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SUMMARY

A simple, effective accesory method of inves-
tigation of the dynamies of portal bluod-fl_(nv,
the assessment of the “spleen to lung” time
with ether, is proposed. The flow-rates in nor-
mal subjects are about a second shorter than
the “arm to lung" time. Measurements were ca-
rried out both in normal subjects and in pa-
tients suffering from different conditions; the
results were compared with those of serial sple-
noportography and intrasplenic pressure. A
preliminary account is given of the results in
48 patients with cirrhosis of various tyvpes,
jaundice, cholelithiasis, hydatid cysts, neo-
plasms, etc.; it was found that there is no striet
correlation between intrasplenic pressure and
flow-times in the portal system. The detailed
study of results in different diseases will be the
object of subsequent papers.

ZUSAMMENFASSUNG

Es wird eine einfache und erfolgreiche Me-
thode zum Studium der Portalkreislaufdynamik
vorgeschlagen, niimlich die Pestimmung der
Milz-Lungenzeit mit Aether. Bei Gesunden ist
das Resultat mit dieser Methode um eine Sekun-
de ungefahr kiirzer als die Arm-Lungenzeit. Die
Bestimmungen wurden an Gesunden, sowie an
Kranken mit verschiedenen Frozessen vorge-
nommen und mit der Spleno-Portographie in
S‘erle und dem intralienalen Druck verglichen.
Vorliufig werden die Ergebnisse bei 48 pa-
tienten mit verschiedenen Arten von Zyrrhose,
Gelbsucht, Cholelithiase, Echinokokkuszyste.
Neubildungen, usw. angegeben, wobei zu be-
merken ist, dass nicht immer eine enge Be-
z1ehupg zwischen intralienalem Druck und Zir-
kulatlonsgeschwindigkcit im Ffortadersystem
?:'esteht’. In kiinftigen Verdffentlichungen soll
uber ein eingehendes Studium der Ergehnisse

ggl verschiedenen Krankheiten berichtet wer-

RESUME

_Nous proposons une méthode complémentaire
Simple et efficace pour I'étude de la dynamique
t:mlgs Clrtl:}llatlon portale: !:'1 détermina!:ion du
Sir de:p €no-poumon par lethe:r. Les résultats
i sgje;ts normaux sont d'environ une se-

€ Inférieurs au temps bras-poumon. Nous

::e}fezdgzzrmmnns chez des sujets normaux et
8. oo cmalades atteints de différents proces-

; Ompare cette méthode a la splénopor-
L a la pression intrasplénique.
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Four le moment, on reproduit les résultats chez
48 malades de différents genres de cirrhose,
ictéres, cholelithiases, kysteshydatidiques, no-
plasies, etc. Cn observe qu'il n'y a pas toujours
un étroit rapport entre la pression intraspléni-
que et la vitesse circulatoire dans le systéme
porta. [’étude profonde des résultats sur diffé-
rentes maladies fera I'objet de publications sui-
vantes.

SCBRE EL MECANISMO DE ACCION DE
LOS DERIVADOS SULFAMIDICOS HIPO-
GLUCEMICOS (*)

J. L. RODRIGUEZ-MINON y J. C. pE OvA.

It Investigaciones Clinicas v Médicas

Mavrid

Uno de los problemas que en la actualidad se
debaten con mas interés en el campo de la dia-
betes es el relacionado con el mecanismo de ac-
cion de los derivados sulfamidicos hipogluce-
miantes. A raiz de los primeros trabajos de
FRANK y FUCHS se centrd la atencion en el estu-
dio de los islotes de Langerhans de los animales
tratados con la sulfanil carbamida o preparado
BZ-55.

FERNER fué el primero que senald en los co-
nejos tratados con este producto lesiones segu-
ras de las cédlulas alfa. LOUBATIERES, CREUTZ-
FELT y TECKLENBORG, Von HOLT y cols. y ACHE-
LIS y los suyos, encuentran todos ellos alteracio-
nes de las células alfa con diversos derivados
sulfamidicos. Los autores que defienden la te-
sis de la supresion del glucagdn por la BZ-55
dan como argumento valioso la persistencia de
la respuesta favorable después de suprimir la
droga. Creemos gque este argumento sirve tam-
bién 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 actie disminuven-
do la actividad del glucagon.

Se ha barajado también como posible meca-
nismo de accién el estimulo sobre el pancreas
con aceleracion de la secrecion de insulina. Nos-
otros creemos que si asi fuera terminarian los
islotes por agotarse y la diabetes se agravaria,
como sucede con otras sustancias que asi actuan,
bien sea directamente, bien a través de la hiper-
glicemia que produce.

Es pronto todavia para negar una accion inhi-
bidora de la droga sobre la funcion hipofisaria o
suprarrenal, pero hasta el momento no hay nada

(*} Comunicacion presentada al 1V Congreso Interna-
clonal de Medicina Interna, celebrado en Madrid en septiem-
bre de 19565,
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que nos obligue a sospechar este mecanismo de
accion.

El propio FERNER ha tenido ocasion mas re-
cientemente de estudiar la autopsia de tres dia-
béticos que dias antes de su muerte habian re-
cibido un tratamiento con BZ-55, y vio que los
islotes de Langerhans eran completamente nor-
males. Esta afirmacion de FERNER era un rudo
golpe para la teoria que trata de explicar la ac-
cién de esta droga a través de una destruccion
del factor hiperglucémico-gluccgenolitico o glu-
cagon.

Nosotros hemos tratado de estudiar la res-
puesta de la glucemia a la inyeccion de insuli-
na en el animal al que previamente suprimimos
el glucagdén por pancrectomia total, y también
ver esta misma respuesta en el animal diabé-
tico por la aloxana.

Para ello hemos pancrectomizado a tres ani-
males que han sido mantenidos en vida con una
dosis adecuada de insulina variable entre 10 y
20 unidades, segln el peso del animal. En estas
condiciones se le practica una curva de gluce-
mia después de inyectarles en vena 0.5 g. de glu-
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cosa por kilo en solucion al 50 por 100 y 0,1 y, g
insulina también por kilo de peso y con up j,
tervalo de diez minutos entre ambas inyecej,
nes. Se extrae sangre antes de la inyeceiéy de
insulina y a los 20, 60, 90 y 120 minutos deg
pués de la inyeccion de la misma. Con el objey,
de hacer comparable el perfil de las curvag g
reduce a 100 la glucenua anterior a la inyg.
cion de insulina y se obilene el porcentaje de o f
restantes valores. Una vez oblenida esta curyy
y sin suspender la dosis de insulina necesapj
para el mantenimiento del animal, se le admi
nistra diariamente 1,5 gr. de BZ-55 durante yp,
semana, al cabo de la cual se repite la curva e
las mismas condiciones.

En los animales diabéticos aloxanicos se res.
liza la misma experiencia sin mas variacion que
la no inyeccion de insulina de mantenimiento
ya que, como es sabido, estos animales pueden
vivir diabéticos sin necesidad de insulina, Ng
obstante, la curva de glucemia practicada ey
ellos es también post-insulina.

Los resultados obtenidos figuran en la si
guiente tabla:

CURVAS DE GLUCEMIA DESPUES DE LA INYECCION DE GLUCOSBA E INSULINA EN LA

PERROS PANCRECTOMIZAIM

Perro A al) A A
numero
782 Antes de la BZ R 100 61 40 37 39
Después de la BZ 100 40 25 24 16
774 Antes de la BZ .. ... 100 73 5R 62 56
Después de la BZ 100 71 50 41 38
784 Antes de la BZ ... 100 51 44 52 T
Después de la BZ 100 39 30 28 29
PERROS DIABETICOS ALOXANICOS
T80 s 7 b U R o e B R S 100 83 69 B8 65
Después de la BZ ....... 100 58 59 5% at
785 Antes de la BZ ... 100 87 5 70 69
Después de la BZ 100 79 6 i T2
786 Antes de la BZ & 100 69 59 60 37
Después de la BZ . 100 47 32 3¢ 33

Estos resultados muestran que la curva prac-
ticada en los tres animales pancrectomizados
desciende con mas precocidad e intensidad des-
pués de la administracion de la BZ que la obte-
nida antes de administrar la droga. Ello mues-
tra una evidente accién potenciadora de este
derivado sulfamidico sobre la insulina adminis-
trada. Esta potenciacion pensamos que no pue-
de ser realizada mas que a través de una inhi-
bicién de factores que normalmente se oponen
directa o indirectamente a la accién de la insu-
lina.

Dejando a salvo el papel del glucagén dentro

del equipo contrainsular, es indudable que en e
tas experiencias, donde no existiria mas gluc#
gon que el extrapancreatico, no puede ser 89:1'
buida la accién de la BZ-55 a una destrucci
de este principio. La misma experiencia real
zada en animales aloxanicos no nos permite ¢o%
firmar la agravacion de este tipo de diabet®
con la BZ-55. Por el contrario, los resultados Ub'
tenidos muestran igualmente una potenciaci’®
de la insulina inyectada.

Consideramos estas experiencias como U
gumento contra la tesis del glucagon.
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RESUMEN.

Se exponen unas exper'iel}cias con BZ-5§,5 mi-
diendo la respuesta glucemica a !a insulina qv
perros pancroctomlzados y con diabetes aloxa-
nica que hacen pensar que este compuesto no
actia destruyendo el gluca_gon, sino mas bien
;mtenciando la accién de la insulina.

SUMMARY

Some experiments with BZ-55 are described
in which the blood-sugar response to insulin
was measured in pancreatectomised dogs with
alloxan-induced diabetes. The results lead to
the assumption that this drug acts by poten-
tiating the action of insulin rather than by des-

troying glucagon.

PATOLOGIA DEL CRECIMIENTO Y DE LA
NUTRICION INFANTIL (*)

E. ConpE GARGOLLO.

Jefe Médico Escolar del distrito de La Latina. Madrid

Ministerio de Educacién Nacional, Direccién General de Pri

merg Ensefianza. Inspeccion Médicoescolar del Estado

I
CONSIDERACIONES DOCTRINALES.

_El indice del crecimiento infantil, y las varia-
ciones en el peso, constituyen la mejor guia
Fara determinar el estado y condicién normal fi-
siologica de cada nifio, o bien un retardo esta-
tural y una hiponutricién que se insiniia y més
tarde se hace permanente; un leve o manifiesto
tragtqrno endocrino del mismo, o un cuadro pa-
tologico que en su fase inicial puede mas tarde
modificar la curva normal de su desarrollo.

Como acertadamente seiiala WETZEL, el cre-
01m1¢n§0 no es nada estatico, sino una forma de
g}“"}ml?ntﬂ y ritmo arménico totalitario del
rimtlpo infantil, en el que toda desviacion en ese

80r biologico del mismo con referencia a un
i::cotgnflg?lflca que el nifio no evoluciona co-

il Esteeﬁ ehen su morfologlla dinamica 111'1‘31}-
&y hec 0 se puede confirmar en la practi-
m;ez;l tOSl emos estudiado, en nuestros reconoci-
Crecimieéiermdm-os de escol?.res, las curvas del
bl 0 mediante el registro anual, mas de-

mente en aquellos nifos cuyo crecimiento

uer 5 Bafalar : R A
tud y !E-chel:m“h sefalar en r:-mmr término nuestra grati-
tituto Ligrents ~POY0 brestado en todo momento por el Ins-
mentga) dux-an':]. p“l"“ llevar a cabo nuestro trabajo experi-
e Préparados o el Cuizo escolar 1988-57 con el suministro
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ZUSAMMENFASSUNG

Es wird iiber die Erfahrungen mit BZ-55 be-
richtet. Die Messungen der Reaktion des Blut-
zuckerspiegels auf Insulin bei pankreatekto-
mierten Hunden mit Alloxandiabetes lassen da-
rauf schliessen, dass dieses Produkt nicht Glu-
kagonzerstorend wirkt, sondern eher die Wir-
kung des Insulins potenziert.

RESUME

On expose quelques expériences avec BZ-55
en mesurant la réponse glycémique a l'insuline,
de chiens pancrectomisés et avec diabete allo-
xanique, qui font croire que ce composé n’agit
pas en détruisant le “glucagon” mais plutot en
renforcant 'action de l'insuline.

no se realiza dentro de una curva de observacion
biométrica debidamente adaptada a las leyes del
crecimiento con los incrementos anuales de peso
y de talla, seleccionando aquellos casos que pre-
sentaban un evidente defecto correspondiente al
periodo fisiologico del primer alargamiento pre-
dominante, que PENDE define por pequena pu-
bertad, v que corresponde desde el segundo se-
mestre del cuarto afio de la vida hasta el sépti-
mo y octavo ano, es decir, segin MARANON, de la
segunda a la tercera infancia en el desarrollo es-
tatural, y en el ciclo de crecimiento que corres-
ponde a la sexta crisis de intensificacion del
mismo, que desde los nueve anos situa al nino,
hasta los catorce, con el comienzo de la puber-
tad, y donde es facil okservar esas cronopatias
con formas de delgadez, o las caracteristicas de
obesidad, definiendo las cronopaticas adiposida-
des prepuberales de MARANON,

En este periodo de la edad infantil es donde
se muestra mas evidente—en circunstancias fi-
siologicas normales—el fuerte empuje del cre-
cimiento ponderal del nino, logrando obtenerse
en términos generales un peso que aumenta de
1,400 kilogramos y una talla de 8,3 centimetros
en los varones y una relacion de 2,300 kilogra-
mos y unos 10 centimetros de talla en las hem-
bras; por consecuencia, cualquier retardo esta-
tural o grado inicial de infantilismo, asi como
variaciones de la nutricién—obesidad y delga-
dez—, es facilmente interpretado y de facil
orientacién su terapéutica hormonal o vitami-
nica.

En materia de revision doctrinal sobre fisio-
logia del erecimiento hay que recordar que, des-
de los anos de 1886 y 1892, por P. MARIE y MaAs-
SALONGO, respectivamente, justificaron a la hi-
pofisis todo vinculo entre crecimiento y activi-
dad hormonal. Mas tarde, son los clasicos estu-
dios experimentales de ADLER (1914), SmITH
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