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cerado a los estimulos ﬂt‘ir‘t-ilél‘;{i(:r‘n:-". 0 a su blo-
queo se comporta igual a Ia del animal normal.

Se comentan y discuten algunos h{-w:_}u.:s_ de la
literatura sobre el papel del :’11'{';"1 a.lsplacn_lca en
los mecanismos de regulacion c;rm]at_.qna, di-
ferenciandose de lo que es la vasomocion arte-
riolar y la significacién de ambos en e@ proble-
ma de la regulacién de la presion arterial.
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SUMMARY

The results are reported of evisceration (re-
moval of stomach, intestines, spleen, pancreas,
and ligation of the liver pedicle) in 27 dogs in
which the pressor response to stimulation of the
central vagus and to the injection of adrenalin
and noradrenalin, and, in addition, the beha-
viour under conditions of pharmacological block-
ing were studied.

It is concluded that the response of the evis-
cerated animal to adrenergic stimulation, or to
its blocking, is of the same type as in the nor-
mal animal.

Some facts recorded in the literature concern-
ing the role of the splanchnic area in the me-
chanisms of circulatory regulation as distin-
guished from arteriolar vasomotion proper, and
the significance of both in the problem of blood
pressure regulation are commented upon and
discussed.

ZUSAMMENFASSUNG

Es werden die Ergebnisse eines Studiums der
Erwiderung des Blutdruckes bei Reiz des Zen-
tralvagus, Injektion von Noradrenalin und A dre-
llglin. sowie des Verhaltens unter pharmakolo-
gischer Blockierung bei 27 eviszerierten Hun-
den (Entfernung von Magen, Gediirme, Milz,
Bauchspeicheldriise und Unterbindung des Le-
berstieles) beschrieben.

Aus den Ergebnissen wird gefolgert, dass die
€viszerierten Tiere dasselbe Verhalten in ihrer
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Erwiderung auf die adrenergischen Reize oder
auf die Blockierung aufweisen wie die normg-
len Tiere.

Es kommen verschiedene Tatsachen iiber die
Rolle des Splanchnikusgebietes im Mechanismus
der Kreislaufregulierung aus der Literatur zur
Besprechung mit Differenzierung von der arte-
rioliren Vasomotion und Hinweis auf die Bedeu-
tung beider im Problem der Blutdrincksteuerung.

RESUME

Un présente les résultats obt:uus chez 27
chiens eviscérés (extirpation de 'estomac, intes-
tins, rate, pancréas et ligature du pédicule hé-
patique), chez lesquels on étudie la réponse hy-
pertensive au stimulus du vague central, & I'in-
Jection de noradrénaline et adrénaline, ainsi que
sous blocage pharmacologique. On conclut que
la réponse aux stimulus adrénergiques ou  leur
blocage est identique chez 'animal éviscére que
chez I'animal normal.

On commente, et on discute certains points
de la littérature, sur le réle de l'are splenique
dans les mécanismes de régulation circulatoire,
établissant la différence de ce que représente
la vasomotion artériolaire, et la signification des
deux dans le probléme de la régulation de la
pression artérielle.

NUESTRA EXPERIENCIA EN EL TRATA-
MIENTO DE LA DIABETES FOR VIA ORAL
CON LA BZ-55

J. L. RODRIGUEZ-MINON v L. JIMENA.

Instituto de AMédieas

Profesor: C.

Investigaciones Clinicas y
JIMENRZ DAL,

Creo que fueron JAMBON y colaboradores *, en
1941, los primeros en observar la accién hipo-
glucémica de un derivado sulfamidico, el p-ami-
no - sulfamido - isopropil-tiodiazol, observacion
que fué después confirmada con otros derivados
similares. LOUBATIERES '' sefialé que es atin mas
fuerte la accién hipoglucémica de los derivados
butilico, isobutilico y amilico, que la del deriva-
do isopropilico.

En 1951, KLEINSORGE ' estudié la capacidad
Lipoglucémica de una sulfonamida ureica en 94
cujetos sanos y enfermos, y los resultados que
obtuvo fueron tan patentes que en 12 casos se
I rodujo shock hipoglucémico, lo que le indujo
a no emplear mas este preparado en la practica
clinica hasta no tener un mejor conocimiento de
su accion. Esto, junto con algiin accidente mor-
tal senalado por JAMBON en su experiencia, hun-
dieron casi en el olvido estos hechos.
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En febrero de 1954, FRANKE y FucHs ' em-
piezan sus ensayos clinicos con la sulfanilil-n-
butil-urea o preparado BZ-55, y en octubre de
1955 hacen su primera comunicacién, en la que
sefialan el efecto hipoglucémico de la droga con
las caracteristicas de que su absorcion comienza
en la primera media hora, para alcanzar su ma-
xXimo a las tres horas e iniciar un descenso muy
lento después de las siete horas. Al mismo tiem-
po, BERTRAM con BENDFELD vy OTTO * comunican
su experiencia en 82 diabéticos. De este trabajo
resumimos como datos de interés los siguientes:
la pauta de tratamiento consiste en administra:
“per os" y en tabletas de 0,5 gm. cinco tabletas
el primer dia; tres el segundo, y dos el resto de
los dias. La falta de actividad de la droga en la
diabetes juvenil y el éxito terapéutico sorpren-
dente en un gran nimero de diabéticos adultos,
son en resumen los hechos mas sobresalientes de
este trabajo, para cuyo detalle remitimos al lec-
tor al original.

METODOS

Nosotros hemos estudiado la accién del BZ-55 en 30
diabéticos sin previa seleccién. Todos han sido someti-
dos antes de comenzar la experiencia a una dieta re-
gular para cada caso, aunque variable de unos casos
a otros. Se han rechazado para este estudio todos los
casos que solamente con la dieta hipocalérica (1.500 ca-
lorias) quedaban aglucosiricos. La dosificacion de la BZ
ha sido variable, como indican las graficas; pero en nin-
gun caso inferior a seis comprimidos el primer dia, cua
tro el segundo y tres los dias siguientes. En la mayoria
de los casos hemos empleado el preparado Nadisan, vy en
algunos, pocos, el Invenol, de la misma féormula qui-
mica. Todas las experiencias han sido de corta dura-
cion; pero suficientes, a nuestro juicio, para formarnos
una idea del resultado terapéutico, pues cuando el pre-
parado es activo muestra su actividad en los cinco pri-
meros dias. Diabético que no responde a esta terapéu-
tica en los primeros dias es casi seguro que no va a res
ponder por mucho que se prolongue el tratamiento.
Los analisis de glucosa en sangre y orina se han prac-
ticado por los métodos habituales del laboratorio. La
mayoria de los enfermos han sido estudiados ambula-
toriamente, razon por la que no figuran en la grafica
més que los datos referentes a los dias de la consulta.

RESULTADOS.

De los 30 casos estudiados en este trabajo, 12
son varones y 18 hembras. Las edades oscilan
entre los quince y setenta y tres anos. Los re-
cultados obtenidos han sido buenos en 10 casos,
medianos en siete y nulos en 13. Calificamos de
Euenos aquellos casos que con la BZ-55 se han
mantenido aglucostricos; medianos, los que han
reducido la glucosuria o han permitido ahorrar
insulina, pero en los que la droga no se ha bas-
tado por si sola para mantener la diabetes en
buen estado de compensacion ; nulos, los que han
permanecido indiferentes a la droga o se han
empeorado.

Si comparamos la edad del comienzo de la dia-
betes con los resultados obtenidos (tabla 1) se
ve que el 80 por 100 de los casos de buen resul-
tado corresponden a sujetos cuya diabetes co-
menzo después de los cincuenta anos. Los ca-
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TABLA 1

Relacion entre la edad de comienzo de la biabetes v pe.
sultados obtenidos

Reaultados

Bba 9

10 & 149 )
20 a 29 ] 1 2
30 n 34 | 3
1 a 44 1 2 2
H0 a 59 ! iy .
60 A B6Y 4

sos fracasados se reparten en todas las edades,
pero abundan bastante mas entre los que co-
menzaron con su diabetes antes de los cincuenta
anos. Los de resultado mediano son mas pareci-
dos a los de resultado bueno como corresponde
a casos donde la droga es efectiva, aunque insu-
ficiente.

En la tabla II hemos relacionado los resulta-
dos obtenidos, con la antigiiedad de la diabetes,
y aungue no hemos encontrado esa relacion tan
estrecha de que nos hablan los autores alema-
nes, no cabe duda de que son mas frecuentes los
buenos resultados entre los casos cuya antigiie-
dad no es superior a los diez anos. Por otra par-
te, los casos de fracaso se dan con mucha fre-
cuencia en diabetes bastante recientes. BLANCO
SOLER * senala en sus casos una falta de rela-
cion entre la antigiiedad de la diabetes y la res-
puesta terapéutica a la BZ-55.

TABLA 11

Relacion entre la antigiiedad de la diabetes v resulta-
dos obtenidos:

Hesultados

Antigtiedad on

anos Bueno Mediano Nulo
Da 1 3 1
1 a 3 2 2 3
38 b 1 1 3
5alo0 2 1 D
10 a 20 1 1

Mias de 20 1 2 1

Es muy clara la relacion que se ve en la ta-
bla III entre el peso del sujeto y los resultados
obtenidos. L.a mayoria de los casos que respon-
den a esta terapéutica son individuos con un
peso superior al ideal, tomando como ideal el
que marca los centimetros de la talla que estan
por encima del metro. Ni por excepeion hay un
solo caso de diabético delgado que haya respon-
dido favorablemente a la terapéutica con la
BZ-55. En cambio, la gran mayoria de los re-
sultados nulos se dan en sujetos que estan por
debajo de su peso ideal. Los del grupo mediano
se parecen mucho mas a los de buen resultado.
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TABLA II1

Relacion entre los resultados obtenidos y el aumento
o disminucion de kilogramos sobre el peso ideal:

Resultados

Kilos talla Bueno Mediano Nulo

—
3 s py
A g

Al comparar los resultados obtenidos con las
necesidades previas de insulina (tabla IV) se ve
que todos los casos con respuesta favorable se
dieron en sujetos cuyas necesidades de insulina
no son superiores a las 40 unidades. Sin embar-
go, el hecho de que las necesidades de insulina
sean inferiores a esta cifra no permite augurar
una buena respuesta a la BZ-55, puesto que en
més de la mitad de los casos en que esta tera-
péutica fracasé las necesidades de insulina no
superaban las 40 unidades.

TABLA IV

Relacion entre las necesidades de insulina v resultados
obtenidos

Resultados
Necesidades de

insulina Bueno Mediano Nulo

0a 10
11 a 20
21 a 30
41 a 40
i1 a B0
51 a 100

o Lo SO S

b 5

~Como reacciones desagradables a la terapéu-
lif:a con esta droga se han encontrado: ardores
gastricos en ocho casos; cefalea en dos: diarrea
en dos; dermitis, insomnio, sofocos y anorexia
€n uno. Solamente en dos casos los ardores gas-
tricos han sido causa de que el paciente suspen-
da por su cuenta la droga para volver a la dosis
previa de insulina.

En_las seis graficas que presentamos damos
dos e‘]'emp]os de cada una de las tres respuestas
lerapéuticas: buenas, medianas y nulas. Las
tres clases de columnas representan, de arriba
2 abajo, respectivamente, dosis de BZ-55 en gra-
mos, dosis de insulina en unidades y glucosuria
en las veinticuatro horas. La linea quebrada es
€l movimiento de la glucemia.

La grafica 1 corresponde a una mujer con una
glucosuria de 25 gramos sin insulina, en la que

astan 20 unidades para que desaparezca la glu-
€0sa en la orina ¥n estas condiciones substitui-
mos la insulina por el Nadisan (BZ-55) y al sép-
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timo dia de estar tomando estos comprimidos
la orina esta sin glucosa, y contintia aglucosu-
rica treinta y nueve dias después de suspender
el Nadisan. A este caso se le podia poner la ob-
jecion de corresponder a una diabetes muy leve.
Quiero, sin embargo, recordar que con la mis-
ma dieta y sin tratamiento alguno tenia una glu-
cosuria absoluta de 25 gramos.
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La grafica 2 es ain mas demostrativa de res-
puesta favorable. Se trata también de una mu-
Jjer con una glucosuria absoluta de 48 g. sin in-
sulina. A los siete dias de tomar el Nadisan la
orina estéa sin glucosa, pero suspendida la medi-
cacion vuelve a aparecer la glucosa en la orina
en cantidad de 65 g. absolutos. Este es un caso
no tan leve como el anterior en que la droga
muestra su efectividad, tanto en el efecto favo-
rable de su administracién como desfavorable
en su interrupcién. Un hecho curioso observado
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Fig. 2.

en estos dos casos, por cuyo motivo los he elegi-
do entre 10 de respuesta similar, es la discreta
elevacion de la glucemia durante los primeros
dias del tratamiento con la BZ-55, como si esta
droga tuviera la propiedad de elevar en algin
caso el dintel renal para la glucosa, al tiempo
que intervendria en la sintesis o suelta de glu-
cosa por el higado. No encontramos por el mo-
mento explicacion convincente a este hecho que,
por lo demads, no ha sido visto méas que en estos
dos casos; pero nos interesa dejar constancia en
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la observacién de FERNANDEZ CRUZ " relativa a
la produccion en los animales con la BZ-55 de
1ma hiperglucemia previa de naturaleza toxica.

Las graficas 3 y 4 son ejemplos de lo que he-
mos llamado resultados medianos. La grafica 3
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corresponde a una mujer gque necesita 45 unida-
des de insulina para estar compensada, y al ha-
cer el cambio al Nadisan aparece una glucosuria
que va aumentando progresivamente hasta al-
canzar los 25 g. en las veinticuatro horas al de-
cimo dia de tratamiento. No obstanie este re-
sultado, la medicacion se puede considerar en
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Fig. 4

este caso efectiva, aunque insuficiente, porque
nueve dias después de suspender toda medicacién
tanto la glucosuria como la glucemia alcanzan
cifras muy elevadas. La grafica 4 corresponde ¢
un sujeto joven que sin insulina tenia una glu-
cosuria absoluta por encima de los 100 gramos
y que para su compensacion necesitaba 80 uni-
dades de insulina corriente o 60 de insulina len-
ta. Suspendida la insulina y tratado solamente
con Nadisan, la glucosuria absoluta subié a los
30 gr. Se continué un tratamiento mixto con Na-
disan e insulina y pudo verse que la misma com
pensacion que antes se obtuvo con 60 unidades
de insulina, se obtenia ahora con 40 unidades de
la misma insulina. Cuando en esta situacion in-
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tentamos rebajar todavia mas la insulina, vgl.
vio a aparecer glucosuria. Es indudable que g,
este caso el Nadisan fué capaz de ahorrar ingy.
lina; pero este hecho, que tiene interes comg
demostracion de la efectividad de la droga, ca.
rece de interés practico, porque el tratamient,
mixto tendria interés si ello se tradujera en yy
ahorro para la economia del paciente, pero ey
este ecaso concreto resulta que las 20 unidades de
insulina que se ahorra el paciente cuestan 363
pesetas, v los tres comprimidos de Nadisan qu
toma en su lugar importan 9 pesetas. El trata.
miento mixto a este enfermo le cuesta diaria
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mente 5,35 pesetas mas que el tratamiento con
insulina sola sin ninguna ventaja en lo que su-
pondria la supresion del pinchazo.

Las graficas 5 y 6 son ejemplos de fracaso ab-
soluto de esta terapéutica. La grafica 5 corres-
ponde a una mujer en la que bastan 20 unidades
de insulina para conseguir una glucosuria resi:
dual practicamente equivalente a la compensa-
cion. Al séptimo dia de administrar el Nadisan
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tenia una glucosuria absoluta de 75 gr., al tien”
po que la glucemia se habia elevado considerd |
blemente. La grafica 6 corresponde a otra mi
jer que no se habia tratado con insuiina, y en
que empezamos el tratamiento con Nadisan des
pués de observar las glucosurias variables qu
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tenia los dias previos al tratamiento. Durante
o! tratamiento con la droga las glucosurias os-
cilaron indiferentes a la terapéutica,

DISCUSION.

Si es cierto que la capacidad hipoglucémica de
los derivados sulfamidicos es conocida des_adu
hace quince anos, no lo es menos que han md‘o
los autores alemanes FRANKE y FUCHS los pri-
meros en emplear con éxito estas drogas en la
clinica y liberar con ello a un numero no despre-
ciable de diabéticos de la inyeccicn diaria de in-
sulina. BERTRAM y colaboradores se muestran
decididos partidarios de la BZ-55 en oposicion
a KLEINSORGE '", que rechaza de plano el uso de
esta droga en el tratamiento de la diabetes ante
Ja posibilidad de que su lenta eliminacion sea
un motivo de toxicidad, y también por la re-
sistencia bacteriana a las sulfamidas que pueda
crear, cosa poco deseable en un diakitico siem-
pre predispuesto a la infeccion. Esta segunda
objecion queda anulada cnando en la BZ-5C se
sustituye ¢l grupo metilico por un grupo amini-
co. El cuerpo asi resultante carece de propieda-
des bactericidas y se emplea en América con el
nombre comercial de Orinasa. Con este nuevo
derivado, MILLER y CRAIG han obtenido magni-
ficos resultados en diabéticos de veinte anos de
antigiiedad y necesidades insulinicas de 45 uni-
dades. COLWELL ' recuerda las lesiones hepati-
cas y renales que en su tiempo fueron motivadas
por la sintalina, pero hasta el momento nadie ha
podido acusar a la BZ-55 de esta propiedad.

Los detractores del empleo de esta droga en
la clinica de la diaketes esgrimen unos argu-
mentos que carecen de valor objetivo ante los
resultados obhtenidos por los autores alemanes.
Kstos ultimos han pecado, a mi juicio, de un ex-
ceso de optimismo; y como no hay nada que per-
Judique tanto a la verdad como los malos argu-
mentos en favor de ella, se ha producido una
reaccion de escepticismo ante la afirmacion de
FRANKE y Fucus de que el 80 por 100 de sus dia-
béticos encuentran mejoria con el BZ-55. Este
porcentaje es posible solamente si se realiza una
seleccion previa muy cuidadosa de los enfermos
a tratar, en cuyo caso pierde valor el porcentaje.
Asi, cuando BERTRAM nos dice que trata a un
grupo de diabéticos con un 89 por 100 de éxitos,
oS parece logico puesto que se trata de un gru-
po de viejos que no necesitan insulina. En otro
grupo de viejos que utilizan la insulina, el por-
centaje de éxito que obtiene este autor es de 73.

Entre nosotros, BLANCO SOLER * ha visto que
la BZ-55 reduce la glucemia a cifras un poco mas
altas que la mitad de la inicial.

Nosotros, a la vista de nuestros protocolos,
DOs apuntamos en el grupo de los que conside-
ran esta droga eficaz, siempre y cuando sea em-
Pleada en aquellas condiciones en las que es mas
faf”l Y probable el éxito, o si se quiere para ser
Mas exactos, siempre y cuando rechacemos su
fmpleo en aquellas circunstancias que nuestra
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experiencia nos ha ensenado ser poco propicias
para el éxito, a saber: diabetes de comienzo an-
tes de los cincuenta afios; que estén por debajo
de su peso ideal; que necesiten mas de 40 uni-
dades de insulina para su compensacion y cuya
diabetes tenga mas de diez anos de antigiiedad.
Esta altima circunstancia es la que considera-
mos de menos valor puesto que presentamos dos
casos (28 por 100) de buena respuesta a la dro-
ga con catorce y treinta y tres anos de historia
diakética. .o que ha resultado mas constante
es la ineficacia de la droga cuando el sujeto esta
por debajo de su peso ideal.

Kl hecho de que un diabético tenga mas de
cincuenta anos, sea mas o menos obeso, necesite
menos de 40 unidades de insulina y tenga una
kistoria inferior a los cinco afos, no nos per-
nmite asegurar que va a responder favorable-
mente a esta terapéutica. El por qué en condi-
ciones aparentemente similares unos sujetos res-
ponden y otros no, es algo que no podemos ex-
plicarnos todavia. Para ello tendriamos que sa-
ber algo mas acerca del mecanismo de accion de
esta droga.

FERNER, el hombre que sin duda conoce mejor
l= histopatologia de los islotes de Langerhans,
senalé en los conejos tratados con BZ-55 lesio-
nes seguras de las células alfa. LOUBATIERES,
CREUTZFELT y TECKLENBORG. VON HOLT y cola-
boradores, ACHELIS y los suyos ', -, " y ' en-
cuentran todos ellos alteraciones de las ceélulas
alfa con diversos derivados sulfamidicos. Los
autores que defienden la tesis de la supresion
del glucagon por la BZ-55 dan como argumento
valioso la persistencia de la respuesta favorable
cespues de suprimir la droga. Creemos que este
argumento sirve también para defender la tesis
de la insulinasa, a la que vamos a referirnos en
seguida. Por otra parte, la ineficacia de la BZ-55
en la diabetes grave habla en contra de que ac-
tiue disminuyendo la actividad del glucagon.

Se ha barajado también como posible meca-
nismo de accion el estimulo sobre el pancreas
con aceleracion de la seerecion de insulina. Nos-
otros pensamos que si asi fuera, terminarian los
islotes por agotarse y la diabetes se agravaria,
como sucede con otras sustancias que asi ac-
tuan, bien sea directamente o bien a traves de la
kiperglucemia que producen.

Es pronto todavia para negar una accion inhi-
bidora de la droga sobre la funcion hipofisaria
o suprarrenal, pero hasta el momento nada hay
que nos obligue a sospechar este mecanismo de
accion.

El propio FERNER * ha tenido ocasion mas re-
cientemente de estudiar las autopsias de ires
diabéticos que dias antes de su muerte habian
recibido un tratamiento con BZ-55, v vio en los
islotes de Langerhans que las propiedades cito-
logicas de las células alfa no permitian recono-
cer ninguna desviacion de lo normal. Esto nos
ensefia que las conclusiones sacadas de la expe-
rimentacion animal no pueden, sin mas, ser acep-
tadas para el hombre,




En experiencias actualmente en marcha que
realizamos en colaboraciéon con Oya hemos po-
dido ver que en perros pancrectomizados y man-
tenidos con insulina, la adicion de BZ-55 poten-
cia la aceion hipoglucémica de la insulina, y ocu-
rriendo esto en animales sin pancreas, no ha lu-
gar a pensar en una accion de esta droga sobre
el factor hiperglucémico-glucogenolitico, cuya
secrecion es atribuida a las células alfa de los
islotes.

Aunque por el momento tengamos que mover-
nos en el terreno de las hipotesis para explicar
la accion de esta droga, nos parece que puede
ser fructifera como punto de partida la idea de
que la BZ-55 bloquee la formacion de ese factor
enzimatico descubierto por MIRSKY ** en el hi-
gado, capaz de inhibir el efecto de la insulina.
FEste autor ha estudiado la accion de un derivado
sulfamidico, el U-2.043 sobre la actividad irsu-
linasa del higado, y ha podido ver que disminu-
ve marcadamente después de una hora de la ad-
ministracion de la droga. Todo hace pensar que
la accion hipoglucémica de estos derivados sul-
famidicos sea debida a una inactivacion de la
insulinasa y consecutivamente a una disminu-
cion en la destruccion de la insulina endogena.
Al existir un tipo de diabetes con insulinemia
narmal, principalmente la de los viejos, donde
un exceso o hiperactividad de estas insulinasas
seria lo responsable del trastorno diabético, es
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natural que sea en esos enfermos y no en log
diabéticos juveniles donde la RZ-55 surta efectg

RESUMEN.

Se han tratado 30 diabéticos sin previa selec-
cion con el derivado sulfamidico BZ-55 (Nadi-
san) y se han visto buenos resultados en 10 ca-
sos, medianos en 7 y nulos en 13. No hemos en-
contrado un solo caso con respuesta favorable
a esta terapéutica en sujetos que estaban por
debajo de su peso ideal. Lo mismo sucede con
todos aquellos que necesitaban para su compen-
sacion mas de 40 unidades de insulina. El 80
por 100 de los casos que han respondido bien a
esta droga son sujetos cuya diabetes comenzo
aespués de los cincuenta anos. La antigiiedad de
lu diabetes es también un factor favorable cuan-
do no lleva mas de diez anos de enfermedad, pero
hay casos, sin embargo, con buena respuesta en-
tre diabéticos muy antiguos.

Se discuten los posibles mecanismos de ac-
cion de la BZ-55 para considerar como el mas
digno de ser tenido en cuenta, la inhibicion de
la insulinasa por la droga.

5 facilidades

Agradecemos a la Casa Boehringei

que nos ha proporcionado con el suministro del prepa

racdo Nadisan

PROTOCOLO DE LOS DIABETICOS TRATADOS CON BZ-55

Antigiiedad

NOMBRES Edad Sexo Diabetes
gyl 058 37 A 1 afio
F.G.M. .. 16 ) 6 afnos
R. M. B. 67 8 4 "
Q. L., V. 45 X 32
M.B. G. 15 & 2
DLB-C; = 24 & 2
F. G, M. 19 & 6
G. G. A. 35 1 afio
D.E. M. 42 & 5 afios
R 61 3 3 "
L. 8. N. . 49 3 5
M. S. S.. 57 & 6
ML G 31 & 2
ANV 54 5 11
MG R 60 & 6
3 - I s 65 P 21
J. 8. B. 24 & 4
T G 73 & 20
¢ il Ot B e 38 2 2
J. D. H. 55 A 2
CiGR... 68 & 14
V.G. M. . 54 & 1 ano
H.M.G.. 60 & 3 afos
J. AL C. .. 61 a 1 afio
FGEB. 54 & 5 anos
Ol Bcivicinmt 68 & g
C. DG . ity 54 o 33
S.J.C. .. 62 a 1 mes
E S.C.. 62 3 6 meses
I AP e 60 ! 3 "

Kilogramos Necesidades

- talla de insulina Resultado
8 10 Nulo
9 15 o
12 20
b 20
13 50
6 30
0 100
12 70
2 30
1 20
3 45
9 20
1 20
7 25 Mediano.
b 40 -
13 45
6 40
1 45
11 10
2 60
4 20 Bueno.
8 35 i
2 20
+ B 20
13 30
+ 24 30
6 40
11 10
+ 3 30

——————,
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SUMMARY

Thirty unselected patients with diabetes we-
re treated with the sulfonamide derivative BZ-
55 (Nadisan). Good results were attained in 10
cases and moderately good results in 7; 13 sho-
wed no change. Not a single case was found to
respond favourably to this treatment in subjects
whose weight was below the ideal value The
same was true for those subjects requiring over
40 units of insulin for regulation. In 80 % of
the cases which responded well to the drug. the
subjects had developed diabetes after 50 years
of age. The duration of diabetes was a favou-
rable factor in those cases in which the patients
had not had diabetes for more than 10 years.
There were, however, cases of iong-standing
diabetes which responded well.

The possible mechanisms by whi:h BZ-55 may
act are discussed. Prominent among them is
the inhibitory action of the drug on insulinase.

ZUSAMMENFASSUNG

Dreissig Diabetiker wurden ohne vorangehen-
der Auslese mit dem Sulfamid-Derivat BZ-55
(Nadisan) behandelt; bei 10 Fillen wurden gute,
bei 7 mittelméssige und bei 13 Fillen unbedeu-
tende Ergebnisse erzielt. Von den Fillen mit
glinstiger Reaktion fiel kein einziger auf Per-
sonen deren Gewicht sich unterhalb des Ideal-
gewichtes befand. Dasselbe war auch bei allen
Jenen Fillen zu beobachten deren Kompensation
mehr als 40 E. Insulin erforderte. Achtzig Pro-
zent der Fille mit vorteilhafter Reaktion fielen
auf personen deren Diabetes erst nach dem 50.
Lebensjahre began. Ein giinstiger Faktor ist
auch die Dauer der Diabetes, wenn sich diese
auf nicht mehr als 10 Jahre erstreckt: es gibt
_]t‘duc_h auch Fille von lang anhaltender Diabe-
tes die gut auf die Arzneigabe reagieren.

Es Wwerden die Mechanismen besprochen die
fir die Wirkung des BZ-55 moglicherweise in
Frage kommen, wobei in erster Linie auf die
dUFCh die Droge hervorgerufene Hemmung der
Insulinage hingewiesen wird.

RESUME

‘Tl‘aitement de 30 diabétiques sans sélection
Prealable, avec le dérivé sulfamidique BZ-55
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(Nadisan) ; bons résultats dans 10 cas, moyens
dans 7, et nuls dans 13. Nous n’avons pas trou-
vé un seul cas avec réponse favorable a cette
thérapeutique chez des sujets qui avaient un
poids inférieur au normal, Il arrive de méme
chez ceux qui, pour leur compensation, ont be-
soin de plus de 40 u. d’'insuline. Le 80 % des
cas qui répondirent favorablement a cette dro-
gue sont des sujets dont leur diabéte commenca
aprés l'age de 50 ans. L’ancienneté du diabéte
est aussi un facteur favorable, lorsque la mala-
die n’a pas plus de 10 ans; il y a cependant des
cas avec bonne réponse chez des diabétiques trés
anciens.

On discute les possibles mécanizmes d'action
de la BZ-55 pour considérer 'inhibition de 1'in-
sulinase par la drogue, comme le plus important.

PERICARDITIS CONSTRICTIVA

A. DE ORUETA ONTANON y L. PENA LOPEZ.

Servicio de Cirugla General del Gran Hospital de In
Beneficencia General.
Cirujano Jefe: Dr, P. G. DUARTE.

La publicacion de este trabajo tiene por obje-
to el estudio de dos aspeclos sobre los que viene
ocupandose la bibliografia en los ultimos anos
v acerca de los cuales creemos poder contribuir,
aunque sea en escasa cuantia, con nuestra mo-
desta experiencia.

El primero de ellos se refiere a ciertos mati-
ces de la fisiopatologia de la constriccion a que
esta sometido el corazon ante la inflamacion pe-
ricardica, con especial referencia al mecanismo
de produccion selectiva o preponderante de as-
citis en dicha enfermedad. El segundo punto es
de orden téenico, y en él se discute la necesidad
o conveniencia de realizar una liberacion amplia
del pericardio alterado, sobre todo a nivel de la
desembocadura de las cavas en la auricula de-
recha.

Por ultimo presentaremos el resultado del es-
tudio clinico y terapéutico de siete casos opera-
dos por el doctor Duarte en su Servicio del Hos-
pital de la Princesa, que servira para hacer una
somera revision del problema de la pericarditis
constrictiva (P. C.).

CLASIFICACION.

Siguiendo a BAILEY ', y con algunas pequenas
modificaciones, podemos clasificarlas asi:

Serofibrinosas.
Agudas.. (Hemorragicas,
Purulentas.
SR TP P :
PERICARDITIS. At jAcrecio cordis.
Cronieas gL {Concrecio cordis,
2 as.

Constrictivas.




