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INTERVENCION DEL RINON ESTUDIADA
CON EL FOSFORO RADIACTIVO, EN EL
METABOLISMO DE LAS GRASAS Y EN
LA FORMACION DE LAS HORMONAS
CORTICOSUPRARRENALES

F. MARTINO SAVINO,

Cirujano Urélogo de Madrid.
Laboratorio de Biofisica del Doctor BLANCO-SOLER
Hospital Central de la Ctuz Roja, Madrid

Creemos nosotros que la principal funcion de
los tubulos renales proximales es la de meta-
bolizar las grasas por ¢l mecanismo de la beta
oxidacién (o alguna otra oxidacién de las co-
nocidas).

Nosotros inyectamos fosforo radiactivo P
a cobayas y gatos, a la dosis de un microcurio
por gramo de peso (también al hombre adulto,
5 a 10 milicurios), bajo la forma de fosfato bi-
sodico, y por via endovenosa. El fésforo radi-
activo inyectado comienza a excretarse rapida-
ments por la orina segun la curva de excre-
cién de la figura 1; a las 18-20 horas, depen-
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Fig. 1.

diendo de la dosis, la excrecién de radiofésforo
practicamente cesa. No obstante, el animal “in
toto” sigue siendo fuertemsante radiactivo.
Este estudio se inicié: @) Con el objeto de
apreciar las alteraciones que el radiofésforo
pudiera determinar en el rinén. b) Para obser-
var las alteraciones anatomopatologicas dz1 lla-
mado “sindrome radiactivo agudo” (la dosis pro-
pinada a cobayas y gatos supone la inyeccion
de T0 milicurios a un adulto de 70 kilos); y
¢) Para el estudio del “sindrome general de
adaptacion” ante el stress que supone la radia-
cion beta del P*, Al objeto de evitar, en lo po-
sible, los errores inherentes a este tipo de ex-
perimentos, se eligié una serie de cobayas ma-
chos del mismo peso y edad, y mas tarde se re-
pitieron los experimentos con seis gatos recién
nacidos provenientes de una misma camada. A
esta serie es a la que aqui nos referiremos.

Los animales fueron sacrificados a la th
a las 12 horas, a las 24 horas, a los 4 dias, ;
los 7 dias y a los 15 dias de puesta la mm.
cién de radiofosforo por gaseamiento con e gy
alumbrado. :

Se aprecio actividad intensa, en orden degy.
ciente, en rinon, capsula suprarrenal, hi
bazo, pancreas y musculos, piel, cerebro }'00-
razon, hipnilhl‘m ete.

Con rindén y con las capsulas suprarrenaly
se obtuvieron cientos de autorradiografias,
figuras 2 y 3 muestran las autorradiografiag

Fig. 2.

Fig. 8

cuestién, que son de rifién y de capsula 5‘%
rrenal, respectivamente. Todos los cortes ¥
zados en estas autorradiografias eran del
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mo espesor, 10 micras, y tod?s sufrieron la
misma exposicion de 10 dias. Con ellas se ob-
tuvo la serie que aparece en la figura 4. gn‘ pri-
mer término, salta a la vista que en rinon el
radiofésforo esté claramente ubicado en la cor-
teza, esto es, en el lugar ocupado por los tu-
pulos contornéados. Como en el ri,ﬁon normal,
las grasas estan ubicadas en las células de los
tibulos proximales entrz el nucleo y.la i_Jasa]
tubular (segiin demuestran los cortes tenidos

Fig. 4.

con Sudan III), se ha de colegir que el radio-
fésforo esta fosforilizando a estas grasas y no
sz halla en los glomérulos ni en los tubulos dis-
tales, que normalmente, estan desprovistos de
lipidos en la cuantia en que aparecen en las ci-
tadas células.

Que el radiofésforo se encuentra fosforili-
zando estas grasas se coliga:

@) De que sometido uno de los cortes his-
tolégicos citados a profuso lavado en agua co-
rriente durante 12 horas, la pérdida de la acti-
vidad era escasisima; de consecuencia, el fos-
foro se encuentra ligado a algo qus no es so-
luble en el agua (no, pues, en su gran mayoria
a la glucosa).

b) Sometidos otros cortes, durante 12 ho-
ras, a la accién de la tripsina, de la hialuroni-
dasa y de la papaina, la actividad se¢ mantenia
practicamente incélume, demostrando que por
lo menos en los limites del experimento tam-
Poco sé encontraba ligado a las prateinas o a
la sustancia fundamental intersticial.

¢) Finalmente, el lavado con fosfato triso-
dico det:irmina la pérdida de la actividad del
corte (hecho repetido con otros solventes d-
las grasas). prueba practicamente irrefutable
de que el fogforo radiactivo se encontraba li-
gado a las grasas.

D aqui se colige, ante la riqueza en fésforo
radiactivo de los cortes, que en ellos acaecs un
fuerte_ metabolismo de las grasas y que es la
osfolipasa renal la que se cncarga de d:sfos-
fm'l_l@lr a la grasa como medida previa a su oxi-
dacién por la beta oxidacion de Knoop. Maxime
81 recordamos lo que acaece €n la nefrosis.
foroa(siem]) es esto sélo: la riqueza en radiofos-
War adf:ortcza de la capsula suprarrenal,

Ormon;? (' se _forman‘ (como sab‘emos] las
tural debd??}geﬂ.”des' unido al parecido estruc-
9, St le a zona con la corteza renal y a

irma; ( l°r18~!‘ embriologico, dan pie para
coﬂtrarioia menos mientras no se demuestre lo

que muchos de los acidos grasos
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fosforilados acuden a la corteza renal para, a
partir del acido oleico, y pasando por las fases
de escualeno o de la zibetona, transformarse
en colesterol. El rinén debe ser tomado, pues,
como preformador (o formador) de hormonas
esteroides.

Que lo que acaece en la cortéza renal con el
radiofésforo es muy similar a lo que sucede en
la corteza dz la capsula suprarrenal se despren-
de, a mayor abundamiento, de la contempla-
cion de la figura 5; esta figura es una autorra-
diografia en la que, como en la serie de la fi-
gura 4, el corte renal estd unido al corte de la
capsula suprarrenal. Como se trataba de una
de las primeras autorradiografias que practi-
camos, su técnica fué defectuosa: @) Los cor-
tes eran muy grucsos (lo que quita nitidez al
negativo). b) El grosor d: los cortes de cap-
sula suprarrenal y de rinén €ran de espesores
distintos. De tal manera, que el corte d= la cap-
sula suprarrenal de la figura 5 era mucho mas

Fig. 5.

grucso que el corte renal de la misma'figurz_z.
Al hacer el montaje, comprimimos lo mas pos}-
ble la placa radiografica contra la placa ’de ple-
xiglas en que montamos ¢l corte histolpglco con
la mira puesta en obtener la mayor nl'txdez po-
sible y también para evitar la radiacion s:cuny
daria de frenado (cosa posible si se L}t'lllza un
portaobjetos de vidrio). Esta compresion, el di-
ferente grosor del corte y el no meter la pre-
paraciéon en la nevera, determino una expre-
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sion del corte suprarrenal y el vaciamiento del
liquido que lo imbibia; como puede apreciarse
perfectamente en la figura 5, el liquido en cues-
tion difundié perfectamente en la corteza re-
nal, v sélo en ella: difusion vedada, como ya vi-
mos, al agua, a la tripsina, a la hialuronidasa,
etcétera.

Muchas otras pruebas han sido aportadas
acerca de la enorme influencia del rindn en el
metabolismo graso: los hipernefromas o tumo-
res de células claras (tumor de Grawitz) se
llaman asi porque, como puede verse en la fi-
gura 6, sus células estan repletas de grasa, ocu-

Fig. 6.

pando una gruesa gota de este material el pro-
toplasma de la misma, que rechaza el nucleo
hacia la periferia; son células de aspecto vege-
tal, muy afines en este sentido a los tumores
de la corteza suprarrenal. Pues bien, estos tu-
mores son procedentes de las células tubulares
y su carga de grasa expresion del metabolismo
fallido de la misma.

Por su parte, REUBI y SCHMID han observado
rue en los sujetos nefroéticos el rindn libera co-
lesterina; estos autores cateterizan la vena re-
nal y determinan la concentracion del coleste-
rol de esta vena y el de'las venas periféricas;
en el nefrético, la concentracion en la vena re-
nal y en una arteria periférica era practica-
mente la misma: 0,08 gr./litro y 4,11 gr./litro,
respectivamente; entonces observan la extrac-
tibilidad de este colesterol mediante el éter y

15 I'nh_rm-(:l‘]'u

notan que en el suéro procedente de la artep,
periférica es posible extraer hasta un 20 py
100 del colesterol, miéntras que en la Procedep.
te de la vena renal la fraccion de colestero] gy.
traido es del 33,5 por 100. Creen estos autopes
que al llegar la lipoproteina (lipido no extrsj.
ble por el éter) al rinén atraviesa la mep,
brana glomerular nefrética (esto no debe gy
admitido, ya que la ausencia apreciable de |
pidos en la orina demuestra casi palpablemente
la infiltrabilidad de éstos) y ¢l tiabulo escinde
el complejo en cuestion, perdiéndose la proteing
y resorbiéndose el lipido. Pero también puede
ocurrir—decimos nosotros—que es que s2 hg
formado colesterol en el rifnon; colesterol nop.
malmente ligado a una proteina, pero librs ep
el caso del nefrético, cuya penuria proteinémi.
ca es por demas sabida. El atrevimiento de esta
tesis, contemplando las autorradiografias que
presentamos, es bastante menor que el de las
hoy en uso.

Finalmente, es de consignar que LONDON hj
demostrado con colesterol marcado que la vida
de éste es mucho mayor en los nefroticos que
en los normales, en los que viene a ser de unas
12 horas.

Todo ello indica que el rifién juega un papel
primordial en €] metabolismo intermediario de
las grasas y que el enorme consumo de oxige
no del rinén (la dozava parte del consumo total
dz oxigeno del individuo basal) se invierte en
metabolizarlas. De aqui una explicacion del
enorme transito de sangre por los rifiones
1.250 c. c¢./minuto; los rinones actian de calo-
riferos de la sangre. En efecto, en condiciones
normales, bastarian unos 64 litros de sangre
para formar la orina (referida a la urea), sien
do asi que cada dia atraviesan los rinones unos
1.500 litros de sangre.

RESUMEN.

Se inyect6é un microcurio de P** por gramo
de peso a una serie de cinco gatos de igual edad
y analogo peso. Fueron muertos por gaseamilr
to a los 60 minutos, 24 horas, 4 dias, 7 dias?
14 dias. Se obtuvieron autorradiografias cof
preparaciones de rinon y de caApsula supr®
rrenal.

Como la radiactividad de las preparacionés
s6lo desaparece cuando se las lava con un @&
solvente de las grasas, se colige que el radic
fosforo esta ligado a las grasas protegiendo SU
demolicion.

Dada la riqueza en P* de las preparacioné
piensa el autor que el enorme consumo de 0XF
geno del rifion se emplea en oxidar las grasés
Ello desarrolla una gran cantidad de calor ¥
se ‘lemplea en calentar la sangre circulante P
los rifones, por lo que vienen a ser los rifion®
los caloriferos del organismo en reposo, 1o %
viene a justificar el tratamiento de la obes! d
por el encamamiento,
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pDado que los liquidos suprarrenales invaden
tacilmente la corteza renal, el autor piensa quz
o] rifion es formador o preformador de las hor-
monas corticosuprarrenales. ‘

Se presentan las autorradiografias mencio-
nadas.

SUMMARY

A dose of 1 microcurie of “P per gm. of body
weight was given by injection to 5 cats of the
same age and weight. They were killed with
gas after 60 mins., 24 hrs., 72 hrs., 7 days and

14 days, respectively. Radioautographs of the

kidneys and adrenal glands were taken.

Since radioactivity of the preparations disap-
peared only after they had been washed 1n sol-
vent for fats, it was concluded that radiophos-
phorus was linked to the fats which prevented
its decay.

Owing to the abundance of *P in the pre-
parations, the writer thinks that the remarka-
ble consumption of O, in the kidney is used in
oxidising fats. This process releases a large
amount of heat which is used in warming up
the blood flowing through the kidneys; for this
reason the kidneys actually are heating sys-
" tems of the body at rest, which warrants treat-
ment of obesity by bed rest.

Since the adrenal fluids invade easily the re-
nal cortex, the writer thinks that the kidney
forms adrenal cortical hormones or their pre-
cursors. The radioautographs mentioned above
are given.

ZUSAMMENFASSUNG

In einer Serie von 5 Katzen gleichen Alters
und gleichen Gewichtes wurde 1 mikrocurie
P*/g Gewicht injiziert. Nach 60 Minuten, 24 und
72 Stunden, 7 und 14 Tagen wurden die Tiere
mit Gas vertilgt und Autoroentgenographien der
Niere und Nebennierenkapsel gemacht.

Aus der Tatsache, dass die Radioaktivitit der
Préparate nur durch waschen mit einem fettls-
senden Mittel verschwindet, kann gefolgert
werden, dass der Radiophosphor an die Fette
gebunden ist um den Zerfall derselben zu ver-
hiiten,

Angesichts der Reichhaltigkeit der Priipara-
te an P, glaubt der Author, dass der iibermiis-
Sige O, Verbrauch der Niere fiir die Oxydation
der Fette verwendet wird. Die grosse Menge der
Sich dabei entwickelnden Wirme dient zum Er-
varmen des zirkulierenden Blutes, wonach dic
ilel:"e zum Heizkorper des Organismus im Ru-
lunuﬂtgnd wird. Sonach wiire auch die Behand-
fertgigt er Fettsucht durch Bettruhe gerecht-
Per?fll?j lglchtfz Eipschwemmung der Nebennie-
Kuth Ssigkeiten in die Nierenrinde fithrt den

2o 0F Zur Folgerung, dass in der Niere die

n;igﬂng oder Vorbiidung der cortico-suprare-

i nt ormone vorsichginge. Es werden die er-
€0 Autoroentgenographien gezeigt.
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RESUME

On injecta 1 microcurie de P*/g de poids a
une série de 5 chats du méme ége et poids. Morts
par le gaz apres 60’, 24 et 72 heures, 7 et 14
Jjours. On obtient des autoradiographies de reins
et de capsules surrénales.

Etant donné que la radioactivité des prépa-
rations ne disparait que lorsqu’on les lave avec
un dissolvant des graisses, on conclut que le ra-
diophosphore est attaché aux graisses proté-
geant leur démolition.

Comme conséquence de la richesse en P** des
préparations, l'auteur pense que l'énorme con-
sommation de O. du rein s'emploie dans l'oyda-
tion des graisses. Ceci développe une grande
quantité de chaleur qui s’emploie dans le chauf-
fage du sang circulant par les reins, ce donc les
reins seraient les caloriféres de l'organisme en
repos, ce qui justifie le traitement de l'obésité
par l'alitement.

Puisque les liquides surrénaux envahissent
facilement le cortex rénal, I'auteur pense que le
rein est formateur ou préformateur des hormo-
nes cortico-surrénales. On présente les dites au-
toradiographies.

CONCEPTO DEL DOLOR PROFUNDO
Y VISCERAL

C. ARANGIENA GARCIA-INES.

del Hospital de Carrantes
Burgos.

Cirujano

Los cuatro conceptos que he estudiado sepa-
radamente en €l trabajo anterior: Focos de ex-
citacién en el sistema nervioso, Concepto de
irritacién, Fendmenos de inhibicién y Estimulo
diencéfalo - hipofisario, tienen conjuntamente
una gran importancia en la fisiopatologia dt_el
dolor, p:rmitiendo, en mi concepto, una expli-
cacion satisfactoria de los problemas analiza-
dos en los trabajos anteriores (*).

EL DOLOR SOMATICO PROFUNDO.

Se denomina asi al dolor ocasionado €n nues-
tras estructuras internas no viscerales, muscu-
los, hussos y articulaciones que en estado nor-
mal no tienen mas que sensibilidad refleja: este
dolor es difuso y mal analizado.

Como he resenado en el trabajo anterior, se
forman varios focos dz excitacion en el siste-
ma n:ervioso central, y en los ganglios vegeta-
tivos regionales, que ocasionan el dolor, las al-
teraciones vasomotoras y la contractura mus-
cular cuando existe.

Terapéuticamente se puede actuar sobr: es-
tos “focos de excitacion” con estimulos adecua-

l_‘n__m_:\': (_:L.f.\'_ Esp., 15 de mave, 15 de septiembre, 31 de
actubre v 15 de diciembre de 1855.




