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ACCION CONJUNTA DEL ALFA - TOCOFE-
ROL Y DEL D-860 EN LA DIABETES (%) (**)

E. CoNDE GARGOLLO y M. AGUILAR MERLO.

A partir del (lcm:ubrin_li(_-ntu y prir_nvrn:q en-
sayos experimentales y clinicos de la vitamina E
(alfa, beta, gamma - tocoferol), hace ya casi
treinta anos, logrados por EVANS y BISHOP con
sus primeras aplicaciones en patologia veterina-
ria, v afios después con los trabajos de FERRHOLZ
on las iniciales observaciones en patologia hu-
mana, se logré ampliar la base terapéutica de la
misma, ya que era conocida la eficacia de la vi-
tamina K como factor antiaborto y antiesteri-
lidad por los trabajos de SURE y MATTIL. Suce-
sivamente se lograron nuevos avances en el
campo de las afecciones degenerativas del siste-
ma neuromuscular, en las cardiovasculopatias
ateromatosas y en muchas hepatopatias para
mas tarde, en estos ultimos anos, comprobar su
destacada accidon en la patologia del sistema co-
lageno y en el recambio metabdlico de los hi-
dratos de carbono.

Estas ideas y nuevos hechos sobre las venta-
ijas terapéuticas de la vitamina E se discutieron
ampliamente en la primera Conferencia Inter-
nacional que sobre la citada vitamina se celebré
el ano 1949 en Nueva York. En aguella reunion
se confirmo el aspecto bioquimico, farmacologi-
co y terapéutico de sus tres formas: alfa, beta y
gamma-tocoferol, para aceptarse por unanimi-
dad que el alfa-tocoferol es tres veces mas acti-
vo que la beta y la gamma, y senalandose a la
primera como propiamente la vitamina E. Poste-
riormente se han celebrado dos reuniones inter-
nacionales—la ultima en Venecia el ano 1955—
para discutir otros aspectos farmacologicos de
la misma. Es interesante destacar, pues, que
esta vitamina ha logrado alcanzar la importan-
cla de ser exclusiva ponencia en tres conferen-
cias internacionales en menos de diez anos.

La interdependencia entre la vitamina E y la
regulacién del metabolismo hidrocarbonado ha
sido ampliamente investigada por los autores
alemanes e italianos en estos tltimos aios
BoMsSKOv y v. KaurLra han sefialado que en los
¢asos de avitaminosis E observados en animales
sometidos a una alimentacioén carencial de esta
Vitamina a largo plazo se alcanzaba una altera-
¢ion del metabolismo hidrocarbonado, puesto en
€videncia por una disminucién del glucégeno he-
Patico, asi como de la musculatura cardiaca y
del resto del organismo.

_En 1948, HEINSEN v BORMANN confirmaron la
Misma influencia de la vitamina E sobre el me-
tabolismo hidrocarbonado asi como en otros as-
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jectos endocrinos; en casos de metabolismo ele-
vado, como ocurre en los hipertiroideos, pudie-
ron observar primeramente un aumento, y mas
tarde un sensible descenso del mismo, adminis-
trando alfa-tocoferol en una dosis superior a
100 y 200 mg. por dia. Los autores estimaron
que la citada accion se ejercia sobre el 16bulo
anterior de la hip¢fisis, y posiblemente sobre las
glandulas genitales, por una influencia gonado-
tropa hipotisaria. Partiendo de estos hechos, los
trabajos de BomsKov y v. KAULLA, va iniciados
en 1941, =sobre las modificaciones del metabolis-
mo del gluedgeno hepatico en ratas, serian mo-
tivadas por una accion de la vitamina E sobre
la hipéfisis, hallazgos que nos hacen admitir un
efecto estimulador de la misma sobre el sistema
diencefalo-hipofisario, especialmente sobre el 16-
bulo anterior de la hipdfisis.

Cabe aceptar, pues, la influencia de la vita-
mina E, sobre la regulacién del metabolismo hi-
drocarbonado mediante las pruebas controles de
insulina y adrenalina. Estas observaciones han
partido de los resultados obtenidos sobre la ac-
cicn de la vitamina E en la regulacion del me-
tabolismo del agua, tanto en personas sanas
como en enfermos, logrando en las pruebas a
plazo corto, como en los controles a plazo largo,
un aumento marcado de la diuresis en los casos
de alteraciones de la regulacion diencéfalo-hi-
pofisaria con disminucion en la eliminacion del
agua, llegando HEINSEN a la conclusion de que
estos efectos se deberian a una accién directa
vitaminica alfa-tocoferélica sobre el 16bulo an-
terior de la hipdéfisis, para cuyo funcionamiento
normal ge requiere una cantidad suficiente de
la vitamina E en el organismo. Asi, pues, en las
disfunciones hipofisarias-diencefalicas, la vita-
mina E actila—con cierta apariencia—ejercien-
do un efecto regulador sobre el bloqueo hipéfiso-
diencefalico, ya que en la exploracion de la fun-
cicn metabolica el mecanismo hidrico esta re-
gulado en el diencéfalo (nicleo supradptico) por
impulsos de orden nervioso y humoral que en-
via a la hipcéfisis posterior (ABEL, HILL y cola-
toradores; SATC, MIRSKY y cols., etc.). Una hi-
pofuncién diencefalica producird después una
situaci¢n de poliuria (diabetes insipida), mien-
tras una hiperfuncién se acompanara de un es-
tado de oliguria esencial (oliguria esencial de
ZONDECK).

Este estimulo de la secrecion hipofisaria se-
cretora, kajo la accidon de la vitamina E, lo he-
mos podido comprobar en algunos casos de dia-
betes insipida, logrando mejorar su poliuria mu-
cho mas sensiblemente que cuando hemos em-
rleado la hormona vasopresora y antidiurética
solamente o bien combinada con el dimetil-ditio-
hidantoina (Vincidol) para lograr un mayor gra-
do de ajuste funcional del blogue diencéfalo-hi-
pofisario. En este aspecto terapéutico podemos
seflalar que la vitamina E potencializaria a la
restante medicacién y favoreceria normalizando
ese equilibrio alterado del metabolismo hidrico
central, clave de la diabetes insipida.
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Entre otros aspectos fisiologicos endocrinos
se ha confirmado que la vitamina E es capaz de
desarrollar extractos prehipofisarios segun los
trabajos experimentales de VERZAR en el senti-
do de que esta vitamina seria una forma preli-
minar de la hormona gonadotropa; y asimismo,
en ratas sometidas, por el contrario, a una ali-
mentacion exenta de vitamina E, se observaron
algunas alteraciones anatomicas hipofisarias.
Por una sinergia funcional endoerina, el alfa-to-
coferol abarca al tiroides, cuya funcién normal
también depende del suficiente aporte de la mis-
ma y su carencia produce grados mas o menos
manifiestos de hipoplasia de la glandula por pro-
duccion insuficiente de la hormona tirotropa hi-
pofisaria.

Para otros investigadores—TADpDEA y RUMME,
principalmente—la vitamina E intervendria en
las relaciones entre la produccion de tiroxina y
el acido ascorbico. Los alfa-tocoferoles, por su
origen esteroide y por su analogia en la consti-
tucion quimica a las hormonas corticales, logra-
rian una marcada actividad hipofisaria en su
amplio aspecto somatotrofico, gonadotréfico y
también corticotrofico, mejorando la astenia, el
recambio electrolitico junto al metabolismo del
agua, punto de arranque de todas estas investi-
gaciones,

Confirmada la importancia que tiene el siste-
ma hipofiso-diencefalico en el mantenimiento
del peso, y el sistema vegetativo central condi-
cionando el equilibrio humoral, y dependiendo
de ambos directamente la sensacion de hambre
y de sed, tan descompensados en el diabético,
MULLER y cols. demostraron que ratas con lesio-
nes hipotalamicas se hacen hiperfagicas por des-
truccion de los centros mediales del mismo. A
su vez, el mecanismo glucostatico de la toma de
alimentos, en relacion con el hipotalamo, presu-
pone la existencia en los citados centros hipota-
lamicos de células glucosensibles, o sea, verda-
deros glucorreceptores, directamente influidos
por la vitamina E.

HEINSEN, en sus observaciones, logra un des-
censo de la cifra de glucemia en ayunas durante
la administracion de vitamina E, y en otros ca-
sos obtiene un debilitamiento del efecto de la
adrenalina a través del equilibrio entre hipofisis-
suprarrenal, por un lado, y células alfa y beta
de los islotes pancreaticos, por otro lado, pro-
ducidas por una estimulacion primaria del 16-
bulo anterior de la hipdfisis, debido a la medi-
cacion vitaminica.

Si se sobrepasa la dosis de administracion de
la vitamina E—dintel diferente segiin los indi-
viduos—de acuerdo con el grado de insuficien-
cia central, puede llegarse a la supresion de la
accion estimuladora de la vitamina sobre el 16-
bulo anterior de la hipd6fisis. Esto se ha demos-
trado en los tipos de pruebas glucémicas, hecho
que no es raro que aparezca cuando a pesar de
la mejoria del cuadro clinico se sigue adminis-
trando vitamina E durante un periodo mas lar-
go. HEINSEN y MASSENBACH lo han observado
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cuando las dosis han sobrepasado los 7 gr. totg]
de alfa-tocoferol.

Con los trab_aj_r_:&_a de B._U I'TURINI, en 1945 y afigg
sucesivos, se inicia la interpretacién y valopg.
cién de la vitamina E en los animales de experi.
mentacion sometidos a la aloxana, y en la dia.
betes humana, al administrar el alfa-tocoferg]
en dosis de 30 a 300 mg, a un lote de 32 conejos
con diabetes aloxanica, a los que se les dosifics
la glucemia después de varios controles sucesi.
vos durante seis horas, lograndose una curyy
mas suave en diabetes leves (glucemias de 150
miligramos) y en diabetes medianas (zlucemiag
aproximadas de 180 mg.). En algunos animales
se logré alcanzar una curva de glucemia de tipo
normal cuando se administré la vitamina B g
una dosis de tipo medio de 200 meg. diarios,

BuTTURINI, en la diabetes humana, con la in-
gesticn del alfa-tocoferol, modifica las curvas
de glucemia, haciéndolas mas planas y un perfil
glucosurico inferior al primitivo, y en siete ca-
sos de su estadistica senala que pudo suspender
la insulina.

En 1948, VoGrFLeANG también confirma el efec-
to favorable del alfa-tocoferol a la dosis de 200
a 400 mg. diarios durante varios meses a lotes
de diabéticos, suprimiendo también la insulina
o bien rebajando las unidades diarias, principal-
mente si el enfermo tiene una edad superior a
log veinticinco anos.

BELLOTTI v MEZZANO senalan que la adminis-
tracion de 300 mg. de vitamina E, por via oral.
determinan un perfil glucémico—con sobrecar-
ga de glucosa inicial—semejante al descenso me-
diante el control insulinico, con un aumento de
la curva de piruvato, lo que hace pensar en una
accion paralela o sinérgica a la insulina, ya que
ambas aumentan el glucogeno hepatico, a dife-
rencia de las hipoglucemias logradas por los hi-
poglucemiantes (BZ-55 y D-860), que se asocian
a una disminucion de la curva de piruvato y a
un aumento del glucégeno muscular. De todos
estos hechos podemos deducir que la asocla-
cion de ambas terapéuticas—alfa-tocoferol y
D-R60—pueden ser ventajosas en ciertas for-
mas de diabetes humana, y bajo estas ideas he-
mos llevado a cabo nuestro trabajo clinico en
20 pacientes diabéticos durante ochenta dias,
confirmando nosotros los puntos de vista logra-
dos por VOGFLSANG y BUTTURINI, en el Instituto
de Patologia Especial Médica y Metodologia Cli-
nica de la Universidad de Parma, al sehalar la
utilidad terapéutica de la vitamina E en enfer-
mos diabéticos tratados por estos autores €n
1945 y siguientes con mezclas de insulina, lo-
grando reducir las unidades diarias en un 20
por 100 de los enfermos sometidos a este plan
mixto terapéutico, posiblemente por una eviden-
te potencializacién de la accién insulinica, lo-
grando cifras glucémicas estables méas norma-
les con dosis unidades mas bajas. Llaman la
atencion los autores que mientras la glucemid
desciende a unos valores mas normales dentro
de su desequilibrio hiperglucémico diabético, 1
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Jucosuria—en casi todos los casos—continta

gescendipndo més lentamente en un tiempo mas
prolongadu o en algunos casos se mantiene en

cifras bajas, pero siempre sin presentar aceto-
nuria. ;

Recientemente, LISI cree que _10(_}, mg. de vita-
mina E corresponderian a una accion hll'rf:gluce—
miante equivalente a 15 unidades de insulina. No
discutimos este punto de vista del autor, ya que
geria preciso someter a los enfermos a_r;fn?tm--
les glucémicos mas permanentes, muy dificil en
nuestra casuistica ambulatoria, ya que para ello
requiere el trabajo una vigilancia en clinr(_-.g: pero
en principio nos resistimos a aceptar la cifra de
100 mg. como equivalente hipoglucemiante. Nos
otros estimamos que para lograr un efecto per-
manente, ritmico, diario, es preciso emplear do-
sis minimas de 200 mg. diarias. En ninguno de
los casos estudiados hemos observado crisis de
inadaptacién o hipoglucémicas, incluso tratan-
do enfermos con valores hiperglucémicos no
muy altos, o libiles a la insulina, que incluso
llegamos en algiin momento a suprimir,

JosLIN ha senalado, con su gran autoridad
ante el problema diabético, que la vitamina E es
muy aconsejable en el tratamiento de la diabe-
tes. Nosotros nos atrevemos a sefialar nuestra
coincidencia clinica con las ideas expresadas por
JOSLIN, quien sehala su utilidad en las formas
diabéticas del adulto y especialmente si éste se
encuentra dentro de una edad con mayor o me-
nor grado de ateromatosis generalizada, y en es-
pecial en cualquier forma de diaketes senil, ya
que bajo la vigilancia sistematica semanal o
mensual del enfermo diabético podemos obser-
var el menor nimero de incidencias cardiovas-
culares centrales o periféricas; es una ayuda
mutua eficaz entre la insulina, los hipogluce-
miantes y la vitamina E en este periodo critico
del diabético, facil a los accidentes y complica-
tlones vasculares. En estas edades hay que ex-
tremar la vigilancia y el tanteo de las dosis dia-
rias de insulina, pues el diabético con ateroma-
tosis generalizada, hipertenso y labil a las cri-
SIs de coronaritis—en el senil con mas acusado
grado—, se va haciendo més sensible a la insu-
lina, Ya que existe una inestabilidad glucémica
Fi?StjlnguIinica con rapidos descensos de niveles
g ucemicos que pueden provocar desequilibrios
en la dindmica circulatoria, debido en parte por
UTT'Sumlmstro insuficiente hidrocarbonado y de
9Xigeno en el miocardio, pues conviene recordar
?a'“‘ el "20!“?7,(’:-11 logra un tercio de su energia de

.C_‘XIddCIUH de los mismos, incompatibles si se
E:}zf_iuif’n “‘ba_Ches o bruscos picados glucémi-
Clll&r.'essmpl €ciso, pues, en estos dla.bctl_cos vas-

: antener lo mejor posible el nivel glu-

Ezggﬁg{;l}ara ]‘t:)glrar una perfecta energética mio-
eScenSO‘:’?I--dtlblo‘cqn su funcién, ya que los
e _hipoglucémicos, si éstos son frecuen-

0 sensiblemente acusados, suelen acompaiar-
€ modificaciones electrocardiograficas del
la inversién de la onda T—muy corrien-
enfermedad coronaria—y de alteracio-
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nes en la onda P, y rotura del equilibrio o su-
presion del complejo QRS, todos los cuales tien-
den a nomalizarse tan pronto se restablece la
glucemia.

4 Como se explicaria el mecanismo de accion
de la vitamina alfa-tocoferol en la diabetes ex-
perimental y humana? No debe interpretarse su
efecto semejante a la insulina, ya que no tiene
la misma identidad bioquimica y, por consecuen-
cia, el efecto hipoglucemiante es mas limitado v
fugaz. Los alfa-tocoferoles estarian—tal vez—
directamente relacionados con el metabolismo
intermediario de los hidratos de carbono, favo-
reciendo la produccién de las enzimas que re-
gulan los fenémenos de glucogenogénesis y glu-
cogenolisis.

For las numerosas investigaciones ultima-
mente efectuadas sobre el mecanismo de accién
de los diversos hipoglucemiantes—BZ-55 y D-
860—llevados a cabo por WALLENFELFD, SUM ¥
CRENTZFELD, y al mismo tiempo los logrados so-
bre la vitamina E por los autores antes citados,
v las acciones seeundarias hipoglucemiantes de
la para-oxi-propiofenona H-365, se desprende
que no puede atribuirseles una acciéon glucémica
directa sobre la insulina ni sobre los procesos
enzimaticos reguladores de la glucemia. Hoy dia,
el punto discriminativo esta si se trata de un
aumento de actividad en las enzimas producidas,
o tal vez mas l6gico un aumento de actividad en
las enzimas ya existentes, que se lograria en
contacto con las sustancias hipoglucemiantes; lo
que si parece deducirse es una marcada influen-
cia considerable sobre las reservas enzimaticas
del higado, v en este sentido se confirmaria la
accién favorable del alfa-tocoferol, como antes
hemos senalado.

Otro asrecto especulativo de interpretacion
de la vitamina E seria el senalado por VOGEL-
SANG en sus trabajos de 1949, considerando que
el efecto favorable se alecanzaria por un mejor
aflujo arterial, venoso y capilar en los islotes de
Langerhans, provocando una mejor produccion
de insulina endégena. Sin embargo, para BOTTI-
GLIONE y STURANI esta accion hipoglucémica se
deberia a un aporte de acetilcolina esplénica que
pasaria al torrente circulatorio. El punto de vis-
ta de estos autores coincidiria con los trabajos
ya clasicos de KENDZIERSKI de 1926 sobre la ace-
tilcolina, al senalar la accion excitante del pa-
rasimpatico en el mecanismo de la regulacion
glucémica, aumentando al mismo tiempo la con-
centracion de fermentos y recambios diastasi-
cos del higado con una mayor o menor moviliza-
ci6n del glucogeno hepatico, tan estrechamente
unido a la accion farmacolégica del alfa-tocofe-
rol en su mecanismo hipoglucemiante.

Por altimo, para HEINSEN los diabéticos que
mejor se modifican en sus perfiles glucémicos
con el empleo de la vitamina E serian aquellos
con marcada alteracion funcional hipotalamica,
en las formas de diabetes esteroide o de contra-
rregulacion, ya que la accion hipoglucemiante
de esta vitamina se lograria a traveés de este eje



hipofiso-diencefalico al lograr regular su alte-
rado equilibrio funcional-hormonal.

La relaciéon de hechos terapéuticos logrados
en estos ultimos anos ¢n la enfermedad diabé-
tica a través de los hipoglucemiantes orales a
partir de 1942 por los trabajos experimentales
de JANBON y cols., investigando las hipogluce-
mias provocadas por una sulfonamida, la 2 (p-
aminobenceno sultamida) -5- isopropiltiodiazol
(IPTD), pero que no se ensayé su aplicacion sis-
tematica en el tratamiento de la diabetes hasta
1955 por LOUBATIERES y cols., al emplear en
Francia el IPTD en casos leves de diabetes. Al
mismo tiempo, en Alemania, FRANKE y FUCHS
senialaban el ano 1855 la accién hipoglucemian-
te del N, (p-aminobencenosuironil) -N, -butilu-
rea -BZ 55 (Carbutamida, Invenol, Nadisan, Ora-
betic), hasta lograr alcanzar EFRHART en 1956
una tercera sustancia hipoglucemiante con me-
nores acciones secundarias, la N, (p-metilbence-
nosulfonil) -N. -butilurea -D-860 (Artosin, Ras-
tin6n, Orinasa, Tolbutamida). Como todos sa-
bemos, este ultimo compuesto nc es practica-
mente una sulfamida, ya que el grupo NH, ha
sido sustituido por el radical CH,; también la
accion hipoglucemiante lograda a través de los
frenadores hipofisarios, la para-oxi-propio-feno-
na H-365, y del alfa-tocoferol (Vitamina E), que
sistematicamente hemos venido utilizando en
nuestro Servicio de acuerdo con las ideas ac-
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tuales, pero sin pretender desvalorizar g con-
cepto patogénico o posicion central de lag fq.
mas de diabetes puras pancreaticas, nos lleva 4
todos a la consideracion de que la diabeteg 1o
yay que estimarla como una simple unidad mgy.
bosa, ya que la simple deficiencia insulinica
explicaria toda la fenomenologia endocring
petabolica de la enfermedad, ya que la regula.
cion terapéutica de otros mecanismos o centrog
extrapancredaticos se alcanza hoy dia sin el en.
pleo de la insulina, logrando compensar el alte.
rado metabolismo de los glucidos por defectos
de diversos factores hiperglucemiantes—bioti.
pologia, obesidad, patologia hipotalamica, regy.
lacion neurovegetativa central, equilibrio neuro.
hormonal, etc.—; esto, pues, significaria en ¢
momento actual de nuestros conocimientos z
considerar la diabetes como enfermedad de |z
regulacion metabdlica en dos grupos de acuer-
do con los criterios actuales de las escuelas ale.
manas, belgas y francesas (BERTRAM, BEND-
FELDT, MOHNIKE, BASTENIE, LOUBATIERES, L
BARRE, etc.), separando las diabetes por neta
deficiencia insular pancreatica y las formas ex-
trapancreaticas en un tanto por ciento mas ele-
vado o tituladas de contrarregulacion, estas il
timas “aptas" o “favorables” a todas estas te-
rapéuticas orales citadas.

Hemos seleccionado un grupo de 20 enfermos
que meses anteriores ya habian sido sometidos
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a] D-860 y cuyas _mnclusiones ya se ;)gblicax'or:
en su dia. Al asociar durante ochgma ‘dlas la__ac~
cién conjunta del D-860 (%) y la vitamina E (* ),
hemos querido lograr amphar el mecanismo hi-
l_\.Dglucmniant{' de ambgs. 0 sea, senm]lamente
Pf?“"ﬂ"f““":"r ambos t('lllCl'{dO en cuenta las 1dc_as
de interpretacion antes senaladas sobre los alfa-
tocoferoles y los compuestos hipoglucemiantes
orales, ya conocidas de todos segun el concep-
to doctrinal de WEHLING, principalmente en los
tres aspectos mas fundamentales: inhibicidon
o disminucion en la destruccion de la insulina
por inhibicién o inactivaciéon de la insulinasa
por la presencia del hipoglucemiante, en este
caso el D-860; por la inhibicion de la destruc-
cion del glucogeno hepatico, y, por altimo, ayu-
dando a la produccion de insulina endogena dis-
minuyendo la eficacia del sistema contrainsulini-
co, a estimulo del sistema insulinico, aunque los
resultados experimentales de BANDER, SCHOLZ,
FAJANS v otros autores no permiten sostener la
teoria de una accién inhibidora sobre las fun-
ciones endocrinas de la hipdfisis y glandulas su-
prarrenales.

Hemos administrado una dosis diaria de 200
miligramos de alfa-tocoferol oral, repartida en
forma de 50 mg. antes del desayuno, 100 mg. an-
tes de la comida y 50 mg. antes de la cena. Los
enfermos tomaban sus capsulas quince minutos
antes de cada toma de alimentos. Parece mejor
emplear la via oral, ya que la resistencia del
alfa-tocoferol frente a la accién del jugo gas-
trico, segiin MASON, permite su rapida absoreion
a través de la mucosa enteral (GREAVE, GOETTSH
v PAPPENHEIMER) frente a la escasa eficacia de
la vitamina E cuando se administra por via pa-
renteral.

El D-8€0 (Rastinon) se administré los prime-
ros dias “‘en escalera”, para dejar a todos los en-
fermos en las dosis minimas de 1 gr. y 0,5 g. des-
pues de la comida y de la cena. En la grafica
adjunta se pueden valorar los excelentes resul-
tados oktenidos, observando los niveles glucé-
micos y glucosiiricos alcanzados en sus cifras
maximas, medianas y minimas.

CONCLUSIONES.

1. El tratamiento asociado del hipogluce-
Miante oral D-860 y la vitamina E es eficaz en
enfermos adultos no graves ni faciles a la des-
tOmpensacion metabolica.

d’2" El tratamiento no se utilizé en pacientes

‘labeums con niveles glucémicos superiores a

3 l;:géﬁl‘m: 100 ni con glucosurias por encima

Lercs gr. por 1.000 ni en enfermos con ten-
fcla a la acetona.

bl 2
< Hemog logrado alcanzar, al terminar el

| ) » 3
i H‘:m:‘“ utilizedo el preparado Rastinon. Agradecemos
v 8. A, Barcelona, el apoyo prestado en todo mo-

Un's-l,_.,-"H]'ir"l”"‘ utilizado el preparado Auxina E. Laboratorios
eluido en el petitorio oficial del S. O. E.

ALFA-TOCOFEROL Y DEL D-860 EN LA DIABETES

plazo de los ochenta dias de tratamiento, nive-
les glucémicos minimos alrededor de los 100 mi-
ligramos. Muchos quedaron aglucostiricos o se
limitaron a una presencia glucosirica entre 2
a 4 gr. por 1.000.

4, ‘No se presentaron intolerancias digesti-
vas ni acciones secundarias y el tratamiento no
fué preciso suspenderlo en ningtin caso.

9. Los indices glucémicos en general descen-
dieron mas rapidamente que las cifras de glu-
cosurias. En algunos casos en que estas cifras
de glucosurias oscilaron alrededor de los 20 gra-
mos en algunos momentos del tratamiento, nun-
ca se observé la presencia de acetona.

6. En la mayoria, la sintomatologia general
diabética (polifagia, poliuria, picores, etc.) me-
joré sensiblemente.

7. Hemos observado que el régimen dieté-
tico es mas labil que cuando se emplea la insu-
lina, y por consecuencia las trasgresiones ali-
mentarias se hacen sentir mas rapidamente que
cuando el enfermo esta sometido a la insulina.

RESUMEN.

Los autores estudian la aceion conjunta del hi-
poglucemiante oral D-860 y la vitamina E, alfa-
tocoferol, durante ochenta dias, en un lote de 20
enfermos diabéticos, de tipo no grave, con for-
mas de diabetes senil y del grupo hoy conside-
rado de diabetes esteroides o de contrarregula-
cién, logrando resultados muy favorables sobre
los niveles glucémicos y de las cifras de elimi-
nacion glucostrica.

Se utilizaron dosis minimas de 1 gr. y de
0,5 g. diarias de D-860 (Rastinon) y una dosis
media diaria de 200 mg. de alfa-tocoferol, admi-
nistrada por via oral.

Los autores estiman que la asociacion de es-
tos dos hipoglucemiantes se armonizan y se po-
tencializan mutuamente—dentro de sus diferen-
tes medios de accion—en favor de un mejor equi-
librio del metabolismo descompensado del dia-
bético.
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SUMMARY

The writers studied the joint action of Tol-
butamide D-860 and Vitamin E alpha-tocophe-
rol, for eighty days in a group of 20 patients
with nonsevere diabetes including the senile ty-
pes and the variety now regarded as steroid or
counterregulation diabetes; extremely favoura-
Lle results were attained concerning blood su
gar levels and urinary glucose excretion.

Minimal doses of 1 g. and 0,5 g. of Tolbu-
tamide D-8€0 daily and a mean dose of 200 mg
of alpha-tocopherol daily, by oral route, were
used.

The writers believe that the association of
both hypoglycaemic drugs results in harmoni-
sation and potentiation, within their different
media of action, thus favouring an improved
balance of the decompensated metabolism of
the diabetic.

ZUSAMMENFASSUNG

Bei 20 nicht schweren Diabetikern iiberprii-
fen die Autoren in einem achtzigtigigen Stu-
dium die gemeinsame Wirkung von Tolbutamid
D-860 und Vitamin E Alpha-Tocopherol. Es
handelte sich dabei um senile Diabetes und der
nach heutiger Auffassung bekannten Steroid-
und Kontraregulierungsdiakbetes. Die Ergebnis-
se teziiglich Blutzuckerspiegel und Glukosu-
riewerten waren dusserst giinstig.

Es wurden tdglich Cosen mit 1 gr. und 0,5 g.
Tolbutamid D-860 und durchschnittlich 200 mg.
Alrha-Tocopherol per os verabreicht. Die Au-
toren sind der Meinung, dass diese beiden blut-
zuckersenkenden Substanzen miteinander har-
monieren und sich gegenseitig in ihrer verschie-
denen Wirkungsweise verstirken und sonach
imstande sind beim Diabetiker eine Besserung
in Gleichgewicht des dekompensierten Stof-
fwechsels herbeizufiihren,

RESUME

Les auteurs étudient l'action d’ensemble de
la Tolbutamide D-860 et de la vitamine E alpha-
tocophérol, pendant 80 jours sur une série de
20 malades diabétiques, non graves, avec des
formes de diabéte sénile et du groupe considéré
aujourd’hui “diabéte stéroide ou de contre-ré-
gulation” obtenant des résultats trés favorables
sur les niveaux glycémiques et des chiffres d’éli-
mination glycosurique.

Ils utilisérent comme doses minimes 1 gr. et
0,5 g. par jour de Tolbutamide D-860 et une
dose moyenne quotidienne de 200 mg. de alpha-
tocophérol, administrée par voie orale.

Les auteurs estiment que 'association de ces
deux hypoglycémiants s’harmonisent et se ren-
forcent mutuellement selon leurs différents cen-
tres d'action, en faveur d'un meilleur équilibre
du métabolisme décompensé du diabatique.
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ALTERACIONES EN EL METABOLISMg
DEL POTASIO POR LA INTERVENCION
QUIRURGICA

M. CASAs VICENTE.
Sevilla

Chtedra de Patologia y Clinlea Quirdrgicas

Profesor (GOMAR,

i-]_l paciente quirurgico adapta sus respuestas
segun su propio terreno, y la enfermedad que
padezca, al tipo de operacién practicada y a Jag
consecuencias que ella tenga en el postoperato.
rio inmediato y tardio,

A pesar de esto, hay ciertas respuestas gene-
rales debidas al estimulo quirargico por si mis-
mo. Conocida de todos los clinicos es la eleva-
cién transitoria de la temperatura, asi como la
taquicardia, la oliguria y la pérdida de peso.

WILKINSON y cols., entre otros, estudian la ex-
crecion de sodio y cloro, encontrando una dis-
minucion de la concentracion de estos electroli-
tos en la orina, y segiin MOORE y BALL hay un
balance negativo de nitrogeno, si bien no se al-
tera la concentracion total de proteinas séricas,

Estos mismos autores, en su magnifica mono-
grafia de conjunto, estudian los cambios endo-
erinos con su expresion de eosinopenia y aumen-
to de excrecién de esteroides.

Concretandonos al potasio, va PLATTNER se-
nala el paralelismo de la forma tardia de la en-
fermedad postoperatoria de LERICHE con las
manifestaciones clinicas de la deficiencia de po-
tasio.

MooRE considera que hay una pérdida de
este catién desde el primero al quinto dia post-
operatorios. En los tres primeros dias se pier-
den de 80 a 120 mEq. por la orina; esta pérdida
es bien tolerada, pero pérdidas posteriores ya
no lo son si no se compensan,

Segin ELMAN y cols., en un caso quirdrgico
corriente se pierden unos 200 mIg. de potasio,
de los que el 25 al 50 por 100 se explica por la
destruccién proteica. Con esta pérdida no hay
sintomas, que aparecen cuando se pierde 400
mEq. o mas.

LANS y cols., WILKINSON y cols., EVANS, RAN-
DALL y cols. y otros muchos describen hipopoté
semias postoperatorias. Para BRUNSCHWIG solo
tiene importancia en las operaciones graves y €0
los pacientes de larga enfermedad. _

A juicio de LAssNER hay una citokalipend
postoperatoria, sobre todo en operaciones del
aparato digestivo; esto se debe, segiin MICHAUY
y colaboradores, a que la membrana celular pier
de su impermeabilidad a los electrolitos y Pu"fle
engendrar graves alteraciones en el metabolis’
mo del potasio. g

WiILseN ha establecido recientemente una téc
nica para estudiar el contenido de electrolitos
en muestras musculares, a lo que da una gran
importancia, si bien ELMAN y cols. establecen I
servas respecto a las biopsias musculares.




