformation des graisses en
sucre, dans l'organisme de 'animal diabétique
aloxanique.

SOBRE LOS SINDROMES NEUROLOGICOS

QUE APARECEN EN LAS MALFORMACIO-

NES DE LA BASE DEL CRANEO Y CERE-

BELO - BULBARES. MALFORMACION DE
ARNOLD - CHIARI

E. LEy, S. OBrADOR y P. UrQuUIZA

Instituto de Neurocirugia, Clinica Médica del Profesor
C. JimEnez Diaz. Madrid.

El progreso y desarrollo de una determinada
especialidad trae como consecuencia el esecla-
recimiento etiologico de problemas clinicos de
significacion oscura. En el caso concreto de 'a
Neurocirugia, podriamos citar muchos ejem-
plos, y uno de los mas destacados en los ultimos
anos, es el reconocimiento etiolégico de muchos
sindromes ciaticos en protrusiones del disco in-
tervertebral. Las condiciones especiales de mo-
vilidad y estatica de la columna vertebral y so-
bre todo de su segmento lumbo-sacro, represen-
tan la base patogénica de muchas compresiones
radiculares. En el craneo, la regién basilar del
occipital y su unién con las primeras vértebras
cervicales representa otro segmento vulnerable,
no tanto desde el punto de vista de agentes trau-
maticos o dindmicos, sino considerando esta
vulnerabilidad con un criterio embriolégico. El
hecho de estar alojadas en esta zona estructu-
ras de una extraordinaria importancia vital
(bulbo, cerebelo, tronco del encéfalo), confiere
a esta region una considerable significacién.




