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L EXAMEN DE LA REGULACION GLU- —por cierto, las mas rigurosas—se hallan fue-
CEMICA EN ALGUNOS ESTADOS ENDO- ra del alcance de la pr_‘éctica co;;iente no gé_lo
CRINOS por su complejidad, sino también por exigir,
como las efectuadas por is6topos, medios que
unicamente se encuentran en un centro especia-
lizado. Ademas, en el examen de un enfermo en-
niversitaria v Seccién del C. S. de I. ¢. docrino nuestro interés no debe circunseribirse
Granada. de modo exclusivo a conocer la eficiencia incre-
tora de la glandula responsable, sino que debe
proyectarse también a la repercusién que aqueé-
E S lla tiene sobre un aspecto determinado del me-
% 3)130_3 ultimos afios hemos sido testigos de tabolifsm_o o la funcién de un sistema, de cuyo
nal ge ?ldﬁ‘rajble progreso en el examen funcio- cpnommlentp a su vez puede obtgr}erse un jui-
lag sucea§ glandulasf incretoras: basta recordar clo que mgtlze 0 complete_e! adquirido por prue-
waluac%was modalidades desarrolladas para la  bas mas directas que se dirigen a cuantificar su
d Estimuln de la respuesta cortico-adrenal bajo secrecion hormonal.
tan que o de ACTH o en la relativa perfeccion Es en estos dos ultlmos_ ?.spectog en Ios.que
dio g | J[:IZgamos de la funcién tiroidea por me- el examen de Ia: 1'eg_ulacmn glucémica sigue
LT 6 mediante la estimacion de la frac- manteniendo su interés en algunas endocrino-
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cif :
'ql'un-lzit?a hormonal del I proteico plasmatico. patias, porque nos informa sobre un sector del
B 6r°n31deracmn podria hacerse de los res- ciclo metabélico hidrocarbonado y porque, in-
in em%an()s de este sistema incretor. versamente, de su conducta r:_lerlvan}os co_nclu--
argo, gran niimero de estas pruebas siones sobre el estado de ciertas increciones
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hormonales. Aun podria anadirse que como el
trastorno funcional de una glandula altera fre-
cuentemente el fisiologismo de otras de esta
constelacién endocrina—y esto no sélo cuando
el organo afectado en primer lugar es la antero-
hipofisis—, en 1ltimo término deberemos esfor-
zarnos por conocer la situacion global del en-
fermo o de un aspecto de su metabolismo, apar-
te del estudio pormenorizado de todos los facto-
res incretores que entran en juego en un caso
determinado, porque de aquélla o aquél podre-
mos alecanzar una mejor inteligencia de su esta-
do y quizd un mas ancho cauce terapéutico.

El metabolismo hidrocarbonado goza en este
sentido del doble privilegio de ser facilmente
asequible a un estudio de su regulacion—al me-
ros en los rasgos sobresalientes del equilibrio
glucémico—y hallarse sometido a la influencia
modificadora de la mayor parte de las glandu-
las endocrinas: anterohipofisis, suprarrenales,
tiroides e insula pancreatica, con certeza: de
forma que, segun lo antes expuesto, en las prue-
bas verificadas para revelar su comportamien-
to pueden inferirse conclusiones sobre el estado
de eficencia de dichos érganos.

Tal ha sido, efectivamente, el fin de la clasica
prueba de la tolerancia a la glucosa y de la to-
lerancia a la insulina del test de HIMSWORTH '
(carga de glucosa oral e inyeccion de insulina
endovenosa), que VOLK y sus cols. * han modi-
ficado haciendo la administracién de la gluco-
sa endovenosa y completado con la determina-
cién de la diferencia glucémica, capilar-venosa,
del triple test de FRASER y cols. * (curva glucé-
mica con glucosa “per os”, prueba de tolerancia
2 la insulina y curva glucémica con glucosa oral
e insulina) y, en fin—para mencionar sélo las
que més directamente atafien a nuestro estu-
dio—, la que recientemente han propuesto EN-
CELS y SCOTT * con glucosa oral e insulina endo-
venosa, como modificacion de la de HIMSWORTH,
con objeto de hacerla mas precisa para el des-
piste de algunas endocrinopatias.

La modificacion introducida por estos tlti-
mos autores consiste en administrar una carga
de glucosa por via oral—0,8 gr. por kilo de
peso—a los 30 minutos de inyectar por via en-
dovenosa una dosis de 0,1 u. de insulina por kilo
de peso con el sujeto de experiencia en ayunas.
Su fundamento es la observacién de SOMOGYE °
de que, en sujetos normales, la ingestion de glu-
cosa a los 30-60 minutos de una inyeccion de in-
sulina, o sea, en la fase de hipoglucemia, magni-
fica la reaccidon hiperglucémica subsiguiente
que normalmente tiene lugar con una simple
carga de glucosa; es decir, se potencia en ritmo
¢ intensidad la fase reaccional de recuperacion
glucémica inducida por la hipoglucemia insuli-
nica. La ventaja principal de la prueba, segin
sus autores, es que por este efecto de potencia-
cion asi conseguido se pueden eliminar aquellos
casos de anorexia nerviosa o mixedema, que en
la mas simple de la tolerancia a la insulina no
es posible discriminar de aquellas otras endo-
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crinopatias como la insuficiencia SUPrarre
panhipopituitarismo y, en menor grag, il nal,

L

drome de hiperinsulinismo, en que la difieilsm‘
cuperacion de la hipoglucemia insulinieg ‘-‘Sllli'
n

rasgo caracteristico.

11
HOMOESTASIS GLUCEMICA Y Si7 REGULACIOy

\'a{rnos a resumir ]JI‘[“‘u"(‘n']f‘llt(! los factops
que intervienen en el equilibrio dinédmic de |y
glucemia para fijar de antemano la valide, teg.
rica de la prueba de Engel y Scott.

I\'m-malmvnlt.u la homoestasis glucémica ¢
halla mantvmflg, por una parte, por el proces.f
de glucogenolisis hepatica como fuente pringj.
pal de liberacién de glucosa a la sangre, a ls
oue quiza contribuya también en una fraceién
pequena el rinén *, y fuera de las condiciones de
ayuno, la que es ingresada en la absorcin in.
testinal; a su vez la formacién del gluctgens
hepatico deriva de la glucosa sanguinea—y g
algunas circunstancias del acido lactico (cicly
de Cori)—, y por neoglucogénesis, de las pr-
teinas y grasas. Y en el otro extremo el nivel
glucémico se equilibra por el consumo periféri
co de glucosa en los tejidos, que se verifica d:
una manera irreversible, de tal forma que ks
glucosa ingresada en la célula no puede ser de
vuelta a la sangre debiendo seguir su destin
ulterior en el proceso de utilizacion.

Esta homoestasis glucémica se halla a su vez
regulada por el sistema nervioso y por una s
rie de factores endocrinos, que actuando g-j;br»."
un punto u otro de este juego de producciony
consumo mantienen un perfil glucémico normel
si la correlacion es fisiologica, alterando su d-
namica estabilidad en caso contrario.

Considerando so6lo el aspecto que nos infere
sa—el de la regulacion glucémica—, estas i
fluencias endocrinas se concretan en la form
siguiente : G

Los islotes pancreaticos, por su secrecion I
sulinica, hacen descender invariablemente :3
glucemia, aumentando la incorporacion de ;‘
glucosa a los tejidos, con intervencion de ilk_
proceso enzimatico, segiin parece, cuyo deta '
no se halla totalmente aclarado; al mlsmO_tiflgu
po se le atribuye un efecto sobre el conteﬂidf’ac;
glucégeno hepatico y muscular, a los que 4
descender; por intermedio del glucagon 0 P;no-
cipio hiperglucemiante, aumenta la giuc?lisa 4
lisis hepatica por acciéon sobre 1_a fosfql"lte fie
liberando glucosa a la sangre y sin q:-w mbre s
ra—al menos en sujetos normales :__SO};peri'
utilizacién periférica de la misma ( ); € ofec-
mentalmente, “in vitro” se ha descrito un
to inhibidor sobre la insulina *.

i 08 g]ll
Las suprarrenales, por la accion de 1

or
rat, POl
ece asegurs ifé
Stra1s uunmcn_‘lﬂd'f, B
e dedulf T

(*) Una experiencia reciente
contrario, un efecto favorecedor sobre |
rica de la glucosa por los tejidos, segun 8

tva s 8O
mento de la diferencia arteriovenosa que nw:y?:t'lr".’:ﬁ- J. Chin.
nistracion. H. BLrick, C. J. Huap Jr. ¥y T.

Invest., 34, 1.830, 1955.
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ficoides, favorecen la neoglucoge:‘_ng’sis_},mpzl-
e ] parecer estimulando la movilizacion de
tics, & téinas y grasas: en el animal adrenalec-
las pro amas el glucogeno hepatico esta
la aldosterona o mineral-corti-
coide, segﬁn la escasa c:q_}criencia cjli_nica “ \

4e hasta el presente se dispone, corrige en par-
o Ja curva aplanada de ‘tolm‘anmaba lg f__‘,’ll.:t(i(.lsa
on sangre ¥ reduce la h{pogluceml_a 1:eaccxonal
rardia de esta }'J}*L}tba. Un efecto 11*_1d§rcci,o del
frastorno metabolico hidrosalino originado por
o déficit de -mino.l'fllo.-t'.(}l'tl(.}DldOS es la_d;flcuI-
tad para la absorcién intestinal de los hidrocar-
honados, puesto que se corrige simplemente al
normalizar aqueél, y las condiciones circulatorias
con la terapéutica salx_:}a “, En f;nr la poreidn
medular por su secrecion adrenalinica—Ila nor-
adrenalina es ineficiente en este aspecto—mo-
{iva hiporghmemia por glucogenolisis hepatica.

También la glandula tiroidea por su secre-
¢ién hormonal ejerce una accién favorecedora
ae la neoglucogénesis hepatica '* y se cree que
rotencia la glucogenolitica de la adrenalina en
ciertas condiciones—determinado depoésito de
glucogeno hepatico—, sugiriéndose igualmente
que puede aumentar la utilizacion de la glucosa
por los tejidos '*. Esta bien comprobado, por
otra parte, que ejerce una accién especifica so-
tre la absorcién intestinal de la glucosa ', que
no es posible imitar con otras drogas que au-
mentan el metabolismo basal (por ejemplo, el
dinitrofenil) : en los estados hipotiroideos esta
absorcién es més lenta, normalizandose con la
firoxina, a lo que se atribuye la curva glucémi-
ca aplanada en la prueba de la tolerancia a la
glucosa por via oral.

Muy dudosa es una posible influencia gona-
dal, en todo caso indirecta, evidenciada en la
experimentacion animal por un efecto protector
de los ovarios sobre los islotes pancreaticos en
la rata diabética de Foglia por pancreatectomia
subtotal (Houssay #).,

La regulacién ejercida por la anterohipofi-
‘1’22 Z(;atlllltilf}.llldeI un lado, por intermedio de
s Sml dﬂ::_{i'ncretr_:ms—adrpnoco_rt_wal‘ tiroi-
ianle?t‘ral:l(tl d.tS E.l su I‘ll"("t(')l'lil tI‘Of.l{’]O"(.?St.lInL?-
Al \_' hern 8 grna.ndnsc asi la abg:orc;un mtus_11~
Sufiéieuéiam}u 1e'ndr.} .la, neoglucogénesis en su in-
desl1legada » ¥ por otro, por la accion directa
sentido hip I‘Orl' la 1191'111(;11:;1 del crecimiento, de
- T'unorzifr‘g U_co.mlan_le. y que hace aumentar
8l por una mE‘I}t}oa de ll}su_lma. no se sabe bien
CEIJtacién(d;}C(':Fn cmm:vtnf]o'r'a con ésta en ld
dos® ¢ fui;éb ucosa sanguinea por los teji-
]""-‘t@ndidg |:-’q.t'(:u de modo simultianeo, por un
ose glyca é;l 11mulo al!lracnatmp;cq segregan-
m EKtractog} s e B la administracion de
timiento dis}?nu'“ 1cado de esta hormona del cre-

el perro hi llt}_uye la s}onslbf]ldad a la insulina

Bl p Po ls.ectomlzado A
lfismolgpel del sistema nervioso en este meca-
circmst§;§§2130i6n queda mas bien limitado &
centro h e compromiso o alarma: desde

8 hipotalamicos y nucleos bulbares,
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con via eferente final esplacnica, se produce un
estimulo glucogenolitico en el higado, en parte
directamente por liberacién de simpatina en este
organo y en parte por excitacion de la médula
suprarrenal y descarga de adrenalina en la san-
gre 2°,

Finalmente, es preciso recordar el importante
papel del higado no s6lo como fuente de la glu-
cosa sanguinea, sino también como regulador
de la misma “per se”, que de manera tan bri-
llante han puesto de relieve las experiencias de
SOSKIN *°, dependiendo en gran parte de su con-
tenido glucogénico la posibilidad de una buena
recuperacion del nivel de la glucemia cuando
esta ha descendido por cualquier circunstancia.

El proceso de contrarregulacion evocado por
la hipoglucemia insulinica en condiciones de
ayuno se integra segun lo dicho: por el conteni-
do de glucogeno del higado en esta situacién y
su facilidad para aumentarlo o reponerlo por
neoglucogénesis (adrenales, tiroides, I6bulo ante-
rior hipofisario) y por la estimacién de la gluco-
genolisis hepética (adrenalina y quiza gluca-
gén), a lo que pudiera afadirse la rapidez de li-
beracion a la sangre de la glucosa engendrada
en el higado por este proceso; el ritmo de recu-
peracion glucémica se vera influido ademas por
las influencias que rigen la captacion de gluco-
sa por los tejidos y su consumo periférico. Este
iltimo factor, sin embargo—captacion y consu-
mo periférico de la glucosa—, lo suponemos de
poca monta a los efectos del estudio de la res-
puesta de contrarregulacion, una vez que la in-
sulina extra administrada desplegdé su maxima
accion hipoglucémica en la prueba de tolerancia
& la misma. Si, como en la prueba de Engels y
Scott, se administra glucosa por via oral apro-
ximadamente en este momento—de maxima hi-
poglucemia—intervendra también el ritmo de su
absorcion intestinal, que como hemos indicado
ce halla influido por factores hormonales, ade-
mas de otros que atafien a ciertas condiciones
del aparato digestivo—integridad de la mucosa
intestinal, rapidez de transito, etc.—o del equi-
librio vitaminico (complejo B} *.

Teniendo presente estos datos del esquema de
Ja regulacién glucémica que acabamos de des-
srrollar y las consideraciones formuladas en el
primer apartado, hemos querido confirmar que
validez tiene esta prueba de insulina-glucosa de
Engels y Scott en la exploracion de algunas en-
docrinopatias — hipofuncién gonadal, tiroidea,
suprarrenal e hipofisaria—para ver hasta queé
punto puede ser de utilidad como complemento
de los otros examenes de que disponemos al juz-
gar la situacion global de estos enfermos.

Debemos advertir que guiados por esta con-
sideracion clinica no hemos sometido al enfer-
mo, sujeto de experiencia, a ninguna dieta espe-
cial previa a su verificacion, aunque siempre se
efectué en enfermos hospitalizados que lleva-
ban unos dias con el régimen de alimentacion
general de la sala, es decir, un dieta completa
y equilibrada en su valor nutritivo.
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IT1
METODICA.

Después de unos dias con el régimen dietético ordina-
rio de la sala, por la mafana, en condiciones de ayuno
se hace una puncién venosa para determinar glucemia
basal y a continuacién se le inyecta por esta misma via

0,1 u. de insulina por kilo de peso del enfermo. A partic

de este momento se hacen sucesivas extracciones veno-
sas cada 30 minutos, la ltima a los 180 minutos de la
inyeccién de insulina, administrando por via oral a los
30 minutos de esta inyecciéon una dosis de 0,8 gr. de glu-
cosa por kilo de peso disuelta en agua, o sea, inmedia-
tamente después de verificar la segunda extraccion de
sangre venosa. En ningiin enfermo hubo que adelantar
la administracién de glucosa antes de cumplirse esta pri-
mera media hora de la prueba por aparicién de sig
hipoglicémicos—como recomiendan ENGEL y SCOTT en
la eventualidad de este accidente—, ya que éstos sdlo
se presentaron en un addisoniano (caso num. 5), pero
justamente a los 30 minutos de la inveccidén de insulina,
por lo que no hubo necesidad de modificar la metddica
Igual que estos autores, y para fines de comparacién,
los valores glucémicos los hemos consignado como va-

gn

lor por 100 de la glucemia basal y ésta como 100.

4
RESULTADOS.

Hemos verificado la prueba en un pequeno
numero de sujetos normales desde el punto de
vista endocrino-mebatélico y digestivo, pero
como su grupo es muy reducido, como patrén de
normalidad nos hemos valido del calculado por
ENGEL y ScorTt sobre los resultados consegui-
dos en 30 sujetos que cumplian estas condicio-
nes. Con estos datos dichos autores han cons-
truido la curva media normal y con el doble de
la desviacion standard la zona en que tedrica-
mente deben proyectarse los valores glucémicos
del 97 por 100 de los individuos normales que se
sometan a este test.

SUJETOS NORMALES

240 T
220 Fig. 1
200

180 ¢
160 +

z del valor inicial

140 1
120 ¢
100
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60
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20 -

0 - - -
0 30 60 90 120 150

Valores de gl

al limite superior e inferior de

FIG.1al6

180 Minutos

Las linees discontinuas corrcalpcnden
a doble

desviacién standard de la media hallo-

do por Engel y Scott en sujetos normoles
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TABLA 1

SUJETOS NORMALRS

Valores de

SUJETO del f\fln_'l'lrr-_n
Minutos: 80 - & - 50
Caso niim. 13 ...cocvenuss 46 - 115 - 191 . 118 . &
L AT e 662100 - 137 - 127 L g8 B2
I8 eremern, B0 198 . 1402 13 - li-_}-}u..l
19 .. o4 - 102 - 154 - 117 - l"i:ilu
BL e 48 - 83 - 133 - 142 . ol 1|,
—

En la figura 1 provectamos las curvas halla.
das por nosotros en sujetos normales. junto f:r
la zona de la doble desviacién standard ge la
media normal de ENGEL y SCOTT, y en la tab)
los valores individuales de estos mismos ¢
Comparando estas curvas con la media normal
de estos autores—no incluida en el f_’,’l”clljli[‘f,'l—..‘\j
encuentra una correspondencia bastante apro.
Ximada, aunque en la fase de recuperacion—a
partir de los 30 minutos

la |

as0s,

transcurran en un ni
vel algo mas bajo; esto puede ser debido sim-
plemente al azar, dado que el niimero de
tros casos es mucho mas reducido, o a un esta-
do de nutricion menos satisfactorio de nuestrs
poblacion hospitalaria, donde los hemos selec
cionado, o a pequenas diferencias de constity-

cion racial, De todos modos, no hay ningun va-
lor individual que se proyecte fuera de la zoms
de doble desviacion standard. Lo caracteristico
de la curva en estos sujetos normales es su as-
pecto bifasico y la recuperacion de la glucemia
hasal entre los 60/ y 90’—o sea, a la media o una
hora del nadir hipoglucémico—, con méxima hi:
perglucemia generalmente a los 90’ y decling
cion desde este instante o algo mas tarde hacia
€l valor basal o préximo al mismo, que se alcan-
za a los 180/, en que la prueba se concluye.

DESNUTRIDOS SIN ALTERACION ENDOCRINOPATICA
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te de estos casos normales hemos reali-
s ismo test en 17 enfermos, verificando
;adolel Il?ri total de 25 pruebas, cuyos resultados
I‘Epfj:fesmos a continuacion:
L7

A) Desnutridos sin r.'z’.fr'.r"t.fr‘ir}n endocrinopd-
. (casos nums. 6y 9).—En los do:?' casos en
s ofectué observamos como caracter dife-
(?Ul'l el sujeto normal un retardo en la re-
.meracion del valor basal (fig. 2 y tabla II) que
L-u}de‘ extenderse mas alla de los 90/ (caso nu-
]Lﬂu:io 9) y un aplana miento de la segunda fase
o1 la que puede Iult;}:' la reaccion hiperglucémi-
i (caso num. 6). Una curva de Exton—doble
carga de glucosa oral a los O/ y :}i‘!"—- -, verificada
en el caso nimero 9 dias antes, dio este resulta-
do: 103-122-133 mg. de glucosa, respectivamen-
te. a los 0/, 30 y 60, es decir, también con reac-
cién hiperglucémica tardia.

ren cial

TABLA 1I

DESNUTRIDOS SIN ALTERACION ENDOCRINOPA-
TICA

Valores de glucemia en por 100

ENFERMO del valor inicial
Minutos: 30 - 60 - 90 - 120 - 150 - 180
Caso niM, 6 .ivviviiones 62 - 66 - 91 - 135 - 132 - 135
- Dy sy sy 6% -84 - 102 - 90 - 81 - 81

B) Hipofuncion gonadal (casos nums. 12,
16,21, 14 y 1).—La curva (fig. 3 y tabla III)
puede ser completamente normal (14, 12 y 21)
0 tener una segunda fase en dromedario (16 v 1)
ton cenit hiperglucémico precoz—a los 60'—,
retorno a los valores basales y una segunda ul-
terior reaccién hiperglucémica. En conjunto se
buede decir que es una respuesta normal, con
Plazo de recuperacion basal v reaccion hiper-
tlucémica normales. '

HIPOGONADALES

240
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TABLA III
HIPOFUNCION GONADAL

Valores de glucemia en por 100

ENFERMO del valor inicial
Minutos: 30 - 60 - 90 - 120 - 150-180
Caso niim. 1 .......c.... 57 - 123 - 109 - 125 - 90 - 104
A Y A2 eiiivenss 80 =101 --136 - 148 < 108 = 77
4 & - I S ol - 188 - 186 - 148 - 100 - 82
af 14 (bis) .... 65 - 134 - 140 - 125 - 89 - 110
16 ......c0o.. 61 - 124 - 97 - 92 - 120 - 108
21 ........... 63 -108 -128 -131 - 99 - 82
Bis.—Prueba repetida 15 meses mas tarde en la misma si-

on clinica.

C) Hipotiroidismo (casos nums. 2, 3, 10 y

20) —Hay una manifiesta tendencia a una re-
cuperacion mas tardia, con reacciéon hiperglucé-
mica menor y de mas breve duracién, retornan-
do en seguida a los valores basales (fig. 4 y ta-
bla IV). En un caso (nim. 2) no hubo recupera-
cion basal, transcurriendo toda la curva en va-

lores hipoglucémicos.

HIPOTIROIDISMO
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TABLA IV

HIPOTIROIDISMO

1

Valores de glucemia

ENFERMO del valor inicial
Minutos: 30-60-9-120-1
Caso DM, 2 .ocvwes 33 - 45 - 66 - 66 - 63
s s B e 48 - 52 - 118 - 106 - 91
s W S e 57 - 78 - 116 - 108 - 68
10 (bis) .... 44 - 85 - 124 - T7 - 69
i AR ) R P 55 - 105 - 107 - 84 - 72

en por 100

50-180
- 66
- 79
-7
- 89
- 84

Bis.—Prueba repetida un mes més tarde en la misma si-

tuacion sin haber administrado tiroxina.
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D) Insuficiencia suprarrenal (casos nams. D
y 15) .—En los dos casos en que se verifico con
sindrome addisoniano plenamente desarrollado
solo en uno (caso num. 15) se obtuvo la recupe-
racion basal (hallabase sometido a tratamiento
con sal y Percorten y durante dias antes tam-
bién con cortisona), pero ninguno la supero, fal-
tando la reaccion hiperglucémica (fig. 5 v ta-
bla V). Sin embargo, en uno de estos enfermos
(nimero 15), cuando la crisis se iniciaba, la
curva fué completamente distinta, no difiriendo
de la normal (tabla V, nim. 15 bis).

INSUFICIENCIA _ SUPRARENAL
INSUFICIENCIA ~ PANHIPOFIRARIA

240 +
220 fig. >
200
180 +
160 1
140 -
120 1

100
80
60
40
20 A

Volores de glucem;u en 7, del valor inicial

0 1) T

P 30 60 90 120 150 160/

Minutos

TABLA V

INSUFICIENCIA SUPRARRENAL

Valores de glucemia en por 100
ENFERMO del valor inicial
Minutos: 30 - 60 - 90 - 120 - 150 - 180

(‘asa nim, 5 wiesre. 48 - 80 - 93 - 84 - T2 - B4
" 15 seesicsoe. 60 -96 - 100 - 84 - 84 - 82
i ™ 15 (bis) x... 55 - 93 - 120 - 146 - 170 - 170

X.—Los valores de esta pr ueba se efectuaron en una fe-
cha en que se iniciaba la ecrisis addisoniana,

E) Insuficiencia panhipofisaria (caso niime-
ro 4) —En las dos pruebas efectuadas en este
caso, con fechas distintas, el perfil glucémico es
semejante al consignado en el sindrome addi-
soniano, sin recuperacién basal y con una se-
gunda fase aplanada hipoglucémica (fig. 5 y
tabla VI).

F') BSospechosos de una insuficiencia hipofi-
saria (casos nums. 7, 8 y 11).—El caso ntim. 7
(D. C. F.) es una enferma de 17 afios con sindro-
mes prueforme desde hace dos afios, menarquia
retrasada—primera y tinica menstruacion hacia
siete meses—y amenorreica desde entonces, con
aspecto infantil acusado, ausencia de vello pu-

15 abri) e
TABLA VI

INSUFICIENCIA !’,\f\'!!iT‘i1!-']_\._:‘_-“:'\

Valores de
ENFERMO el
Minutos: 3
Caso nim. 4 .......oen- 48 - 87 - 97 - g9q - 94 BJ
" 4 (bis) ..... 57 - 68 - 71 - 82 - 88 _I‘_
=il
. —
Bis Prueba repetic i| después de un trats imienty
dioterapia hipofisaria que olo alivid su cefalea (g

1..]m1;-1.1u-.

bico y axilar y tutero muy pequeiio, demostra,
do un examen (lluln"l(n vaginal (profesop P
DOYA) un hipoestrogenismo pronunciado, Des.
de el comienzo de su proceso intestinal habjs
}mdldu 10 kilos de peso (pes6 cuando se exam.
né 32 kilos). Thorn (con adrenalina) : eosinofi.
lia basal, 82; a las 4 horas, 127, Prueba de Re.
binson-Power-Kepler, 400 c. c¢. (orina noctur
na) : 125 ¢. ¢, 100 c. ¢., 125 c. ¢. y 50 c. c. (diur
sis respectivas de cada hora después de la car
ga de agua). La curva de glucemia en la prueba
insulina-glucosa es, como se ve (fig. 6 v tabl
VII), igual que en los addisonianos o en Ia insy

SOSPEGHOSOS DE INSUFICIENCIA HIPOFIRARIA
ANTES Y DESPUES DE TRATAMIENTO (BIS)

5 240
2 220 | fig.6
5 200 t
g 480
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2 40
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B g0
a
fiod 40
H
% 20
2 o0 : .
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TABLA VII

~I=ARIA
SOSPECHOS0S DE INSUFICIENCIA HIPOFISS

I
- 10
Valores de glucemid "1]‘ pot
ENFERMO del valor ”'RI]!TI ]al ™
Minutos: 30 - 60 - 90 peas
g — e — - e e _.‘
- i e - 1 St
{'1'30 NAM. T oreeoriens 42+ 73+ 70~ 70 g1 - %
WAL e 4B 79 = 104 2100 Fpi)
2 » 11 (bis) x . 53 - 70 -119-139-
) P8 e B0 1205 88 g . 1121
" " 8 (bis) X.. 49 - 108 - 122 -1
uy
rme M
x.—Esta prueba se efectud hallindose ‘g n“]?pd ACTH
mejorada después de un tratamiento con
diarios durante seis dias (ver texto). sg de unl ’“\,E,
X.—Esta segunda prueba se reallzd nleSIEﬂ‘I}H dia:lasf
miento durante doce dias con 25 mg. de A

texto).
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Sl hipopituitaria (véase su critica mzls
ficien ). El nimero 11 también es una enfer-
ﬂddantgal afios (A. S. R.) con amenorrea post-
ma 26 desde hace 19 meses, en que concluyé a
partumm su Ginico embarazo y menarquia retra-
[ermmff‘a:'msl. Tuvo un brote de reumatismo
f—f;[jiir[tifilllar agudo hace cuatro anos (noviem-
e del 50) ¥ dos meses mas @arde se mstala_una
ﬁf;]icort?a derecha que persiste hasta septiem-
h;e del 51, en que queda gestante; al cesar su
.mbarazo, aparece de nuevo su hemicorea, que
continiia hasta la fecha en que la Vemos '(29-I~
54). Ningtin otro signo clinico de alt.eracml_x en-
docrina, salvo los menstruales. Desnutricion
moderada por su corea. Thorn (adrenalina):
sosinofilia, 260-200. Thorn (25 mg. ACTH), 200-
142. Robinson-Power-Kepler, 720 c. c., 160 c. c.,
160 ¢. ¢., 350 c. ¢. y 175 c. c. El perfil glucémico
en la prueba (fig. 6 tabla VII)—aunque se con-
sigue una recuperacién basal a los 90'—es tam-
bién anormal por el aplanamiento de la segun-
da fase (de los 90’ a 18(’) y ausencia de reac-
¢ion hiperglucémica. Se verifica un tratamien-
to de seis dias con 25 mg. de ACTH diarios. Me-
jora considerablemente de su hiperquinesia co-
reica y dias més tarde se repite (19-11-54) el
test de Thorn con 25 mg. de ACTH, que da aho-
ra un resultado normal (177-38). Tres meses
mas tarde, persistiendo la mejoria de la enfer-
ma, se repiten estas pruebas: Thorn (adrenali-
na), 218 y 194. Thorn (25 mg. ACTH), 240 y 30,
asi como la de Engel-Scott (fig. 6 y tabla VII),
cuyo perfil glucémico es ahora perfectamente
rormal. El caso nim. 8, en fin, es una enferma
de 17 afios (C. A. O.), impuber, con talla retra-
sada y aspecto infantil, ausencia de caracteres
sexuales secundarios y déficit estrogénico acu-
sado (citologia vaginal, profesor BEDOYA), que
d§5de hace un ano tiene un sindrome de anore-
4a mental. El test de Thorn con adrenalina fué
anormal (172-138) y normal con 25 mg. de
ACTH (86-41), aunque este ultimo, por la cifra
basal baja de eosinéfilos, tiene un valor dudoso;
la prueba de Robinson-Power no pudo efectuar-
S¢ por la Intolerancia de la enferma a la carga
di :ng‘i@r{l\(’lﬂn‘l‘itos] ; por igual intolerancia hubo
bt G0y }ficcgse_ l.a }Jruerba de 1nsu11pa-glucosa~:1
embargo 8- by tal?la VII): la consignamos, sin
By que II:OF{Ilue ya en este periodo de tiempo
e i unota canza la recuperacion bas‘a} Des-
Bramos di&r_ra.tamlenlo de 12 dias con 25 ymh-
uchy tra 108 d? AC’I‘}I. ,se repite ESta_mlsma
te“iénd‘ose ESCUI‘I Ic_ios 25 dias 1:10 la anterior, ob-
ebe hacers: perfil normal (fig. 6 y tabla VII).
Perdido 19 kilconcs}tar que la enferma, que habia
Medag, ITCSangS esde el comienzo de su enfer-
Muchg 99 5 I(_10 cuanc‘io se efectuo la primera
ficar Ja ge tos, habia ganado 5 kilos al veri-
Segunda.
Clinje 'éSumen, en estos tres casos, con rasgos

08 :
Pensap en dos de ellos (niims. 7 y 8), que hacen

e i i ituitari

Mrcia] "l una depresién funcional pituitaria v
2l 3

: e lafonratorlo en los tres que apoyan

4 orientacién, la curva de la prueba

es d
4 migm
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que estudiamos parece similar en su comporta-
miento a la de una segura insuficiencia pituita-
ria por patologia organica de la hipofisis, por
lo menos en dos ellos (7 y 8), precisamente
aquellos en que la desnutricién era muy in-
tensa.

G) Modificaciones del perfil glucémico de la
curva después del tratamiento.—La administra-
cién de tiroxina en el hipotiroidismo modifica
sobre todo la rampa ascendente de recuperacion
—entre los 30" y 90—, de una manera manifies-
ta, haciéndola mas empinada. Un ejemplo muy
caracteristico lo tenemos en el caso num. 10 (fi-
gura 7 y tabla VIII) en que puede observarse
como ya a los 15 dias de administrar 2 mg. de
tiroxina diarios la recuperacion basal se hace
antes de los 60 y aun es mas adelantada cuatro
meses mas tarde.

MODIFICACION DEL PERFIL DE REGULACION
GLUCEMICA £N EL HIPOTIROIDISHO DESPUES
DEL TRATAMIENTO (ON TIROXINA (CASO ¢ 10)

240 ~ sin  tiroxing _
despues de hirowing —se=—ss

220 1
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TABLA VIII

MODIFICACIONES DEL PERFIL DE REGULACION
GLUCEMICA EN EL HIPOTIROIDISMO DESPUES
DEL TRATAMIENTO CON TIROXINA (caso num. 10)

Valores de glucemia en por 100
FECHA M. B. % del valor inicial
Minutos: 30 - 60 - 90 - 120 - 150-180

11-XII-53 30 57 - 78 - 116 - 108 - 68 - T1
16-1-54 25 44 - 85 - 124 - 77 -69 -89
17-1-54 (Tiroxina, 2 mg. diarios a par-

tir de esta fecha).
43 - 106 - 122 - 82 - 90 - 95
61 - 136 - 170 - 73 - 92 - 100

2-11-54 -
26-V-54 —

= 00

Al pormenorizar los casos incluidos bajo el
apartado F) hemos referido la modificacion ex-
perimentada en dos casos (8 y 11) después de
un breve tratamiento con ACTH; sin embargo,
como en un caso (nim. 11) la segunda prueba
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se realizé mucho tiempo después del mismo, y
en ambos, pero mas acusadamente en el otro
(nimero 8), mejoré en forma ostensible su es-
tado de nutricion, parece mas legitimo atribuir
a esto ultimo el cambio registrado hacia la nor-
malidad. Apoya este punto de vista nuestra ex-
periencia en otro caso (num. 12) : es un enfermo
de 51 anos (A. J. F.) con un cuadro de hepatitis
—que evolucioné posteriormente a una cirro-
sis—, sin ascitis, con bilirrubinemia de 2,4 mi-
ligramos; Kunkel, 12 u.; McLagan, 9 u. y cad-
mio I. Thorn (adrenalina), 189 y 378. Robinson-
Power, 730 ¢. c., 320 c. ¢, 420 c. c.,, 220 c. c. ¥
50 c. c. Su estado de nutricion es bastante defi-
ciente a su ingreso; la curva de Engel-Scott en
este momento (tabla IX) es completamente apla-
nada, hipoglucémica, en todo su transcurso; re:
petida 11 dias mas tarde con solo un tratamien-
to de complejo B parenteral, metionina via oral
y dieta de proteccion, se normaliza por comple-
to. En el mismo sentido lo hace la prueba de
Thorn con adrenalina (427-216), verificada al
dia siguiente. En el transcurso de estos dias su
mejoria en el estado general, y sobre todo en su
nutricion, fué evidente, y a esto adjudicamos las
modificaciones comentadas, ya que no mucho
mas tarde comenzaron los signos de la descom-
pensacion cirrética, que se han mantenido irre-
versibles y han llevado al exitus letal un ano

mas tarde.
TABLA IX

MODIFICACION DEL PERFIL DE REGULACION GLU-
CEMICA EN UN ENFERMO CARENCIADO CON HEPA-
TITIS TOXICA PRECIRROTICA DESPUES DE UN TRA-
TAMIENTO CON COMPLEJO B PARENTERAL, METIO-
MINA Y DIETA DE PROTECCION (caso num. 12)

Valores de glucemia en por 100
FECHA del valor inicial
Minutos: 30 - 60 - 90 - 120 - 150 - 180

4-111-55 42 - 25 - 64 - 39 - 40 - 39

5-11I-55 (Complejo B parenteral, metio-
nina, dieta de proteccién).
16-II1-556 72 - 92 - 123 - 134 - 98 - 70

En la enferma de insuficiencia pituitaria
(caso num. 4, J. D. G.), afecta de un adenoma
hipofisario, la radioterapia hipofisaria no mo-
dific6 en absoluto la curva repetida al concluir
aquélla.

Vv
CRITICA DE LOS RESULTADOS.

En las condiciones en que se realiza la prue-
ba de Engel-Scott, una recuperacién de la glu-
cemia basal a los 60-90’, y maxima reaccién hi-
perglucémica a los 90-12(/, se puede considerar
como expresion de un estado de nutricién acep-
table del sujeto y ausencia de déficit de funcion
endocrina suprarrenal o hipofisaria. Una hipo-
funcién gonadal, bien por trastorno primitivo
de estas glandulas o secundario a un descenso
de la secrecién estimulante gonadotropa—pero
en la que el déficit del 16bulo anterior hipofisa-
rio se limite a este factor—tampoco influye en
el comportamiento de la regulacion glucémica
testificado en esta prueba.

15 abyj 165

‘P_o'r el contrar;lo,. sl hay un estado de
tricién, aunque éste no aleance log lindeg g
caquexia, la fase de recuperacion pued&-e}a
anormal sin coexistencia de ninguna aHOmS!?r
endocrina. Los factores que pueden Cﬂndicioaha
esta conducta serian: o un menor depésitonar
glucogeno hepatico y menor liberacign de g}
cosa a la sangre, lo que haria menog inclinaél.
la rampa ascendente de recuperacion, aunqui
més tarde, por la ingestion de glucosa, se g
siga una sobrerrecuperacion igual a la df-‘lin
individuo normal o mas exagerada (hiperglyce
mia alimentaria mayor de HOFSMEISTER %) .9
bien por una menor viveza del tono "Bgetat‘i\-g
¥, por consiguiente, de la secrecion adrenalip;.
ca 1;1(111(*1(13 por la lupuglu;onna postinsulinic
o, finalmente, porque la misma respuesta a la
adrenalina sea menor en estos sujetos desnutri.
dos, como se ha comprobado también con otrss
drogas **. La modificacion de la curva en
sentido absolutamente normal que hemos refe.
rido en el apartado G) en otros sujetos que ha-
bian experimentado una pérdida considerable
de peso al renutrirse, confirma también el v-
lor que tiene el estado de nutricion en el perfil
glucémico de la prueba.

En el hipotiroidismo — aunque individual
mente el resultado de la prueba puede ser nor
mal—, visto en conjunto, se observa una ten-
dencia a curvas mas planas y mas lenta recupe
racion de la hipoglucemia de lo que es comin en
sujetos normales. Asi, en el caso nim. 3, la ram
pa de ascenso entre los 30-6(’ se proyecta fueri
de la zona normal de Engel-Scott, y lo mismo
ocurre en el caso nim. 2, en que toda la curva
a partir de la hipoglucemia insulinica es anor
malmente baja sin llegar a alcanzar en ningu
momento el nivel basal. En la tabla X hemes
comparado los valores de metabolismo basalr
con el gradiente de ascension entre los 30-%
expresado en por 100 del valor basal (referido
éste como 100), y en ella puede verse que existe
un cierto paralelismo entre ambos datos, de for-
ma que la recuperacion glucémica es mas lenta
en los casos con M. B. mas bajo. Pero la relé
cién dista mucho de ser estrecha. (En esta &
bla no se ha incluido el caso niim. 20 por trate”
se de un infantilismo con rasgos hipotiroide
v retraso estatural, careciendo por C}ms‘g“leg'
te de un patrén seguro de referencia pard
calculo de su desviacion del M. B.).

dESnu.

TABLA X )
TABOLISMY

RELACION ENTRE LOS VALORES DE MBETA Gy
BASAL Y EL GRADIENTE DE AsCENbIQi‘L(}IﬁIﬁFEm-
CA EXPRESADO EN % DEL VALOR BASAL, (Gpupgd
DO ESTE A 100) ENTRE LOS 30° Y 90 DTE S"

EN ENFERMOS HIPOTIROIDEO

7

Por 100 gradiente de asg‘_ﬂ?w

CASO % M. B. glucémica Cﬂ“’_‘a_lf'f_‘_,..’/
Nim. 2. — 33 34
» 10 — 30 59
#1908 25 89

" 3. — 16 _7_0-_—/

mes B

(*) Prueba repetida en el mismo sujeto un
tarde.
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t08 resultados, IC()incidentes con los ‘l(?gra-
ENGEL y SCOTT en su grupo de mixede-
s—en el que también se halla alguna
maloso o la de nuestro caso num. 2—, pueden
curva co;::rse en parte, por el conocido defecto
e eion 'intestinai para la glucosa en el hi-
de ?bs&smor amortiguandose asi el efecto po-
Pﬂumdor en la recuperacion de la glucosa inge-
L?;;mlzlr}g‘,i-*,tos autores han repetido, en efecto, la
ﬂisar;xa experiencia en algin enfermo adminis-
rando la glucosa por via endovenosa, con cuyo
proceder J]a rampa de ascension se modifico en
in sentido normal. No creemos, sin embargo,
que este factor de absorcion lo justifique todo,
supque pueda ser el ppnmpal en algunos o la
navoria de los casos. Cuando, como en nuestro
xso nim. 2, todo el perfil de la curva transcu-
e en niveles hipoglucemicos, es,po_smle que
«xista una depresion funcional cortico-supra-
menal secundaria, de la que se han hallado
pruebas en el mixedema avanzado *° y *', o qui-
s también del 16bulo anterior hipofisario, dada
a gran similitud, senalado ultimamente por di-
versos autores ** y **, entre el coma pituitario
¢ hipotiroideo. Precisamente esta enferma a que
hacemos referencia (caso num. 2) tenia un in-
tenso estado mixedematoso, con M. B. de 3
por 100, corazén muy agrandado en radiosco-
iia, simulando una pericarditis, con ECG tipico,
anemia secundaria, amenorrea con ciclos ano-
vulares, etc.,, y gran torpor cerebral. No obs-
tante, si este posible déficit funcional secunda-
ro suprarrenal o anterohipofisario tiene lugar
en el hipotiroidismo acentuado, no debe ser
muy frecuente, ya que en nuestro caso num. 10,
lambién de mixedema avanzado con M. B. de
— 30 por 100, colesterinemia de 319 mg. por
100, atrofia uterina por hipoplasia ovarica, ane-
hia secundaria, ete., es decir, en una condicion
similar a la anterior, la prueba de Thorn tanto
®n 25 mg. de ACTH (eosinofilia, 305 y 90) como
“n adrenalina (eosinofilia, 200 y 100), fué nor-
mal. Creemos por ello que, méas que un defecto
 la formacion o secrecion de glucocorticoides,
:‘i&%ﬁ respuesta glucogenolitica hepatica fiis-
Yo zladh;‘ adrcnalma el otro factor que, jun-
o eét e.ectn de absorcion intestinal, condi-
i quea Lon.ducta que comc_%nta_mo_s, pues se
5ttt 3‘} estos pacientes hipotiroideos falta
il Usminuida “*—la glucosung que apa-
e o en:f_etos normales tras la administracion
g“fﬂgenolil?‘a. A Su vez, esta menor respuesta
1or depéait IC%:l podria ser motivada por el me-
tifn ge ayu?; e glucogeno hepatico en situa-
tiesis, Qe 0 al estar descendida la neogluco-
tif glucémi;‘fte comportamiento de la regula-
tetuogy Secr@‘cise debe primariamente a la de-
g o] it c(1)n de ho'rm_ona. tiroidea, lo con-
G n’u} o terapéutico, como hemos vis-

f log adg um, 10 (Resultados, apartat.io Q).
Manifjeg - Sulsomar_los. la prueba pone bien de
o 1 conocida sensibilidad a la insulina
Weragio Jd en el sentido de dificil y lenta re-
€ la hipoglucemia inducida por

aquélla. Una de las causas principales es el des-
censo del glucégeno hepatico en condiciones de
ayuno * y * por fallo de la neoglucogénesis *
—Y seguramente también de la glucogenia di-
recta a partir de la glucosa sanguinea por la
anorexia de estos enfermos—; la otra, la esca-
sa secrecion adrenalinica, dado que la médula
adrenal participa también del proceso de des-
truccion o atrofia (MARANON *°, DEL Rfo HORTE-
CA* y CANADELL '') del parénquima suprarre-
nal. Que este ultimo factor es importante lo
confirma también nuestra observacion en el ca-
so num. 15: en efecto, en este enfermo, no obs-
tante el tratamiento verificado con sal, DOCA
(10 mg. diarios) y cortisona (50 mg. diarios), la
curva mostraba la defectuosa recuperacion de
la hipoglucemia insulinica en unas condiciones
¢n que, equilibrado el metabolismo hidrosalino
(prueba de Robinson-Power, entonces normal:
350 c. ¢., 50 ¢. ¢, 350 c. ¢, 200 c. ¢., 35 e. ¢
(1-VII-55); antes de tratamiento, anormal:
175 c. ¢, 50 c. ¢, 20 c. ¢, 30 c. c. y 30 c. c. (4-V-
39), se podia excluir un defecto de absorcion in-
testinal ', y por la administracion de cortisona,
tedricamente su defecto en la neoglucogénesis.
La posibilidad de que la respuesta glucogenoli-
tica a la adrenalina sea menor ‘* parece menos
probable (MARANON ),

Un hecho que juzgamos digno de senalar es
la posible influencia que el tiempo de evolucién
del proceso tiene en el comportamiento de la re-
gulacion glucémica. La observacion nos la de-
pard este mismo enfermo (caso nm. 15), en que
la situacién de crisis addisoniana se desarrollo
en los primeros dias de estancia en la clinica:
cfectivamente, en esta fecha (11-V -55), ya
con fuerte pigmentacion melanica, Ta., 80/70;
Thorn con 25 mg. de ACTH; eosinofilia, 507 y
405, y Robinson-Power: 175¢c. ¢, 50 ¢c. c., 20 c. c,,
30 c. c. y 30 c. c., la curva fué no obstante nor-
mal—como Unico tratamiento sélo se adminis-
traba entonces 10 mg. de DOCA diarios—,
mientras que mes y medio mas tarde con el tra-
tamiento mas completo que hemos referido la
recuperaciéon de la hipoglucemia insulinica era
francamente mala. Si esta observacién no es ca-
sual, nos confirma en la principal responsabi-
lidad que en esta conducta tienen los dos facto-
res que hemos senalado: pobreza en glucogeno
hepéatico y defectuosa secrecion adrenalinica, ya
que ambos es logico se acentiien en su deficit
con la progresion del proceso. Supone también
esta observacion una reserva a la conclusion de
ENGEL y ScoTT de que en todos los addisonia-
nos su prueba se proyecta fuera de su zona de
normalidad.

En fin, en los casos no tratados en absoluto
a! realizar la prueba (caso nam. 5), debe tener-
se presente el defecto de absorcién intestinal
motivado por el trastorno circulatorio e hidro-
salino.

En el panhipopituitarismo el resultado es si-
milar al del enfermo addisoniano, con el que
comparte su gran sensibilidad a la insulina, que

F &
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puede llegar hasta el coma * y el empobreci-
miento en glucogeno del higado en ayunas, com-
probado en el animal hipofisectomizado ** y *°.
n gran parte esta conducta debe estar deter-
minada por la secundaria insuficiencia supra-
rrenal y tiroidea, interviniendo los mismos fac-
tores que hemos discutido en ellas, ya que sa-
bemos que la mayoria de los efectos metaboli-
cos de la hipofisis estan mediados por sus tro-
finas estimulantes: asi, en efecto, la facil into-
xicacion acuosa de estos enfermos se corrige
con la cortisona ** y ** y el descenso del metabo-
lismo basal con la tiroxina *'; la misma corti-
sona es util para prevenir el coma hipoglu-
cémico ** y el defecto de absorcion intestinal de
la glucosa se compensa también con la tiroxi-
na *. Sin embargo, la situacion no debe ser
exactamente igual, por lo menos en lo que res-
pecta a la regulacion glucémica, a la de una
simple suma de insuficiencia suprarrenal mas
tiroidea (tampoco lo es en otros muchos aspec-
tos clinicos) ; de una parte, LUFT y OLIVECRONA
con sus cols. °, en sus muy interesantes obser-
vaciones realizadas en sujetos hipofisectomiza-
dos, han visto que la eliminacién urinaria de
adrenalina y noradrenalina no se modifica, lo
que indica una buena capacidad de la medula
suprarrenal, que no debe sorprendernos por no
existir evidencia de su control hipofisario; de
otra parte, disponemos de experiencias en ani-
males que sustentan el hecho de que ni las hor-
monas corticales, ni tiroidea, son capaces de
normalizar el metabolismo hidrocarbonado en
los animales hipofisectomizados "' y * y que el
empobrecimiento de glucégeno tisular no es
simplemente debido a una defectuosa secrecion
de gluco-corticoides **, pudiendo anadirse como
argumento mas definitivo la observacion de DE
Bopo ** de la disminucion de la sensibilidad a la
insulina por la administracion de hormona del
crecimiento al perro hipofisectomizado. El dé-
ficit de esta misma hormona, cuya interven-
cibn en el metabolismo hidrocarbonado an-
tes esquematizado (apartado II), debe ser de
notoria influencia en el comportamiento de la
regulacion glucémica revelado en la prueba que
analizamos, aunque en este momento no pueda
sefialarse con exactitud *® sobre cudl—o cua-
les—de los diversos factores que integran esta
ecuacién de homoestasis glucémica ejerce su
accién directa o indirecta.

Finalmente, debe recordarse la posible im-
portancia del factor antiinsulinico o inhibidor
de la insulina, cuya presencia en el suero parece
que tiene que ver con la hipéfisis y adrenales **:
en la rate hecha diabética por aloxana este in-
hibidor desaparece si al animal se le extirpan
las hipoéfisis y las adrenales y se restaura de
nuevo con la administracion conjunta de extrac-
tos de ambas glandulas.

Para justipreciar el valor de esta prueba
como recurso diferencial en la insuficiencia su-
prarrenal o panhipofisaria son de interés los ca-
s0s que hemos agrupado en los resultados como

15 nhl‘].i 1%1

sospechosos de insuficiencia hipofis

3 . ar
En la Onferma afecta de un sindrome et
me (caso nam. 7) puede pensarse que 1§rmf0r'
aplanada e hipoglucémica esté motivads Curyy
defecto de absorcion intestinal para Ja g;:}r
admisible por los signos carenciales vitataniS?'
cos *7 que se apadum. Y POr una probable ge I'hl
cion glucogenica del higado dada sy alimeé}ﬁl
cion precaria, sin que pueda excluirse adem;
una lesion histologica del mismo comg . hh
visto en los desnutridos *°: no hay que Glb‘ida?
por otra par'tv: que en la esteaotorrea idiopaﬁ;'
la curva gl}lcgmlca de tolerancia a la giucosz
es caracteristicamente aplanada ™ y el migy,
comportamiento tiene la diuresis acuosa @ y
lo que resta todo su valor como prueba funci.
nal adrenal o hipofisaria al test de Robinsgp.
Power que en esta enferma efectuamos. Sin ep.
bargo, en este caso, la evidencia clinica de un
afectacion endocrina hipofiso-gonadal (con di
ficit de gonadotrofinas y probable de hormong
del crecimiento), aunque sea solo consecuenci
del proceso intestinal primario por su reperc.
sion en el estado de nutricion—de lo que existen
pruebas experimentales “*, " y ' clinicas®,
y “ y anatomopatologicas * , autorizan igual
mente a pensar que este deficit funcional ante-
rohipofisario contribuya al resultado de la cur
va obtenida. En definitiva, en estas condiciones
no tiene valor diferencial alguno.

Idéntica disyuntiva, y un razonamiento simi
lar, son aplicables en principio a la enferma con
anorexia mental (caso nim. 8), también con un
retraso somatico-estatural y ausencia de sig
nos puberales. Aunque la disparidad entre b
prueba de Thorn con adrenalina (anormal) y &
misma con ACTH (normal), la intoleranciz
acuosa y la dificil recuperaciéon de la hipoglt-
cemia insulinica en los 90/ en que pudo verif
carse, pudieran abogar en favor de una insufi
ciencia hipofisaria, la evolucién de esta enier
ma y el resultado—normal—de algunas de &
tas pruebas (como la de Engel-Scott), poco
tiempo més tarde desestiman, a nuestro Juco
esta suposicion, de acuerdo ademas con la EXPS'
viencia clinico-terapéutica ** y anatomopatolt-
gica |_:.'. .

El caso nim. 11, que pudiera interpreta™
como un sindrome de adaptacién, por 12 mejo-
ria de su corea con el embarazo y con 12 Itfe_r:i:
péutica con ACTH, asi como por la ”}Od‘ I;?-,
cién de los test de Thorn con esta ultimd on;
una primera curva que se proyecta en Ia Ea .
normal de Engel-Scott, aunque muy &P 351501}-1'
que se transformé después en un Pf-‘rfli g onfer”
tamente normal en mejor situacion de aida 0
ma, lo que no desdice tampoco de 1a 5“592 -
terpretacion. La juzgamos, sin embalia'uueé-
aventurada y consideramos este caso pa
tra atencién sin valor. cervas Q¢

Estos tres casos c_1cmnhf1cz}n las ‘re‘ hacerdf‘
deben hacerse a esta prueba si se quIeTe =i
ella un recurso diferencial para el diag"
de una hipofuncién adrenal o hipofisar

ia (F)




REGULACION

VI
CONCLUSION,

umen, pensamos que esta prueba de in-

b endmrmms:l—--;__’llwu.k;a oral (o ‘pr:ut:ba d_c
E‘ﬂmI . Seott)—tiene un perfil glucémico sufi-
Enge FEIﬂ(\ expresivo en los addisonianos y en
flen.tﬁﬁciencia panhipofisaria—cuando estos
: 3;95 estan bien desarrollados—como para
Fuar orarla al conjunto de test funcionales de
LILC; d}i)sponenms para su examen, connstitﬁu_\,-'md'u
o valioso apoyo para su diagnostico. Su esti-
macion es de mas precio si la' c}liiml recupera-
dén de la hipoglucemia I1:1su]nuc'a que ella re-
vela se confirma al re_*putn'lu en diferentes esta-
ios evolutivos del mismo proceso o con su pro-
eresion empeora y se .hacc decididamente anor-
mal si al comienzo fué dudosa.

Con la misma prueba en el mixedema se ob-
wrva una tendencia a la recuperacion de la hi-
joglucemia mas lenta que en sujetos nm'malc_s.
{endencia que parece mas acusada cuanto mas
profundo es el estado de hipotiroidismo. Cier-
tamente, en los casos mas pronunciados, puede
hallarse la misma imposibilidad de recuperacién
del valor basal que en la insuficiencia suprarre-
nal o hipofisaria, sugiriendo un déficit funcio-
nal de estas glandulas; un dato diferencial im-
portante en esta circunstancia es que el trata-
miento tiroxinico puede normalizarla, lo que no
ourrirg si la afectacion primaria es suprarre-
nal o hipofisaria.

En fin, en la desnutricion sin rasgos de hipo-
funcion endocrina o en enfermos desnutridos en
que clinicamente es presumible una depresicn
fincional hipéfiso - gonadal—sindrome de es-
Prue, anorexia mental, etc.—puede asimismo
ootenerse una curva de caracteristicas iguales o
similares a la de la insuficiencia suprarrenal o
lanhipofisaria, aunque se convierte con relativa
f?_ﬂllldad en un perfil normal cuando la nutri-
Ho0n se corrige, siquiera sea parcialmente.
"unT:in;(? estos casos como 'os de mixedema pro-
I TGCUPEI'GI}‘ que pu_oda; no alecanzarse tampoco
Lo Jleaﬁli‘?l gllfcemlca basal a los 90’ de esta
Tential'paraeb;adl‘l"a]('n‘ absoluto como test dife-
1o ei]for e d:dgmstlm_do los enfermos afec-
il medad de Addison o de un panhlp?-
hetante SS, Cnn}o pretenden Engel y Scott. No
8 Posibles cotejo con otros test funcionales v
ommona] (I)Tst.)d.lfu:aclonos con }‘1 Fratammntp
tn en 1q mavloor% O!(lisa.yos tcramut:cqs_. permi-
irueba, 1 de-s-“n‘a e los casos, repitiendo la

de definitivo.

n t, . ; :
ma"g*?nog'af €as0, independientemenrte de este
anpropul frencial, un tanto rigido, con que la
.- PUESto sus autores como un recurso mas
1 hg €0 para estas endocrinopatias, tiene en

Hgnogt
T el darno i v
ety meta S una informacion sobre un

En res

al do tbélico de dichos enfermos que su-
0 fip otras pruebas mas simples con el mis-
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RESUMEN.

Se efectia un estudio de la regulacién glucé-
mica en algunos sujetos normales desde el pun-
to de vista endocrino-metabélico y digestivo y
en 17 enfermos, en su mayor parte endocrinos,
valiéndose de la prueba de insulina endovenosa
y carga oral de glucosa propuesta por ENGEL y
SCOTT.

En los afectos de una insuficiencia suprarre-
nal o panhipofisaria bien desarrollada falta la
recuperacion glucémica al valor bisal de parti-
da o es s6lo tangencial desde niveles hipoglicé-
micos, luego de la hipoglucemia insulinica, de
acuerdo con lo afirmado por estos autores.

En los mixedematosos se observa una tenden-
cia al aplanamiento de esta fase de recuperacién
de la curva, si se compara con los sujetos nor-
males, que en algiin caso de hipotiroidismo muy
pronunciado transcurre igual que en las enfer-
medades anteriores. Similar conducta muestran
algunos enfermos desnutridos, principalmente
aquellos en que se asocian signos de ura depre-
sion funcional hipofiso-gonadal: también en
ellos puede faltar la recuperacién de la gluce-
mia al valor basal. For el contrario, en los hipo-
gonadales puros el perfil glucémico de la curva
no se desvia en nada de lo visto en sujetes nor-
males, alcanzando el valor basal y superandole
en el mismo plazo y cuantia que éstos.

Se discuten los factores que condicionan esta
respuesta en cada grupo, y en vista de los resul-
tados logrados se exponen algunas raservas al
valor de esta prueba como test diferencial de la
insuficencia suprarrenal o panhipofisaria.
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Endocrino-

Acta

SUMMARY

A study of blood sugar regulation was ca-

rried out on some normal subjects and on 17
patients, most of them suffering from endocri-
ne disturbances, from the endocrino-metabolic
and digestive standpoints with the aid of the
curve following endovenous administration of
insulin and “loading” doses of glucose by mouth,
as described by Engel and Scott.

In patients with full-blown adrenal insuffi-

ciency or panhypopituitarism blood sugar did
not return to previous basal levels or apro-
ached them gently after insulin hypoglycaemia,
2s has been pointed out by those writers.

15 &hrll 1

In cases of myxoedema a tenden
to a flat plateau in the recovery
curve, as compared with that of normaj e
Jects. In some cases of extremely markeq hs.llh-
thyroidism the curve followed the same ¢ =
2s in the the above-mentioned conditiong Ofrs-ﬁ
milar curve was found in some patienlsuwit;'
undernutrition, especially when signs of hy :
physiogonadal functional deficiency wepe g
ciated: in such cases the blood sugar levelsa;%j
likewise fail to return to normal. In contrazi\l
the form of the blood sugar curve wag not iy
the least different from that seen in norm
subjects, in pure cases of hypogonadism: it
reached the basal level and rose above it ip the
same period of time and to the same Extemg‘;
in normal subjects.

The factors conditioning such responses i
each group are discussed. In view of the resyjis
attained, the value of these procedures as diffe.
rential tests in adrenal insufficiency or panh'-:‘
popituitarism shoud be assessed with caution

CY wag foung
stage of thr}l.

ZUSAMMENFASSUNG

Bei einigen normalen Personen und bei sieb
zehn, im Grossteil an innersekretorischen Sto-
rungen leidenden Patienten, wird die Regulie
1ung des Zuckerspiegels vom Standpunkt der
inneren Sekretion, des Stoffwechsels und der
Verdauung aus, mittels der von Engel und
Scott vorgeschlagenen intravenosen Insuline
kurve und oraler Zuckerbelastung studiert.

Bei einer Nebenniereninsuffizienz oder einen
gut entwickelten Hipopituitarismus kommt e
tatsichlich, wie die erwiihnten Authoren hin-
wiesen, zu keiner Wiederherstellung der Aus
gangswerte des Zuckerspiegels, nach der vom
Insulin verursachten I-I),'poglyk'zimie,_und nur
zu Beriihrungspunkten, welche von einem B
deren Zuckerspiegel ausgehen. . Ja

Beim Myxodem beobachtet man, im Vergleich
zu normalen Personen, eine Abflachung il St
dium des Wiederanstieges der Kurve, und'ht‘l
gewissen Fillen von sehr ausgeprigten Hy"
thyreiodismus verliuft die Kurve wi€ el den
vorher erwihnten Erkrankungen. Gewisst Uﬂ;
tererniihrte Patienten weisen dieselbe T"nd{f‘;
azuf, hauptsichlich diejenigen bei welchen f“l;
Zustand mit einer funktionellen Depress®

: i diesen
Hypophyse-Gonaden verbunden ,%St: bE‘;aﬁ%H
Personen kann ebenfalls die “‘mderf!;ble?df‘ﬁ-

der Grudwertes des Zuckerspiegels al
Im Gegensatz zu diesen, weicht der 8 Y echter
che Profil der Kurve, bei Personen m! . otel
Hypofunktion der Gonaden, nicht im ge;"w%obei
von demjenigen normaler Personen alb'en et
nicht nur der Ausgangswert in der s onder?
und im selben Ausmass erreicht wird, §
sogar iiberschritten wird. ¢
Es werden die Faktoren beS_Pm"hen'G ppe
welche diese Wirkung in jeder elﬂzelnenerzieiten
zustande kommt und angesichts erPro als
Ergebnisse wird dem Wert dieser
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sferenztest der Nebenniereninsuffizienz oder
r[i)lr Hypopil,uitarismus, einige Zuriickhaltung
e

entgegengebracht.
RESUME

on etudie la régulation glycémique chez
quelques sujet_s normaqx, at_l‘pomt de vuj- endo-
crino-métabolique et .dlg(-sut, et chez 17 mala-
des, la plupart endocrins, au moyen de la courbe
{insuline endoveineuse et cha‘rgo orale de glu-
cose, proposée par Engcl_ et bqott.

parmi les effets d'une insuffisance surrénale
ou panhypophysaire bien dévFloppée. il manque
|a récupération glycémique a la valeur basale
de départ, ou ce n'est que tangentiel a des ni-
veaux hypoglycémiques, apres I'hypoglycémie
insulinique, d'accord avec ce que confirment
ces auteurs.

Chez les myxoedémateux on observe une ten-
dance 4 I'aplanissement de cette phase de récu-
peration de la courbe, si on compare avec les
sujets normaux qui, dans certains cas d’hypo-
thyroidisme trés prononcé, se conduit de la
méme facon que dans les maladies antérieures.
Une conduite semblable se présente chez cer-
tains malades par dénutrition, principalement
chez ceux ou il s’associe des signes de dépres-
sion fonctionnelle hypophyso - gonadale: chez
eux, il peut manquer également la récupération
de la glycémie a la valeur basale. Par contre
chez les hypo-gonadaux purs, le profil glycé-
mique de la courbe ne se dévie en rien de ce qui
s voit chez les sujets normaux, arrivant et dé-
rassant la valeur basale dans le méme délai et
quantité que ceux-la.

Ondiscute les facteurs qui conditionnent cette
reponse dans chaque groupe et, comme consé-
Guence des résultats obtenus, on expose certai-
s reserves quant a la valeur de cette preuve,
comme test différentiel de I'insuffisance surré-
nale et panhypophysaire.
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m%;ii;sfeli:fa de la extirpacion tiroidea es cro-
e y Supone € posterior a la tiroidectomia to-
1ar Jog tl‘astun avance en'el sentlc.lo de amino-
@ fropye -Ornos tireoprivos en intensidad y
= i __“(‘-la- No obstante, dichos fenémenos
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Son superponibles a los que aparecen tras la
ablacion total del tiroides, bien conocidos desde
hace tiempo, ya que la fisiologia de esta glan-
dlula se ha estudiado originariamente en funcién
de los estados de hiper e hipofuncién surgidos
espontaneamente en el animal o en la especie
humana, o provocados, respectivamente, por los
extractos tiroideos o la extirpacién de la glan-
dula.

En un‘principio, los experimentos producto-
res de hipofuncion dieron lugar a confusiones
debido a que simultdneamente se destruian las
paratiroides, glandulas que entonces se ignora-
bfm, pero posteriormente el progreso de la ciru-
gia hizo posible estudiar las alteraciones puras
de la supresion del tiroides al respetar las para-
tiroides en la vaina dorsal, realizindose las ob-
servaciones en distintos animales y en el hom-
kre. Ya desde entonces se ha podido evidenciar
que los efectos de esta supresion glandular no
son iguales en todas las especies, variando tam-
bién segilin las edades.

Disminuye la velocidad del crecimiento, o in-
cluso queda detenido, si la extirpacién tuvo lu-
gar antes de finalizada la maduracion del es-
queleto, sumandose a la inmadurez la cortedad,
va qu~ el cartilago de conjuncién crece deficien-
temente retrasandose la soldadura de las epifi-
sis, aunque la insuficiencia de crecimiento en
longitud no es lo mas caracteristico del défieit
tiroideo, pues la hipofisis se hiperfunciona pre-
via hiperplasia, salvando en parte este defecto,
ror lo que el rasgo sobresaliente es la inmadu-
rez del esqueleto.

Esta falta de madurez la seguimos observan-
do en los aspectos mas variados; asi, vemos la
incapacidad de llegar a la pubertad, la supre-
siéon de la metamorfosis en los anfibios, ete.

En la especie humana, el nivel mental puede
quedar detenido a la altura alcanzada en el mo-
mento de la ablacién glandular, produciéndose
anos después un fronterizo mental o incluso un
imbeécil.

En el adulto, el fenémeno méas caracteristico,
que tampoco falta en las demas edades, es el
descenso del metabolismo basal desde un 25 a
un 40 por 100, traduciendo una disminucion de
la actividad general del organismo que llega
hasta el metabolismo celular, comprobandose
como los tejidos extirpados a un animal tiroi-
dectomizado consumen menos oxigeno que los
procedentes de animales normales.

Esta disminucion del metabolismo general se
refleja en todos los 6rganos y sistemas; no en
vano el tiroides fué comparado clasicamente al
fuelle que aviva la hoguera de las combustiones
organicas y la tiroxina a una especie de “mor-
diente” para los tejidos, que impregnados por
ella son mas efectores para los diferentes cata-
lizadores biologicos.

Asi, vemos traducirse este descenso del me-
tabolismo en la temperatura corporal produ-
ciendo hipotermia; en la tolerancia para los hi-
dratos de carbono, dando lugar a hiperglucemia




