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REVISIONES DE CONJUNTO

NOTAS SOBRE EL TERCER CONGRESO INTER-
NACIONAL DE DIABETES

A. LAFUENTE.

Madrid

Se ha celebrado del 21 al 25 de julio ultimo en la
ciudad de Diisseldorf el Tercer Congreso Internacio-
nal que ha organizado la Federacion Imternacional
de Diabetes. El interés que despiertan estas reunio-
nes va en aumento, como lo demuestra el nimero de
congresistas, que han llegado casi a los dos mil, pro-
cedentes de todas las naciones del mundo.

El Congreso, de un contenido tematico de verda-
dero interés, estaba dividido en dos secciones: la
cientifica y la laica, con el complemento de demos-
traciones pricticas dietéticas y analiticas.

De los puntos tratados vamos a bosquejar una
impresién resumida para dar una idea de su impor-
tancia. Los principales temas fueron: mecanismo de
liﬂli‘if"n de la insulina, angiopatia diabetica, trata-
mllf-ni{_: oral de la diabetes, diabetes y embarazo, y
diabetes infantil.

Sobre el mecanismo de aceién de la insulina tratd
LEVINE, de Chicago, sefialando, como en anteriores
trabajos suyos, la importancia de dicha hormona en
el transporte de la glucosa y otros hidrocarbonados
a través de la membrana celular y las relaciones del
ligado y de la actividad muscular a este respecto.
Se refiere a los estudios de PARrK, el cual presento
ina comunicacion sobre la acecion de la insulina y de
las hormonas diabetogenas sobre el transporte de
glucosa en el musculo, en experiencias in vitro, trans-
3_:‘-'"'1(' a través de las membranas que no depende
flv un modo directo de la fosforilizacion de la glucosa,
U es reversible y que, en el musculo, la insulina
y la_hipofisectomia aceleran el proceso en ambas
direcciones y 1a aloxana lo inhibe, quiza por fac-
tores hipofisarios y suprarrenales, inhibicion esta
due, probablemente, es uno de los bloqueos meta-
Olicos importantes que originan el sindrome dia-
etico en el animal completo.

IELAN, de Munich, hizo una exposicion muy de-

tallada de las alteraciones de la regulacion biogui-
mica del metabolismo hidrocarbonado y de las gra-
sas en la diabetes, en la que estudid los procesos de
glicolisis y oxidacion de acidos grasos, sintesis gra-
sas y formacién de cuerpos cetdnicos, haciendo hin-
capié en la importancia de enzimas y cofermentos
como los acil-acetil y acetacil-coenzima A en el ci-
clo del acido citrico y del cofactor HMG-CoA (hidro-
xi-metil-glutaril-coenzima A), como sustancia madre
del dcido acético y de la formacion de la colesterina.
Razon¢ la importancia de estos procesos en la ener-
gética de la diabetes.

DE Duve, de Lovaina, expuso el problema de la
accion de la insulina sobre el higado, problema que
sigue sobre el tapete, ya que recientes investigacio-
nes con técnicas apropiadas en el hombre parecen
demostrar que la insulina no tiene efecto directo so-
bre la produccién de glucosa por el higado. GELD ¥y
colahoradores, de Amsterdam, discutieron sobre al-
gunos aspectos de la determinacién de insulina en
el suero por el método del diafragma de rata, razo-
nando el motivo de la diversidad de datos que se
obtienen y sehalan, como en otra comunicacién ha-
cen TAYLOR y RanDLE. de Cambridge, la importan-
cia de separar por electroforesis las sustancias que
interfieren la accion de la insulina sobre el diafrag-
ma. A este tema colaboré brillantemente WRIGHT.

VaLLANCE-OWEN, de Londres, emplea el método del
diafragma para estudiar la insulina plasmatica de
los diabéticos, encontrando en los obesos que no re-
quieren tratamiento insulinico actividad insulinica
en su suero en oposicién al otro grupo de diabéticos.
Sobre la inhibicién o no de insulina sobreanadida
saca consecuencias experimentales; asi, por ejem-
plo, los gatos sin pancreas no demuestran actividad
insulinica en su suero y, de un modo sorprendente,
inhiben la actividad de la insulina anadida, antago-
nismo que parece depender de la presencia de la hi-
pofisis y de los oxisteroides suprarrenales

MARTIN y col, de Harvard, emplean para valorar
la actividad insulinica de los liquidos organicos, co-
mo mas seguro y sensible que el diafragma de rata,
el método del tejido adiposo, utilizando grasa trau-
matizada del epididimo de la rata macho, método
que se basa en la oxidacion de la glucosa 1-C'* a

i 11
» gy
%
=
oy
'."" 4|
(i 1w
") oy
)l 4
AN
R
| B> N -
' I' ..'
"‘"_-
-'l
g5 ¢
" L]
] ;!
- ]
R )
. 1]
e
PR
Wt
-l
L]
A
* L} "
*
’ ,
*
I
|
Al
g
& L
& .'.'.ll.
I‘ '
Bl I
¥ ;‘i I| L]
.'.-.‘h, |
bl L
“re
1 ¥
LA
I|- ]
'-JI"




 »

142 REVISTA CLINICA ESPANOLA 15 noviembre 1gg

C*0*. BEIGELMAN, de los Angeles, presentd un do-
cumentado trabajo sobre esta técnica.

El norteamericano WiILLIAMS revisg los antagonis-
tas de la insulina en el suero de pacientes diabéticos
subrayando, entre otros grupos, dos importantes: En
los individuos con o sin diabetes, después de inyec-
tarse il’lslllinﬂ. dul‘ante varias semanas, se desarro-
llan anticuerpos que inhiben la fijacion de la hor-
mona en los tejidos y, por electroforesis, comprue-
ba que este complejo insulina-anticuerpo emigra en
la zona de la intergamma-beta globulina. Dichos an-
ticuerpos pueden originar una resistencia a la insu-
lina. En el otro grupo se refiere a la rata con diabe-
tes aloxanica, en la cual el antagonista de la in-
sulina se acumula en la fraccién lipoproteinica del
plasma, suprimiendo este antagonismo la extirpa-
cion de la hipofisis o de las suprarrenales. Este
asunto de la apariciéon de un antagonismo a la in-
sulina es un campo abierto a la investigacion, que tal
vez explique anormalidades en el curso de algunos
tipos de diabetes. Sobre el tema, MoiNaT, de Boston,
estudia la produccion de anticuerpos-insulina en la
sangre de diabéticos con una modificacién del pro-
cedimiento de hemoaglutinaci¢n pasiva de Boyden.
La insulina debe su actividad antigénica a su gran
peso molecular (6.000) y a su administracion en pe-
quenas cantidades. Otros métodos de investigacion
seroldgica emplea con el mismo fin MicHEL, de Berlin
utilizando la reaccion de Wassermann de fijacion
del complemento en una modificacién tridimensional
Y, junto a la citada reaccion de Boyden, la prueba
indirecta de Coombs, demostrando un paralelismo
entre la titulacién de anticuerpos y el curso clinico
de la diabetes en lo que se refiere a su resistencia
a la insulina. Esta resistencia, que se desarrolla siem-
pre, en mayor o menor grado, en la acidosis diabé-
tica, se pensé fuese debida a una disminucién del
pH del suero o a un hipercorticalismo reaccional : mas,
en su comunicacion a este Congreso, FieLp (USA)
la atribuye a la existencia de sustancias antagonis-
tas de la insulina circulantes en la sangre y por
dicho autor aisladas.

Los casos de diabetes resistentes a la insulina
han dado lugar a numerosas publicaciones por las
dificultades que su tratamiento implica. JocHWEDS
y cols., de Varsovia, relatan dos casos en los que
poniendo la mitad de la dosis de insulina intrave-
nosa y la otra mitad en inyeccién intramuscular se
conseguia reducir la hiperglucemia y glucosuria re-
sistentes a las mismas dosis por una sola via. OAKLEY,
de Londres, en otros dos pacientes resistentes a la
insulina, consigue hacerlos sensibles de una forma es-
pectacular, dice, con prednisona (fué BASTENIE el pri-
mero que senialé que la cortisona reducia la necesidad
de insulina en el sindrome de Achard-Thiers). Esto
haria pensar si mas que de una reaccién antigeno-
anticuerpo se tratase de una hiperproduccién de glu-
cocorticoides por la corteza suprarrenal. Mas las
causas de la insulinorresistencia, como sefialan XKo-
DEJSKO y cols., de Varsovia, pueden ser de muy di-
verso orden: tumores hipofisarios, hiperfuncion cor-
tical, hipertiroidismo, trastornos de la esfera genital,
hiperglucogenolisis, trastornos de la propia secrecién
insular y hemocromatosis. Junto a este primer gru-
po de alteraciones neurohormonales hay un segundo
grupo de inactivacién de la insulina por formacién
de anticuerpos, reacciones alérgicas o fermentativas
(insulinasa, enzimas proteoliticos del pus, ete.): un
tercer grupo por defectos de reabsorcién (lipodis-
trofia, edemas, mixedema, mala circulacién), y un
ultimo apartado que comprende la acidosis, infec-

ciones, operaciones y traumatismos. Esta enumery,
cion basta para comprender que no es facil encag
desde el primer momento la causa de una resiste
a la insulina.

A. Buping manifesté el éxito obtenido en 30 Casg
de reaccion alérgica a la insulina, inyectando |3 do.
sis precisa de esta hormona mezclada con 5 ¢, o de
sangre citratada por via subcuténea tras esperar un
corto espacio de tiempo de hacer la mezcla,

R. CaNDELA, de Madrid, mostrd sus experimengqg
sobre la actividad insulinica del plasma, trabajang,
con el método del diafragma aislado de rata, ohser.
vando en los primeros estudios de la prueba de g,
brecarga un aumento de la insulina plasmatica g
los primeros cinco minutos, desaparece a los dig
minutos para aumentar de nuevo a los quince, ip.
terpretando esta desaparicion como una retencifip
de la hormona por los tejidos para favorecer el me
tabolismo de la glucosa. Otras comunicaciones re
ferentes a la insulina fueron presentadas.

iliay
ncig

El segundo de los temas generales que se trataron
fue el de la Angiopatia Diabética. RANDERATH y cols,
de la Universidad de Heidelberg, estudian la histo-
patologia de las angiopatias extrarrenales en los
diabéticos, con técnicas histoquimicas, analizando la
estructura de la grasa depositada y el grado de po-
limerizacion de las diferentes estructuras dentro de
los focos de la intima. En los diabéticos, ¢l depésito
lipoideo en las arterias musculares es menos intenso
que en la aorta y que en la simple arterioesclero-
sis. Tiene la impresion de que las placas diabéticas
contienen mas ésteres de colesterina y fosfatidos.
siendo menores las grasas neutras. No hay diferen-
cias por lo que se refiere a las fracciones lipoideas.
En los diabéticos encuentran en los focos de la in-
tima mucopolisacaridos acidos con alto grado de po-
larizacién, teniendo tan escasos lipoides demostra-
bles histoquimicamente que las llaman placas MPS
(mucopolisacdridos), considerando esta aposicion de
polisacaridos como la expresion de una alteracion
propia del metabolismo en el diabético. .

ADLESBERG le da mucha mas importancia a los tri-
glicéridos del suero que a los cambios del colesterol
o fosfolipidos, y piensa que el mantenimiento de un
nivel normal de triglicéridos en el suero es un factor
a anadir al criterio del tratamiento de la diabetes
especialmente cuando hay complicaciones vascula-
res precoces, Para este autor la diabetes y la enfer-
medad vascular de los diabéticos se deben a errores
metabolicos, que probablemente estin determinados
genéticamente. Por lo que respecta a la aterosg:le'
rogis no hay diferencias cualitativas, sino cuantita-
tivas entre no diabéticos y diabéticos, desarrollan-
dose en estos lltimos mas precozmente y con mayor
intensidad y extensién. HoLmaN considera cuatrd
estadios en el desarrollo de la aterosclerosis: a) 1"
filtracién grasa; b) placa de fibrosis; ¢) estenosis
trombosis y hemorragia, y d) infarto, ictus y gam
grena. En el diabético cada uno de estos estados 8¢
desarrolla con mas velocidad, y la transicion de un
a otro es asimismo mas rapida. También solo ha
diferencias cuantitativas, no cualitativas, en la ¥
clerosis de Moenckeberg (calcificacion de la media)
y en la arterioloesclerosis entre diabéticos y los u¢
no lo son. Los diabéticos con retinopatia precoz Si"
lesiones renales demostrables presentan elevacion®s
de los triglicéridos del suero y lipidos totales, sin 4u¢
haya todavia modificaciones de la colesterina n! ¢




momo LXXI
NUMERO 3

los fosfolipidos. Es posible que tales '..'fi]?:lbi(?fﬂ'. san-
guinens prwrdau a la E-ll‘.‘!:;l(,‘ltln {Iegem--r:-lpva |_1§1|]:1r
> al deposito de llpn_pmtcm;m y de p,rm einas hidro-
¥arbonadas en Ia_ retina y en el _;:l_f?mt-rnln _l'umll.

MOHNIKE confirma, en la revision de 6.200 diabé-
ticos, la opinién, por tantos admitida, de que las
complicaciones \!:15::}1!;1‘1‘(:9 se presentan con mayor
frecuencia cuanto mas Joven se revela la enfermedad
v en relacion mn_l;l t'h!r:u'mn de la misma, .\If’xs pro-
‘puns:'.ns a la angiopatia son los que, :n_il‘m.‘l:t:.lsnn
hipertiroideos y los con diabetes magra o labil, y
menos los ninos y jovenes con hipogonadismo.

RASTENIE y cols., de Bruselas, encuentran asimis-
mo una relacion directa entre la afeccion de la re-
tina v a) duracion de la diabetes; b) existencia de
obesidad; ¢) hipertension; d) nefropatia: e) neuro-
patia, y ) aterosclerosis periférica. No hay parale-
lismo entre gravedad de la retinopatia e intensidad
de la alteracion glucidica. También llaman la aten-
cion sobre los casos de Kimmestiel-Wilson, demos-
trados por anatomia patolégica, en los que la al-
buminuria es ausente o moderada y faltan los ede-
mas, segun ellos, por no existir insuficiencia cardia-
ca. Otra observacion de estos autores es el aumento
de la eliminacion de 17 cetosteroides en las mujeres
diabéticas con trastornos vasculares y de los que,
por cromatografia, se comprueba un aumento cons-
tante de los compuestos oxigenados en C''. El cua-
dro humoral de la angeitis diabética precede a la
aparicion de signos clinicos y podria ser consecuen-
cia de un mayor eatabolismo de lipidos y prétidos
a nivel del higado, no pudiendo explicarse de una ma-
nera exclusiva por falta de insulina.

BURGER, de Leipzig, expuso en su comunicacion los
conceptos, ya conocidos, de su libro sobre angiopatia
diabética y tratamiento conservador de la gangre-
na. TRAviA, de Roma, estudia el indice oscilométrico
en 700 diabéticos, que es patologico en el 30 por 100,
y lo es tanto mas cuando el paciente es de edad,
hipertenso y tiene alteraciones electrocardiografi-
cas. En estos casos suele haber simultaneas modifi-
caciones degenerativas de la retina. No ven influen-
cia directa de la hipercolesterinemia,

STEIGERWALDT, de Munich, confirma que, en ge-
neral, un diabético con complicaciones vasculares
muestra un elevado contenido de aziucares unidos a
las proteinas, sobre todo galactosa-manosa y gluco-
samina, Las cifras pueden variar segiin el momento
evolutivo, pero en las complicaciones nefropiticas
Son extraordinariamente altas. Le da gran impor-
tancia a la colaboracién de los procesos infecciosos.

BURLJAN y cols., de Belgrado, en determinaciones
de electroforesis en papel, encuentran en el 70 por
100 de los diabéticos investigados descenso de la
albimina ; en el 81 por 100, valores altos de globulina
beta; en el 61 por 100, aumento de la globulina gam-
ma, y en el 39 por 100, aumento de la globulina alfa 2,
L‘_‘”- mayoria de los enfermos con elevacién de las frac-
tiones beta tenian complicaciones vasculares (coro-
harias y fondo de ojo). Analogas conclusiones obtie-
en en sus trabajos CasTicLIONE, de Montevideo;
JAHNKE, de Diisseldorf; Korp, de Viena, y SYLLABA,
de Preaga. También en estos casos de trastornos cir-
tulatorios periféricos con retinitis encuentran SorGIN
y PELLEGRINT, de Bolonia, una aumentada eliminacion
Por la orina de hexosamina y mucoproteina, indepen-
diente del estado de compensacion de la diabetes.

rROOT' de la Clinica de Joslin, hizo una documenta-
m‘)‘ EXposicion de la “nefropatia diabética”, en la que
mpl"ﬁ‘l}dc la combinacion de arterioloesclerosis, pie-
Onefritig aguda y cronica, glomeruloesclerosis inter-
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capilar y arterioesclerosis de los grandes vasos. Ana-
tomopatoligicamente hay dos tipos de lesiones rena-
les: a) el tipo nodular con masas hialinas globulares
en la porcién central del 1ébulo glomerular, y b) el
tipo difuso con vetas de material hialino, que se ex-
tiene en los espacios intercapilares. El a) es patog-
nomonico de la diabetes, y el b) es menos especi-
f%co. La existencia de edema, albuminuria, retinopa-
tia, hiperlipemia y lipoides birrefringentes en la ori-
na en sujetos con diabetes de algunos anos de exis-
tencia imponen el diagnostico.

LuNDBAEK, de Dinamarca, aiade al grupo clasico
de complicaciones vasculares la osteopatia diabética,
el sindrome de mano rigida y los exudados areolares
multiples de la retina. Con relacién a la retinopatia
diabética, THIEL, de Frankfurt, sefialé que el cuadro
oftalmoscopico de la misma es muy variable y que
hay una notable diferencia entre las alteraciones
del fondo del ojo en los diabéticos jovenes, en que los
primeros sintomas de la enfermedad se presentaron
antes de la pubertad de los casos de diabéticos de
mas edad, separando, por ello, ambas formas de re-
tinopatia. ALAERTS, de Bruselas, encomié la nece-
sidad de una clasificacion de las retinopatias en la
diabetes como se hace en la hipertension, pues no
es suficiente saber si hay hemorragias o exudados.
Por otra parte, el hecho de que las lesiones vascula-
res sean de tipo hemorragico o proliferativo da lugar
a consecuencias visuales diferentes. También valord
el examen del fondo del ojo como importante para
el diagnostico precoz de la diabetes.

Ctros datos sobre el curso clinico y prondstico de
las retinopatias fueron ofrecidos por FIScHER, de
Viena. JANERT, de Greifswald, hizo una comunicacion
sobre la lentopatia diabstica que, para él, comprende
tres tipos de manifestaciones: una primera, de entur-
biamientos mas o menos tipicos; una segunda, de
vacuolas subecapsulares, que es, a menudo, reversible,
y una tercera, en que las formaciones subcapsulares
tienen un nicleo y constituyen alteraciones mas in-
tensas y duraderas que pueden progresar hasta la
formacion de cataratas.

Una gran parte de este Congreso se dedico a las
diversas comunicaciones que trataban de las sulfa-
midas hipoglucemiantes y que han hecho posible,
en determinados casos, el tratamiento oral de la
diabetes.

Con la metédica claridad y brillantez francesas,
LousaTieres, de Montpellier, expuso su comunica-
¢i6n, que resenamos en primer lugar de este aparta-
do como merecido homenaje, ya que, practicamente,
es el promotor de dicha terapéutica, puesto que sus
primeros datos experimentales datan de 1942, y desde
entonces, sus trabajos no han dejado de insistir sobre
la importancia de tales preparados, pese a la indife-
rancia con que se acogieron en anteriores Congresos.
Sefialé el papel fundamental que juega el pancreas
(célula beta) y la insulina en el mecanismo de accion
de tales sulfamidas que no son hivoglucemiantes en
el animal totalmente despancreatizado. Ni las demas
glandulas endocrinas ni el higado son esenciales para
el desarrollo de la accion hipoglucemiante de dichas
sustancias. Las sulfamidas, segin LOUBATIERES, esti-
mulan las células beta y liberan en la sangre la insu-
lina endégena, que actua primero sobre el higado y a
continuacién sobre el musculo estriado para favore-
cer el acimulo de glucogeno en dichos 6rganos. En
dosis fuertes las sulfamidas son capaces de potenciar
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los efectos de la insulina, ignorandose si esto es debi-
do a una accion antiinsulinasica. En el animal normal
la administracién crénica de sulfamidas excita, segin
el autor, la formacion de nuevas células beta a expen-
sas del pancreas exocrino y cura al animal con diabe-
tes metaaloxanica de mediana intensidad. Después de
hacer un parangén entre los resultados experimen-
tales y los de la clinica, propone el uso de estos pre-
parados hipoglucemiantes no solo para el tratamien-
to de la diabetes, sino para su profilaxis en el estadio
de prediabetes.

EHRHART, director de la Hoechst, en Frankfurt,
hizo un estudio, desde el punto de vista quimico, de
todos los preparados antidiabéticos por via oral, des-
de la guanidina y sintalina hasta los actuales, expo-
sicion cientifica en la que subrayé todos los datos
de interés en el aspecto quimico.

GEPTS, de Bruselas, presenté su trabajo sobre his-
topatologia de los islotes de Langerhans tras el tra-
tamiento oral de la diabetes, de interés por la rare-
za de datos a este respecto, ya que soélo hace tres
afios que se emplean en clinica humana estos prepa-
rados. Su estudio se basa en 36 casos y sus resul-
tados, en gran parte negativos, no aportan contri-
bucién a la solucién del problema sobre el meca-
nismo de accién de estos firmacos. Sin embargo,
KracHT, de Hamburgo, basado en sus observaciones
anatomopatoldgicas, describe una serie de alteracio-
nes como substrato histologico de las modificacio-
nes que sufren las células beta, CREUTZFELD, de Frei-
burg, no encuentra lesiones toxicas, en estudio his-
tologico, en el higado de 22 diabéticos tratados con
sulfas. En su comunicacion deseribe las alteraciones
que se producen en los diversos organos del cobaya
por la sintalina y la difeniletilguanidina (DBI).

Parece claramente admitido por casi todos los au-
tores que las sulfamidas antidiabéticas tienen su
principal punto de accion sobre las células beta, ex-
citando la secrecion de insulina, y, por ello, se obtie-
nen efectos metabolicos, en parte idénticos a los de la
hormona, como son el descenso de la glucemia, el
mayor aprovechamiento de la glucosa por la perife-
ria, la mayor oxidacién de la glucosa y una aumen-
tada transformacién del glucégeno muscular. Pero
hay algo que las diferencia y es, como senala HoLr,
de Hamburgo, su comportamiento en el animal hipo-
fisectomizado, cuya sensibilidad frente a las sulfa-
nilureas es opuesta a la que tiene frente a la insuli-
na. Por el contrario, en el animal adrenalectomizado
la sensibilidad es igual a ambas sustancias, lo que ha-
ce suponer al citado autor que las sulfamidas tienen
un punto de ataque en las suprarrenales y cree que
la causa de algunas reacciones metabélicas que pro-
ducen, independientes de la presencia de insulina,
hay que buscarla en una accién directa sobre los pro-
cesos enzimaticos. Hay, naturalmente, que tener
siempre en cuenta que una gran parte de los efectos
metabélicos estan enmascarados por la insulina en-
dogena, segregada por la accién de los preparados
orales; mas, seglin los autores citados, no se puede
negar la posibilidad de un efecto extrapancreatico
en el mecanismo de accion de tales medicamentos,
como también afirman en su trabajo PFEIFFER y
colaboradores, de Boston.

De estas comunicaciones parece desprenderse que
casi todo estd resuelto, pero nada mas lejano, ya que
muchos de los efectos admitidos por unos son total-
mente negados por otros, quedando totalmente plan-
teada aln la cuestion del mecanismo de la accion
hipoglucemiante de las sulfanilureas. Asi, por ejem-
plo, el efecto sobre la concentracién periférica de
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glucosa A-V ha sido totalmente negado en las impe.
cables experiencias en el hombre realizadas por ),
LLER, CRAIG y cols., de Cleveland, Por su parte, M.
DISON y UNGER, de Dallas, confirman esto mismo gy
el hombre, aunque en el perro la accién perifériey
simula la de la insulina: estos ultimos autores no
niegan por ello el mecanismo insulinégeno de aceigy
de la tobutamida, mas advierten que la secrecigy
de insulina endogena es el resultado de un equilibrig
entre la magnitud del efecto hepatico y la del efee.
to periférico. Para CoNaRrD, de Bruselas, que expe.
rimenté en animales, las sulfamidas no pueden ejer.
cer su efecto hipoglucemiante en ausencia de insy.
lina, pero tal efecto es consecuencia mas de una dis.
minucion de produccion de glucosa por el higado que
de un aumento de la secrecion de hormona pan.
credtica.

No podemos analizar otra serie de comunicaciones,
pues haria esta relacion interminable, en que se es.
tudian el efecto de estas drogas sobre las suprarre-
nales, sobre el consumo de oxigeno, sobre los leuco-
citos, sobre los enzimas hepaticos, sobre el fésforo,
sobre la actividad fosfatasica del suero, sobre los de-
rivados nitrogenados, sobre el filtrado glomerular y
otros aspectos de interés,

En relacion a los resultados clinicos obtenidos con
la terapéutica oral por sulfanilureas se presentaron
varias comunicaciones. BERTRAM resume sus resulta-
dos en 1,600 enfermos asi: a) pacientes esténicos
de més de treinta y cinco anos = éxito en 80,8 por
100; b) id., asténicos de mas de treinta y cinco
anos = 42,7 por 100 de eficacia, y ¢) id., juveniles
de menos de treinta y cinco anos 9,5 por 100 de
utilidad. En su experiencia el BZ 55 es, en menores
dosis, mas rapido y sguro que el D 860; del primero
no se deben dar mas de dos tabletas diarias (1 gr.),
y del segundo, tres o cuatro (1,5-2 gr.). Refiere los
fracasos ulteriores aparentes y verdaderos, de todos
conocidos. Tiene mucha menos confianza en las po-
sibilidades terapéuticas del DBI y termina su comu-
nicacion, demasiado optimista a nuestro parecer, con
una alusion a los efectos secundarios que pueden pre-
sentarse con el BZ 55.

Mas mesurada estuvo la comunicacion de MARBLE,
que resume la experiencia con Tolbutamida (D 860),
en la clinica de Joslin, donde no soélo se tiene en
cuenta la edad del paciente y la de aparicion de su
diabetes, sino el requerimiento insulinico (que debe
ser siempre menor de 40 u. y preferible menos de 20)
y, sobre todo, el previo ensayo con restriccion diete-
tica, la vigilancia del paciente en su glucemia y ork-
na, el cuidado al pasar de la insulina a las tabletas
y el retorno a aquélla siempre que se precise. BOULIN
y RaMmBERT, de Paris, preconizan dosis pequenas L‘-f
BZ 55 (0,5-1 gr., como dosis de ataque, y 0,25-0,5,
como de sostén e incluso espaciandolas), que les pa-
recen mas eficaces que las fuertes y subrayan la née-
cesidad de un régimen restringido en hidrocarbo-
nados. Limitan su empleo a los enfermos con dial_J‘-"
tes grasa, aparecida en las proximidades de la cii-
cuentena, sin acidosis, leucopenia o afeccién hepa
tica. Asi, seleccionados, tratan 200 pacientes con 99
resultados excelentes, 33 buenos, 33 mediocres y 30
fracasos. En el 19 por 100 de los casos encuentrall
alteraciones hematolégicas (anemia, leucopenia, gra
nulocitopenia), y en otros muchos, positividad de las
pruebas de funcién hepaitica, aunque nunca alterd
cién grave del higado.

Otras comunicaciones de O'DoNovVAN, de STOTTER
de EL BADRY, de CARBONELL, etc., insisten sobre los
hallazgos clinicos apuntados, y OBERHOFER adviert¢
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que, al enjuiciar los resultados de esta nueva tera-
péutica, hay que tener siempre en cuenta las espon-
taneas oscilaciones que la diabetes tiene pr_e(:is-tnmt-n-
te en el grupo de los aptos para este tratamiento. Mu-
RRAY, de Glasgow, su-pfll;t que en m‘uchns casos tras
cesar la :lll'nlil}i&-‘-ll'zlcu_ln Fle 5;1111'amlureas' persisten
rebajadas la hiperglucemia y la ;_zlm‘nmirl:l r_hn“:mto
algﬁn tiempo, por lo que ]n'f‘{-.omza el Ill‘illf'lmll_"lltt)
intermitente. STRATMAN, de Stuttgart, 'nab!r; de las
ventajas e inconvenientes de la asociacion de las sul-
famidas con la insulina, y BiLnan, de Estambul, des-
cribié un caso de diabetes con cirrosis hepatica y re-
gistencia a la insulina, que disminuyo notablemente
al asociar el D 860.

Otras drogas se han empleado en estos filtimos
tiempos como antidiabéticos por via oral y no han
faltado las comunicaciones sobre ellas,

WiLLiaMs v cols., de Washington, tratan 61 en-
fermos con fenetil-amil e isoamil-biguanida, con 52
por 100 de buena respuesta, pero con efectos secun-
darios (anorexia, nauseas, diarrea, pérdida de peso,
malestar, etc.) en una tercera parte de los tratados.
Estos preparados, dicen, son eficaces en la diabetes
juvenil. La fenetilbiguanida parece ejercer su efec-
to hipoglucémico por inhibir ciertos fermentos res-
piratorios. POMERANZE y GADEK, de Nueva York, han
tratado con DBI 200 pacientes, con 70 por 100 de
éxitos en los de mas de cuarenta afos, encontriandolo
itil en los jovenes por reducir la insulina, pero sin
poder prescindir de ella; senalan los sintomas gas-
trointestinales que, a veces, interfieren su empleo y
opinan gue para que ejerza su efecto también esta
droga necesita de la presencia de insulina enddgena
0 exogena.

SALCcEDO y BorGES, de Oporto, presentaron una
nota sobre el tratamiento con P-607, droga, al pare-
cer, eficaz en casos con pobre respuesta a las sul-
fanilureas e incluso en presencia de acidosis gra-
ve, infecciones, ete. La administran en una sola do-
sis al dia (la cuarta parte de las otras sufamidas), y
no advierten efectos secundarios, salvo algunas reac-
ciones hipoglucémicas ocasionales. HEINSEN observo
con este preparado algunas reacciones gastrointesti-
nales.
 BERINGER, de Viena, describe los efectos antidia-
béticos, experimentales, de la alkilsulfona, y NADEL,
de Israel, emplea unas cépsulas gelatinizadas que
contienen reserpina, BZ 55 6 D 860 y Probenecid con
Insulina. Sobre la lorpropamida como eficaz en la
diabetes se expresaron KNICK, de Mainz, y WALKER,
de Leicester, STOWERS y cols., de Escocia, trataron de
la accién hipoglucemiante de los salicilatos.

Una de las comunicaciones mas interesantes que
0 la seccion de diabetes y embarazo se presentaron
fué la de Hogr y GomMmERS, de Lovaina, los cuales
tstudian todas las manifestaciones de prediabetes y
otras alteraciones endocrinas en 500 gestantes para
l_l."atar de explicar las malformaciones fetales, gesto-
TIS. abortos, etc., de dichas pacientes. En las mujeres,
.& fase de prediabetes puede hacerse manifiesta du-
rante la gestacion mucho antes de que la enfermedad
;’:’f?lumonc, v dichas manifestaciones ]1reQial)éli(ras A

1S efectos sobre el desarrollo del feto tienen lugar
i'sr?sioﬂ veces decenas de afios, antes de que aparez-

. 'OS sintomas clasicos de la diabetes: adelgaza-
Ii]:l]t?t’n' sed, hambre, glucosuria, acetonuria, ete. El

Tes de descubrir tal estado es que una terapéu-
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tica adecuada puede disminuir el peso de los grandes
fetos y la mortalidad necnatal. En ocasiones, la aso-
ciacién de prediabetes con otras alteraciones endo-
crinas exigen la valoracién de éstas en la considera-
cién patogénica y terapéutica. El embarazo, a veces,
sobre todo en los muy repetidos, produce con fre-
cuencia una disminucién de tolerancia a la glucosa,
sin presentarse trastornos clinicos ni molestias, mas
esta alteracion del metabolismo hidrocarbonado pue-
de efectuar, de modo adverso, el desarrollo fetal. En-
tre las muchas investigaciones que realizan ecitare-
mos ésta: estudiada la curva de glucemia en 50 ma-
dres que dieron a luz nifios con malformaciones con-
génitas era normal en 10, plana en 7, retardada en 8
y de tipo prediabético en 9. Este 12 por 100 de predia-
betes, revelado postpartum, se eleva al 26 por 100
cuando la investigacién se hace durante el embara-
zo, Las gréficas de este trabajo son muy expresivas
en cuanto al beneficio de un tratamiento endocrino
para impedir las malformaciones congénitas. Sefia-
lan la frecuencia de manifestaciones de hipovitami-
nosis A (xantodermia, hemeralopia, hipocarotinemia,
etcétera) y de hiporiboflavinosis, asi como gignos de
hipotiroidismo, por lo que en toda gestante deben va-
lorarse como expresién de alteracién metabélica la
zantosis, queratodermia, queilosis, glositis, anemia,
ceguera nocturna, acetonuria, vémitos y prurito vul-
var. Consignamos, como importante, la alusién que
hacen estos autores belgas en su comunicacién al
establecer la relacién entre malformaciones congé-
nitas y diatesis diabética, de que la lesién intraute-
rina del pancreas fetal es un signo de embriopatia
mas que el resultado exclusivo de un trastorno geno-
patico, lo cual trastocaria muchas hipotesis admiti-
das respecto a herencia diabética y al llamado fend-
meno de anticipacion de la diabetes.

OsLER, de Copenhagen. estudia la composicion del
recién nacido de madres diabéticas: agua total 70,6
por 100 (normal 78.6) y el agua extracelular, 38.7
(normal 45,2). Lo explica por tener estos nifios mas
grasa, tejido que contiene agua: la menor cantidad
de agua extracelular sefiala que el nifio diabético no
es edematoso y el aumento de agua intracelular se
explica porque en el higado y misculos de estos ni-
nos hay mayores depdsitos de glucégeno, sustancia
gue retiene bastante agua.

Sobre el tratamiento obstétrico y en especial de las
complicaciones del embarazo diabético: pielitis, hi-
dramnios y toxicosis, trata en su comunicacion
Worm. Las de P. WHITE, de Boston, y de MaLins, de
Birminghan, se refieren a la mejoria de las estadis-
ticas recientes en cuanto a curso y resultado del em-
barazo en las diabéticas. PaLEy y HiGGINs estudian
los defectos congénitos de ninos de madres diabéticas.
TuoMsSEN ha estudiado la histologia de la placenta
en la diabetes y encuentra alteraciones tan caracte-
risticas que muchas veces permiten establecer el
diagnostico.

Omitimos la resena de otras muchas comunicacio-
nes presentadas no porque tengan menos interés
cientifico, sino por no entrar de lleno en los temas
tratados y, sobre tode, por habernos excedido ya
en el espacio disponible,

En este Congreso se le tributé un homenaje al
doctor JosLIN, premio a una larga vida dedicada con
éxito al estudio y clinica de los diabéticos en Boston.

La organizacion del Congreso, en lo que se refiere
a la parte cientifica, ha sido impecable, disponién-
dose de un sistema de traduccion simultanea trans-
mitidas por radio de onda ultracorta en los tres




idiomas oficiales: inglés, francés y aleman. Lamen-
tamos que no se haya incluido el espanol, ya que la
representacion latina, sobre todo sudamericana, por-
tuguesa y la de nuestro pais, era lo suficientemente
numerosa, y la presentacion de comunicaciones v, en
especial, su discusién hubiese sido mas factible de
esa forma. Entre nuestros compatriotas recordamos
la presencia de los doctores R. Candela, R. Mifdn
y Lafuente, de Madrid; Cabo Moreles, de Cordoba;
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EFECTOS DE UN EXTRACTO RENAL (SAR)
SOBRE LA EVOLUCION DE LA NEFRITIS
EXPERIMENTAL

H. CasTrRO MENDOZA, C. JIMENEZ Diaz,
A. MERCHANTE y R. ORTEGA.

Instituto de Investigaciones Clinicas v Médicas

Madrid

En una serie de trabajos ' demostramos como
algunos de los fenoémenos metabolicos que si-
guen a la extirpacién de ambos rifiones son neu-
tralizados por la inyeccién de un extracto renal
preparado en forma que contiene sustancias ac-
tivas en el metabolismo (; hormonas?, ;fermen-
tos?) existentes en el rifion (SAR). En el pre-
sente escrito comunicamos resultados obtenidos
con el SAR en nefritis experimentales, princi-
palmente en la nefritis experimental del tipo
Masugi, obtenida en perros que recibieron la in-
yeccién de la globulina nefrotéxica (GNT) ais-
lado del suero de conejo previamente inyectado
con un extracto de rinén de perro.

REVISTA CLINICA ESPANOLA 15 noviembre jg5

F. Cruz, Taverna, Cano, Bayés, Sarria y Font-}
de Barcelona, y Arencibia, de Canarias.

No queremos terminar esta resefia sin hacep men.
cion y destacar el simpatico “speech” que g dm.r_(:].
Rodriguez Mindn, el activo, eficaz y entusiasty g,
cretario de la Sociedad Espanola de Diabetes, 1;-r'<‘|.
nuncio en varios idiomas, durante el banquete fi.ni!
dando fe de la presencia de todo el grupo de médiegs
de raza latina en dicho Congreso.
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RESULTADOS OBTENIDOS.

A) De seis perros tratados con la GNT se
obtuvo una nefropatia evidente en cuatro; los
otros dos (perros 31 y 32, ver protocolo al final)
mostraron una leve albuminuria solamente. En-
tre los cuatro perros con albuminuria marcada,
el efecto del SAR fué el que se muestra en el
cuadro I, donde se ponen las medias de cada pe-
riodo, pre, con y después del SAR. Los detalles
diarios se ven en el protocolo y aparecen clara-
mente en las figuras 1, 2, 3 y 4.

CUADRO 1

Albtimina Diuresis
l"errr'- eliminada, 24 horas
numero gramos abs, c. ¢

29 1,86 231

" 0,93 374

B 1,84 186

30 1,73 191

iy 0,47 301

1,24 177

33 1,70 227

0.66 373

" 1,09 135

34 2,51 241
e 2,83 r

" 2.09 311
2,35 l

. 1,47 185

OBSERVACIONES

Previo.
Cinco dias con 5 c¢. ¢, diarios de SAR.
Sin SAR.

Previo.
Seis dias con 5 ¢. ¢, diarios de SAR.
Sin SAR.

Previo.
Seis dias con 6,5 c¢. c. diarios de SAR.
Sin SAR.,

Previo.

Cinco dias con 7 c¢. ¢. diarios de SAR,
Tres dias con 10,5 ¢. ¢. diarios de SAR.
Tres dias con 14 c¢. ¢, diarios de SAR.
Sin SAR.
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