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INTRODUCCION

La literatura médica de todos los paises en estos
ultimos siete afios, nos ha ofrecido el tema de las
insulinas retardadas con una prodigalidad s6lo com.
parable al de las sulfamidas y derivados en la tera-
péutica de las enfermedades infecciosas. Pretender.
por lo tanto, exponer de una manera objetiva cuanto
se ha dicho sobre este asunto, seria hinchar nuestro
articulo de citas bibliogrificas y opiniones encon-
tradas que en nada favorecerian la formacién de un
concepto claro respecto a cuil debe ser nuestra con-
ducta y qué normas deben guiarnos en el manejo
de las insulinas de accién lenta.

Nuectra estancia durante seis meses, en el hogar
de diabéticos que dirige el profesor KATSCH, de
Greifswald, nos impulsa a comunicar en estas lineas
las conclusiones a que hemos llegado, fruto de la
observacién clinica en parte y del estudio de los
numerosos trabajos publicados sobre ] particular.

BOSQUEJO HISTORICO

Recién aislada la insulina por los investigadores
de Toronto, se eché de ver el ritmo de acciéon tan
poco fisiolégico que su administracién tenia, pues
mientras el pancreas vierte en la sangre de una ma-
nera continua y regulada, la cantidad de insulina
que el nivel glicémico requiere, con 1a inyeccién de
la misma se Provoca un descenso ripido de la gli-
CéMIa que en ocasiones y como consecuencia de
haber sido excitados violentamente los mecanismos
de la contrarregulacién, se sigue de hiperglucemias
superiores a los valores de partida. y e muy proba-
'blfz que estas variaciones bruscas que sobre la glice-
mia produce, Intervengan facilitando |os procesos
degcnerat-woa de los diabéticos, Su efecto comienza
? la media hora de 1a inyeccién, alcanza su acmé a
horss, Dos, re y e aeclmente 2 lss cinco

; , Yecciones son ne-
cesarias en muchos casos para lograr una buena uti-
lizacién. Asi y todo, el perfil glicémico de las 24 ho-

ras estudiado en diabéticos tratados con insulina @
rriente, presenta altos y bajos dependientes &
momento de la inyeccién., Con ello no se consigy
lo que es el ideal en el tratamiento insulinico,
saber: lograr un perfil mds horizontal de la glig
mia ¢ impedir de esta forma el estimulo que pu
la contrarregulacién supone el aporte de las dog
aisladas de accién rapida.

Durante 15 afios a partir del descubrimiento
BANTING y BEST se han ensayado multitud de pr-
cedimientos encaminados a conseguir una aplicacigs
mas fisiolégica de la insulina adicionindola de subs
tancias que retracaran su absorcién, una vez inyg
tada. Con ello e pretendia crear una especie ¢
pancreas artificial en el tejido celular subcutineo qu
aunque de vida efimera, su intervencidn en el me
tabolismo hidrocarbonado estuviera mis en conse
nancia con las exigencias del organismo, que la 3
ministracién de insulina en la forma primerameni
realizada.

No habia pasado mucho tiempo de las primens
experiencias clinicas con la insulina, cuando se it
tenta mezclarla con substancias que por ser pon
solubles retrasarin su abrorcién. CAMPBELL v @
laboradores realizan el primer intento de alargarh
accién de la misma por la adicién de goma arabig
Poco después, BERTRAM consigue un efecto insulf
nico de retraso con Caseosan, Novoprotin y suer
Quiza-, de haber continuado este autor con sus e¥
periencias, se hubiese adelantado diez afios el descr
brimiento de HAGEDORN; pero le parecié entond
de mas interés dirigir su atencién hacia la adminis
tracién oral de insulina (sintalina) y abandonar ¢
camino anteriormente emprendido. Un sinfin &
substancias son empleadas con el mismo propéito
Con adicién de lecitina y aceites vegetales trabajat
LEYTON, SKONGE, SURANYI, SZALAY. La colestt
rina es utilizada por LANGE y SCHOEN. Lypensy!
por CHABANIER y UMBER, con el que obtient
resultados muy desiguales. Con ¢l nombre de It
sulina Durante, emplean KATSCH y KLATT ut
mezcla de insulina con substancias lipoides. VER
TIAINEN ensaya la arginina. 1.UM, el tanato &
insulina al 2 por 100. BROUN, la gelatina al 1 PO
ciento con cinc. BISCHOFF y MAXWELL, ¢l cloru®
bisico de hierro v 4cido tinico. GRAY emplea meZ
clas de insulina con tanino.

Todos estos intentos no han pasado de ser ¢
sayos sin ofro interés que el histérico, pues, a cand
de su aplicacién dolorosa y la frecuente formaciof
de abscesos, han sido rechazados uninimement
frente a los nuevos preparados,

No ban corrido mejor suerte s experiencias mé
modernas de TIRELLI que atribuye al bicarbonat?
sédico efectos retardados sobre Ia insulina; ni @
empleo de substancias como [a adrenalina o pitu"
t{t)na que ejercen la influencia de retardo por su a
cion vasoconstrictora. CLAUSEN mezcla 1a adren®
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lina con la insulina en ]la proporcién de 1:50.000.
LLa casa "Novo” lanza cu preparado de adrenalin-
insulina y Briinengraber con el nombre de Deposu-
lin, elabora una mezcla de insulina con pituitrina,
L.as insulinas que contienen substancias del 16bulo
posterior tienen el inconveniente de que inhiben la
diuresis y la eliminacién de azicar en las primeras
horas; pero luego hay una sobreeliminacién que
anula lo que al principio parecia ventaja. La com-
binacién de adrenalina tiene ademds la particulari-
dad de producir hiperglucemia. Ambos preparados
necesitan ser inyectados rigurosamente por via cub-
cutinea para evitar la hipoglucemia y tienen el in-
conveniente de que la vasoconstriccidon que producen
va seguida de una vasodilatacién con absorcién
muy ripida de la insulina inyectada.

NUEVAS INSULINAS

Entre los afios 1933 y 1936 aparecen una serie de
publicaciones de HAGEDORN y colaboradores, que
culminan en la obtencién de un nuevo preparado
en el que la insulina es lentamente soluble en los
liquidos organicos por la adicién de una monopro-
tamina obtenida del esperma de un pez: e] salmo
iridius. La simple union de esta proteina con la
insulina no va seguida de la accién retardada que
fuera de desear debido al caracter icido de la mezcla,
y es necesario llevarlo todo a un pH 7,3, similar al
de los liquidos tisulares para que ¢l protaminato de
insulina formado se absorba mas lentamente. Los
ensayos en conejos realizados por BECHER y KROCH,
asi como numerosas experiencias por parte de JOS-
LIN, Root, WHITE, MARBLE, STOTZ, LOMGWELL,
RAVIN, LAWRENCE, ARCHER, ponen de manifiesto
el efecto retardado no téxico de este preparado. Al
mismo tiempo que HAGEDORN, JOSLIN en Améri-
ca, HINSWORTH en Inglaterra y UMBER en Ale-
mania, trabajan con este tipo de insulina y v€n que
a las 14 horas de ser inyectada ejerce todavia su
accion sobre la glucemia. La primera insulina ideada
por HAGEDORN, fué la “Retard-Leo” que dejé pron-
to de utilizarse porque resultaba engorroso tener
que mezclar antes del uso la insulina-protamina y
la solucién “puffer” alcalina.

Todavia se consigue una duracién mas prolon-
gada de insulina por la adicién de cinc que mejora
la estabilidad fisica del protaminato y retrasa su
absorcidon. Al conocimiento de este hecho se llega
por via empirica. Hace 24 anos que LUTZ calculo
para un sujeto de 70 kilogramos una cantidad total
de cinc de 2,2 gramos, de los cuales 1,24 mg. co-
rresponden al pancreas. ABEL y SAYHUM obtienen
la insulina cristalizada; observan su efecto retardado
y relacionan este hecho con su contenido en cinc
que es necesario para la crictalizacién. SCOTT, y
FISHER mds tarde, encuentran que €] pancreas de
los perros diabéticos contiene la mitad de cinc que
el de los normales y a estos autores se debe la elabo-
raciéon de los nuevos preparados con 1 mg. de clo-
ruro de cinc por 500 u. de insulina. WILDER de-
muestra la accién sostenida durante 24 horas de
este protaminato de insulina con cinc. A las 24 ho-
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ras todavia puede demostrarse su accién sobre la
glicemia, aunque pasadas las veinte primeras horas
el efecto es muy disminuido. La adicién de otros
metales como cloruro de hierro o de aluminio, co-
bre, niquel y cobalto ha sido rechazada, Unicamente
el magnesio entra a formar parte de algunos pre-
parados modernos.

La Protamina-Cinc-Insulina (P. C. 1. para abre-
viar) es superior en todos los aspectos a la Prota-
mina-Insulina sin Cine, hasta el punto de que esta
ultima ha sido desplazada y abandonada por todos
los autores.

En la actualidad, son tantos los preparados que
circulan en el comercio y tantos los empleados in-
distintamente en la clinica, que nos parece de interés
practico bhacer una clasificacién de los mismos ¥y
senalar sus diferencias tanto en su composicién como
en su modo de actuar.

Distinguimos dos grandes grupos: los que con-
tienen albtimina y los que no la contienen. Repre-
sentantes del primero son, la P. C. 1. unida por el
grupo carboxilico de la insulina y el aminico de la
protamina. La que elabora, por ejemplo, la casa
Novo contiene por ¢. ¢. 1,8 mg. de insulina cris-
talizada, 0,08 mg. de cinc y 0,3 de protamina.
Degewop, Lilly, Organon, etc., entre otras mu-
chas casas preparan productos sinénimos que todos
¢llos tienen de comin Protamina, Insulina y Cinc.
En Espafa la firma Zeltia fabrica una insulina de
mismas que las anteriores, La
Fixulina “Schering” es de composicion parecida,
pero en ella, la solucion “puffer” debe ser anadida
a la insulina momentos antes de la inyeccién y esto
resulta incémodo y de dosificacién poco exacta.

Otro preparado con albiimina, pero de elabora-
cién diferente a las anteriores, es la Insulina Nativa
“Bayer”. En ella, la insulina es extraida del pan-
creas por reaccion neutra y no tiene mas fraccién
de albtimina que la obtenida del mismo pancreas
por esta técnica de extraccion. Ademas de cinc tiene
magnesio. Se supone que su accién es mas fisiolégica
por asi serlo la albiimina en ella contenida.

En el comercio circula un preparado con ¢l nom-
bre de Decurvon en el que la substancia empleada
para retrasar la absorcién es la pectina. Su efecto
hipoglucémico empieza inmediatamente después de
la inyeccién y cegiin ha senalado WUHRMANN no
es tan prolongado como el de la P. C. I.

REINER, SEARLE y LANG emplean una combi-
nacién de insulina con globina, Esta es una proteina
obtenida de la glindula timo con mavor nimero
de aminoicidos que las otras proteinas.

Hemos expuesto un grupo de insulinas que tie-
nen como caracteristica comtn la de llevar albimina.
La P. C. I. y la Nativa son las mas empleadas y 2
ellas volveremos a referirnos mas adelante,

Aunque las protaminas empleadas en los prepa-
rados anteriores son albiminas de constitucién re-
lativamente simple, libre de azufre, que no dan la
reaccién del biuret, sino sélo 1a de Millon y Adam-
kiewicz, se ha temido que su aplicacién reiterada
diera lugar a reacciones de hipersensibilidad. Por
esto, diferentes firmas han lanzado una serie de
insulinas en las que la albumina ¢s substituida por

las caracreristicas
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otras substancias libres de este posible inconveniente.

Dentro de este grupo la mas empleada es la ,D"‘
potinsulina “Bayer” que es una suspensién coloidal
con una substancia ciclica usada antes como an-
tiséptico, ¢l Surfen (_z»metil~4—an1inoquinoliI-ﬁ-far_
bamida-Cl) que lleva la mitad de cinc que la P. C. I.
Este mismo preparado ha sido elaborado posterior-
mente en forma de solucién de Insulina y Surfen,
y lanzado por “Bayer” con el nombre de Depotin-
sulina Clara. Tiene sobre la anterior la ventaja de
ser una colucién transparente que no flocula en el
tubo, pero en cambio esta transparencia puede ser
causa de no ser agitada antes del uso e impedir sin
este requisito su reparto uniforme. Al ser inyectada
y alterarse su pH en contacto con los tejidos, se
forma por floculacién un depésito del que se separa
la Insulina lentamente. UMBER ha senalado su ac-
cion inofensiva sobre el rifidn.

Otra combinacién muy en uso es la Neoinsulin
“Degewop” que posee una substancia lipoidea bisica
con sélo 1,2 por 100 de N.

Menos utilizadas. pero que pueden ser tambien
incluidas en este grupo, son las combinaciones de
insulina con sulfosalicilato dietilaminico (Retard-
insulin) propuesta por CAZZANI y colaboradores,
y una solucién de insulina amortiguada con hexa-
metilenotetramina de resultados muy faworables,
incluso en diabetes graves, segtin comunican FEIN-
BLATT, FERGUSON y ALPERT.

En resumen, los cuatro preparados mds en uso
y de los que tenemos alguna experiencia son: P. C. 1.,
Insulina Nativa, Depotinsulin Clara, y Neoinsulin.
Los dos primeros con albimina y los dos sequndos
con Surfen y lipoides respectivamente.

Cada combinacién ha sido estudiada con deten-
cién y precisado el tiempo que transcurre hasta que
empieza su accién sobre 1a glicemia, momento de la
méixima hipoglucemia y tiempo de duracién del
efecto. Asi vemos que KIENLE, en un estudio com-
parativo realizado con diversas insulinas, ve que
las curvas de glicemia con la P. C. I. “Degewop”
y con la Insulina Nativa son muy parecidas y re
caracterizan por un aumento rapido de la glicemia
por la mafiana, un nivel horizontal el resto del dia,
y un descenso por la noche. La Neoinsulin “De-
gewop” y la Depot-clara “Bayer” dan lugar a un
descenso gradual de la glicemia hasta el mediodia
con aumento también paulatino en las horas si-
guientes. Con la P. C. 1. “Novo” la curva de Gli-
cemia desciende poco a poco hasta la tarde y au-
menta ripidamente durante la noche. HORN atri-
buye a la P. C. 1. mejor efecto anticetégeno que al
Surfen. Para BAUMGARTL, HAAGER, BURGER,
HEINSEN y REINWEIN, la P, C. I. “Novo” es la
preferida. La hipoglucemia es gradual y persiste
veinticuatro horas. '

La Depotinsulina “Bayer”
las dos horas. 'y dura su efecto 20 horas, BANSE cree
Gkt comieues upa. MBI PR @
can también magniﬂa-as res 1R J N EE compyni-

: ultados con este prepa-
ﬁ’o.CSCIHMMM no ve diferencias entre ésta y

Con la Insulina Nativa ve OELLER una accién

comienza a actuar a
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sobre la glucemia dos horas después de inyectads
que se mantiene durante 24 horas. Segin KATsey
no empieza a actuar hasta cuatro horas después de |3
inyeccidn y persiste su accion después de 24 horag,
Este tltimo autor no recomienda su uso en el tra-
tamiento ambulatorio por las fuertes oscilaciones
de la glicemia que provoca, STORMER concidera esty
forma de Insulina como la mejor para empezar ¢
tratamiento. KIENLE ha visto con la Insulina Na-
tiva frecuentes descompensaciones en Ninos y jéve.
nes sin que pueda explicarse el motivo. UMBER,
STORRING y ENGELMANN han obtenido resultades
muy buenos con este preparado.

La Neoinsulin “Degewop” tiene como paladin
a LAsCH, que la considera superior a las otras por
que debido a las substancias lipoideas que cOntiene
no provoca en ningln caso manifestaciones alérgi.
cas. Su accién sobre la glicemia comienza a la hon
y se mantiene durante 24 horas.

La combinacion globina-insulina estudiada pot
DUNCAN y BARNES comienza a actuar sobre la gli-
cemia a las dos horas, tiene su miximo entre las
dos y las ocho horas y se mantiene entre 18 y 24
Durante las cuatro primeras horas su accién hipo-
glucémica es mayor que lade la P. C. L.

BISCHOFF combina histona con insulina y ob-
tiene buenos resultados.

En Espafia la firma “Zeltia"” dispone de tres pre-
parados: Protamina-Cinc-In-u'ina, Histona-Cing
Insulina y Globina-Cinc-Insulina, Ultimamente en
perros hechos diabéticos por pancrectomia, hemos
estudiado la accién de la insulina “Zeltia” (P. C. L)
sobre la glicemia. El mismo tipo de experiencias han
sido repetidas con P. C. I. “Novo” y los resultados
obtenidos son equiparables. A las 20 horas de I
inyeccién persiste la accion sobre la glicemia.

Cemo se deduce de las anteriores lineas, cada
au‘or tiene sus preferencias, sin que hasta el mo:
mento haya motivos para conceder supremacia sobre
las demds, a cualquiera de los preparados hoy en
boga.

No otros hemos visto emplear indistintamente o
Depot-clara “Bayer”, la Neoinsulin, la Nativa ¢
la P. C. I. “Novo” y no hemos apreciado diferen-
cias sensibles. BERTRAM hace /iempo que mide por el
mismo rasero todas las insulinas modernas. KATSCH
y DENNIG hacen la mi<ma afirmacidn.

En resumen: todas las insulinas modernas elabo-
radas por firmas de garantia pueden ser igualment?
atiles si scn bien manejadas y pueden aimismo s
substituidas unas por otras sin inconveniente alguno.

Para facilitar la comprensién de lo que sigue ¥
una vez visto las escasas diferencias que hay entre
las diversas insulinas, no haremos referencia a nin-
gin preparado en particular, para englobar a todas
en el concepto general de insulina depésito (1. D.).

VENTAJAS DE LA I. D.

Lo esencial de 1a I. D. es, como ya se ha dicho
su accién prolongada debida a la desintegracién d¢
la insulina de sus componentes en el mismo sitio
de la inyeccién, Mientras que la insulina corrientt
(I. C.) se manifiesta inactiva a las ocho horas de §¢f
inyectada, la I. D. ejerce su efecto durante un tiem-
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po cuatro veces superior; pero esta accién es muy
poco constante y BLANCO SOLER ha senalado la
importancia del factor individual para juzgar este
hecho. En la clinica Mayo se ha demostrado una
persistencia de efectos de 57 horas. De esta propie-
dad se deduce la primera ventaja de la I. D. Los
do-, tres y hasta cuatro pinchazos que en las formas
graves eran antes necesarios, quedan reducidos con
el uso de ia I. D. 2 uno o, todo Jo mis, dos pincha-
zos. JOSLIN afirma que en el go por 100 de los
enfermos, basta con una sola inyeccién. Esta cifra
nos parece algo excesiva y podemos asequrar que,
al menos en Europa, no llegan al 70 por roo los
diabéticos que pueden mantenerse en buen estado
con una sola inyeccion, KATSCH, UMBER, BER-
TRAM y GROTE estin de acuerdo en que mis de dos
inyecciones no son necesarias ni siquiera en la dia-
betes grave y ello supone siempre el ahorro de un
pinchazo, pues estos enfermos son los que con
la I. C. necesitan tres inyecciones,

La curva de glicemia es mas uniforme. FALTA
ha visto que el equivalente glicosa de insulina au-
menta, debido a que la glicemia, al mantenerse mas
nivelada, no excita tanto la contrarregulacién,

Otra ventaja se deriva de que de la I, D. se nece-
sitan so6lo 2/3 de la I. C. y ello supone un ahorro
de insulina, HEINSEN y REINWEIN han visto por el
tratamiento con I. D. una disminucién en las nece-
sidades totales de insulina que puede alcanzar hasta
el 40 por 100 en los casos leves. BURGER interpreta
este ahorro de insulina como debido a que 13 capaci-
dad destructora de la sangre frente a la I. 1D, es
menor que frente a la I. C. Ello permite en unos
casos ahorrar insulina y en otros, los mas, aumen-
tar los H. de C. de la dieta. Esto tiltimo es preferido
por HEINSEN, BOLLER y HOGLER entre otros.

Como consecuencia de su accién lenta estas insu-
linas provocan con menos frecuencia manifestacio-
nes hipoglucémicas. Estas se presentan cuando el
azucar de los centros nerviosos desciende por debajo
de cierto nivel 2 causa de la combustién del azthcar
que tiene lugar en la periferia y por ello, el contenido
de aztcar de la periferia es siempre méis bajo que el
de la sangre. Esta diferencia es tanto mayor cuantc
mis ripidamente se absorbe la insulina y wviceversa
De aqui que con el empleo de las insulinas lentas los
sintomas clinicos de la hipoglucemia ce acompafen
de valores muy bajos del aziicar en la sangre. Bo-
LLER ha visto con la I. D. valores nocturnos de
30 mg. %, sin manifestaciones aparentes de hipo-
glucemia, KATSCH cita un caso de 6 mg. %. Es
indudable que los sintomas hipoglucémicos son me-
nos frecuentes y menos aparatosos con el uso de
la I. D., pero también es verdad que cuando éstos
se presentan, la situacién del organismo es mucho
mas critica., Al referirnos después a los accidentes
que pueden desencadenarse con el empleo de estas
insulinas, insistiremos sobre este punto cuyo cono-
cimiento consideramos fundamental.

INICIACION DEL TRATAMIENTO

Prescindimos de exponer cuantas opiniones ce han
dado sobre este punto ya que todas ellas pueden

INSULINAS DE
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resumirse en dos modos de obrar; comenzar direc-
tamente con I. D. o establecer una compensacién
previa con insulina corriente para hacer después el
transito paulatino a 1a insulina depésito. Defensor
de la primera técnica es entre otros. DEPISCH que
somete al enfermo a una dieta con 100 gramos de
H. de C. y 20 u. de I. D. Pasados tres dias y si la
glucosuria es intensa, se aumentan de 10 en 10 las
unidades de insulina. I.a orina debe recogerse en
tres fracciones. Si con este proceder se llega a pro-
ducir sintomas hipoglucémicos con persistencia de
la glucosuria, entonces lo indicado es desplazar los
H. de C. disminuyéndolos de las comidas que co-
rresponden a las orinas con glucosa y aumentando-
les en el periodo de tiempo en que han tenido lugar
los sintomas hipoglucémicos. Cuando se llega a ob-
tener orinas sin glucosa es el momento de decidirse
o por disminuir la insulina o por aumentar los hi-
dratos de carbono. Esto tltimo serd preferido si se
prevé una necesidad prolongada de insulina. Asi es
la técnica seguida por DEPISCH que hemos expuesto
por parecernos la mas sencilla; pero este proceder lo
consideramos solamente aplicable a los casos leves
o de mediana gravedad, y en enfermos hospitaliza-
dos sometidos a control por un médico informado.
En diabéticos graves o sujetos a tratamiento ambu-
lante creemos preferible empezar con la insulina
corriente,

TRANSITODELAL C. ALA L D.

El mismo DEPISCH considera dilatoria e inade-
cuada la técnica de hacer un transito paulatino de
una a otra insulina y afade que i por la gravedad
del caso, no puede hacerse el transito brusco hay que
procurar llegar en un plazo lo mis corto posible a
un tratamiento exclusivo a base de una o a lo sumo
dos inyecciones de insulina depédsito. El plazo debe
abarcar e] tiempo nececario para obtener un equili-
brio metabélico y una mejoria de la tolerancia.

UMBER, STORRING y GLAT, a los sujetos que
reciben dos inyecciones de I. C. les ponen por la ma-
fiana 2/3 de la dosis toda en forma de I. D. Esto
puede dar lugar, en algunos casos, a glucosurias y
glicemias altas y es preferible poner dos dosis de
I. D. para poco a poco disminuir la de la noche y
aumentar la de la mafiana hasta no poner mis que
una inyeccién.

WILDER da por la mafiana 2/3 de la insulina
necesaria en forma de I. D, y, ademis, el 40 por 100
del otro tercio en forma de I. C. El segundo dia
contin@ia dando los 2/3 de I. D. y sélo el 20 por
ciento de I. C. hasta no dar mas que 1. D.

JOSLIN dice que el trinsito debe hacerse en un
periodo de tiempo que oscile entre tres y diez dias,
y da por la manana la I. C. que el sujeto acostumbra
a recibir, El resto lo complementa con 1. D. dada al
mismo tiempo.

En general y salvando las particularidades de cada
caso, no hay inconveniente en hacer el transito brus-
co cuando se trata de diabetes leves o de mediana
intensidad y el enfermo esti bajo control en una
clinica. En los casos ambulantes o graves es prefe-
rible hacer el trinsito paulatino, con arreglo a un
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esquema parecido al propuesto por BERTRAM, y que
reproducimos en gracia a su sencillez. )

Supongamos un enfermo que recibe cuatro dosis
diarias de I. C.:

YT SRRy RSSO | N fe. el SED
Caatrords - a0 e o B oW 100 & fn } {)) »
Cmpgodias o vz lDy 2 5 o 4w 20 L.
Seguido . . . 40 [. D. . I

La experiencia le dictard al mf;dfrr)lm cada c‘ﬁ.s“i
la pauta a sequir. A los pocos experiment mfo_s ft"-ﬁ
aconsejamos llegar al conocimiento de la dosis de
insulina necesaria, con el empleo de la I. C. y a
continuacion hacer el cambio, tanto mds paulatino
cuanto mds grave sea el caso,

Lo que importa mucho tener en cuenta es que
frecuentemente el transito de la insulina corriente
@ la depc ito se acompana de fuerte glicosuria, y
s'o sucede porque las insulings len as no alcanzan
su efecto optimo hasta pasados unos dias (canco
como mdximo). Es por ello de mala técnica y fuente
de de orientacion para e! prdctico, variar prematura-
men e las dosis de insulina o de hidratos de carbono
administrados. El médico no debe forcejear con los
mecanismos de la regulacién orgdnica. Su actitud
debe ser de espera, hasta que los platillos de la ba-
lanza permanezcan en reposo. Entonces es el mo-
mento de buscar el equilibrio con las medidas opor-
tunas.

Independientemente del tiempo que 1a 1. D. re-
quiere para ejercer su efecto 4ptimo, existen oOtras
razones que pueden ser responsables de las fuertes
glucosurias que se presentan al hacer ¢l cambio de
insulina. La inyeccién en un sitio endurecido o en
una pequena vena, equivocaciones en la dosificacién
y alteraciones mas o menos intencionadas de la dietal
o del trabajo, son los motivos que en opinién de
REINWEIN pueden dar lugar a este episodio,

INDICACIONES Y CONTRAINDICACIONES

En los primeros afios de tratamiento con las Insu-
linas Depésito el entusiasmo fué grande y uninime,
saliendo de todas partes voces autorizadas que pre-
sentaban los nuevos preparados como substitutivos
en toda clase de diabetes y en todo momento de la
insulina hasta entonces empleada. La Insulina Depé-
sito no tenfa contraindicacién alguna, Incluso en
¢l coma podia ser empleada como tratamiento de
fondo, juntamente con 1a dosis necesaria de Insulina
Corriente (RAWINOWICH) . JOSLIN — mixima auto-
ridad en la materia — hablé de una nueva época en
1a evolucién de 1a diabetes Y propuso bautizarla con
¢l nombre de Hagedorn.

Pero han pasado siete afios. La experiencia es
ya dilatada. Todos los autores han comunicado sus
resultados y si bien es verdad que n por excepcién
hay uno solo que rechace esta nueva modalidad de
tratamiento, también 1o ¢s que los entusiasmos sin
limites de los primeros afios se han ido r-duciendo
a mds justa medida. Hoy dia se reconocen muchas
circunstancias en las que la I. D, puede ser perjudi-

cial. No s puede hablar de indicaciones o contra-
indicaciones en general, pues éstas dependen de mul-

n’!‘j'}l-"ll.’d f_u't'fl.)ft’n‘ fn(_h.{,‘{.u"uu.’rt’s y .\'('?(TI'IUI’(?S que L?gmoSa
comentar. ’ :

No es lo mismo tratar un diabético hospitalizagdy
en clinicas dotadas de los medios auxiliares necesy.
rios, que verse obligado a ejercer la profesién en un
medio rural pobre, donde con mucha frecuencia solo
se dispone de un tubo de ensayo y un frasco de licor
de Fehling.

NONNENBRUCH ha dicho que para que el trats
miento insulinico tenga éxito, son necesarias tr
cosas: enfermo fie] ¢ inteligente, médico enteradq y
cocina buena. Si a esto anadimos el severo control
hospitalario, no tenemos inconveniente en aceptar
que las Insulinas Depdsito, en principio, carecen de
contraindicacién formal.

El caso contrario es el del médico que tiene que
desenvolverse en medios alejados de centros hospita-
larios donde haber podido adquirir una experiencs
en el manejo de e:tas insulinas, A éste le aconseja-
mos prudencia y que empiece ¢l tratamiento con Insu.
lina Depésito en diabéticos cuyas necesidades no
sobrepasen las 30 unidades diarias para un régimen
de 150 gramos de hidratos de carbono, Absténgas,
hasta adquirir alguna experiencia, de tratar con [. D.
a los nifios, a sujetos viejos con esclerosis avanzada
Y a trabajadores del campo durante la época de [a
stega y recoleccion, Poco a poco, y a medida que vaya
adquiriendo experiencia, podri ir ensanchando el
campo de aplicaciones hasta lograr aprovecharse, §
no de todas, si de gran parte de las ventajas que las
insulinas lentas posecen.

Pero refirimonos ahora a lo que es mds frecuente
en la prictica: enfermo ambulante en manos de un
médico enterado y en situacién cocial que le permita
llevar una alimentacién adecuada v vigilarse las
glucemias, asi como la eliminacidn fraccionada de
glicosa,

MALTEN recomienda empezar el tratamiento con
una dosis tnica de 10 unidades de I. D. por |la ma-
fNana y aumentar de 10 en 1o hasta que el enfermo
reciba los H. de C. necesarios y la glucosuria, que &
partidario de mantener en cierto grado, sea pequefia

Los casos leves que van bien con una sola inyec
cién de I. C. no hay porqué cambiar,

_En los diabéticos de mediana intensidad que re-
ciben dos pinchazos de I. C. se debe siempre intentar
substituirlos por uno de I. D.

Si el enfermo nos llega sin haber recibido previa-
mente insulina y no se trata de un caso grave, puede
cmpezarse por la I. D., recordando que es preferible
quedarse corto y buscar en los dias sucesivos la com-
pensacién, que no provocar reacciones hipoglucémi-
cas con dosis excesivas,

No son raros los enfermos con una fuerte labili-
dad de Ia contrarregulacién, que se mueven entre 12
acidosis y la hipoglucemia. Suelen ser sujetos jove
nes, con bajo dintel renal, en log que alcanzar und
buena compensacién puede ser muy dificil, En ellos
¢ ha pensado légicamente en los beneficios de 13

- D., ya que por su modo de obrar no serd ésta nn
¢xcitante de la regulacién tan fuerte como 1a I. C.-
Pero en la prictica, estos enfermos, que son a pess-
dilla del médico, 1a mayoria de Jas veces responden
alal. D. de la misma forma desigual que a 1a I. C.
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Hay algunos casos con hipersensibilidad insuli-
nica que se mejoran tratados con I. D. Aunque el
hecho no es constante, conviene ensayar esta insu-
lina en dichos enfermos. GROTE no ha visto en ellos
mejores resultados que con la 1. C.

En la diabetes hiperfuncional — la llamada hipo-
fisaria — la I. D. es superior a la I. C. porque ejerce
un estimulo menos violento sobre la secrecién de la
hormona contrainsular,

En los diabéticos antiguo: con cierto grado de
resistencia a la insulina los resultados obtenidos con
la I. D. son muy desiguales. JOSLIN se declara par-
tidario de ella en estos casos. FALTA. en cambio, no
encuentra ventajas. Estas diferencias pensamos que
pueden ser debidas a que la insulinresistencia tiene
diversas causas, Cuando estd condicionada por un
factor hipofisario, la respuesta a la I. D. debe ser
ventajosa, pero existen muchos casos resistentes a la
insulina cuya causa nos es todavia desconocida y en
los cuales posiblemente no hay motivo para que
respondan mejor frente a la I. D. que ante 1a' 1. C.

En los nifios, el tratamiento con la I. D, suele
iniciarse con muy buenos resultados. FREY lo con
sidera muy ventajoso. Pero es frecuente ver que pa-
sado un tiempo disminuye ripidamente sin causa
apreciable la tolerancia. Quiza esto sea debido a
reacciofes contrainsulares imprevistas, o como pien-
sa VON LINNEWEH, a manifestaciones irritativas de
naturaleza alérgica, y asi es corriente ver que ¢l nifio
a quien se le dicpuso un tratamiento con I. D. tiene
que ser tratado mas tarde con 1. C. LINNEWEH vy
EITEL han obtenido grandes mejorias en nifios con
hepatomegalia que interpretan como debidas al au-
mento de la tolerancia y a la mejor regulacién de la
glucemia que con la I. D. tiene lugar. Nosotros pu-
blicamos el afio pacado un caso de hepatomegalia
infantil con diabetes en el que basté un buen trata
miento in-ulinico con I. C. para que desapareciera
el aumento de tamafio del higado.

KATSCH considera que las personas de vida regu
lar y las diabetes no complicadas son las que mis se
favorecen de] tratamiento con las insulinas lentar.
En estos casos ve KATSCH una mejoria evidente en
la capacidad para el trabajo.

Se ha discutido mucho si se debe dirigir el trata
miento a dejar la orina libre de azficar, o si. por el
contrario, es preferible conservar una glucosuria resi-
dual. En éste, como en casi todos los problemas refe-
rentes a la diabetes, no se puede sostener un criterio
general. TOLSTOI levantd bandera el primero en
favor de que la glicosuria residual no sélo era inofen-
siva, sino conveniente, y cita casos con una elimi
nacién diaria de cien gramos compatibles con un
estado general bueno. Lo importante — dice — es
que se metabolice lo necesario. KATSCH., BERTRAM
y BRETANO consideran que glicemias de dos gramo
y glicosurias de veinte gramos son inofensivas. JOs
LIN se contenta con disminuir la glucosa de la orina
¢N un 9O por 100 y no pone reparo a que el enfer
mo continte con una glicosuria de un 10 por 100 de
la que tenia antes.

El objetivo que re petsigue con este proceder es
evitar las reacciones hipoglicémicas, que si con la
I. C. eran ya desagradables, con l1a I. D. pueden 1le-
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gar a ser sumamente peligrosas, Nosotros nos resi -
timos a aceptar que el sistema vascular, y en particu-
lar el rifién, permanezca indiferente a la eliminacién
ininterrumpida durante anos, de estas cantidades de
glicosa. La conducta expuesta que es, sin duda algu-
na, la mas cémoda para el médico, también lo es de
momento para el enfermo. pero no sabemos si a la
larga serd para éste tan inofensiva como por parte
de algunos autores se supone, Ademds, no hay que
olvidar que una glicosuria residual se acompafia casi
siempre de una acidosis residual, que se pone de ma-
nifiesto por el aumento de amoniaco en la orina.
Sean cuales fueren los resultados que el porvenir
nos depare sobre este punto, hoy por hoy nos parece
aconsejable aceprar. como mal menor, qlicosurias
restduales en aquellos enfermos con tendencia a la
hipoglicemia y en aquellos otros que por la indole
de sus actividades tienen que realizar fuertes trabajos
corporales. En los restantes diabéticos, no compren-
demos qué motivos puede haber para mantener vo-
luntariamente glicosurias tan intensas.

La I. D. EN EL COMA

En una revision de conjunto que publicamos el
ano pasado con ROF en esta misma Revista, hacia-
mos una exposicién de las téenicas seguidas por los
diferentes autores para el empleo de las Insulinas
Depésito en el coma. No creemos necesario repetir
lo ya dicho. Nuestro criterio actual es el de rechazar
el uso de estas insulinas en el coma. En el estado de
precoma si no estd muy avanzado, y sélo como tra-
tamiento de fondo en dosis moderadas, puede recu-
rritse a la I. D. completando con I. C. la cantidad
que el caso requiera. Para el manejo de la I. D. en
estas circunstancias nos parece prudente exigir la.
condiciones siguientes: médico experimentado, pre-
vio conocimiento del enfermo y severo control de la
glucemia.

LA I. D, EN LAS COMPLICACIONES DIABETICAS

No faltan autores —— SCHNOHR, por ejemplo —
que han obtenido resultados muy buenos con la
I. D. en las complicaciones cardiovasculares.

Para el tratamiento de la gangrena ha sido pro-
puesto recientemente el régimen dietético pobre en
hidratos de carbono sin insulina, fundindose en que
en las formas hiimedas principalmente, seria perjudi-
cial la retencién de agua que la insulina provoca

Sin embargo, el criteric general continda siendo el
de dirigir el (ratamiento a normalizar la glicemia y
para ello emplearemos en cada caso la insulina que
mejor cumpla este fin, porque las otras ventajas que
del uso de la I. D. se derivan, ocupan en esta com
plicacién de !a gangrena, un lugar muyv secundario

Lo mismo puede decirse de las complicaciones
quirargicas, Los alemanes, en general, rechazan la
I D. en estas circunstancias.

En las alteraciones cardiacas condicionadas por la
arterioesclerosis y en la angina de pecho deben ovi.
tarse las amplias oscilaciones de l1a glicemia v. sobre
todo, las hipoglicemias bruscas. Esto se consigue me-
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jor con la I D. cuando las necesidades de insulina
no son grandes, porque la hipoglicemia en estos
sujetos conduce facilmente al colapso.

TECNICA

En los primeros ensayos clinicos con el protami-
nato de insulina, HAGEDORN ponia la inyecciéon por
la noche y con ello conseguia glicemias normales
por la mafiana. Pero cuando fué prolongada I;"
accién de la insulina por la adicién de cinc, consi-
guié en muchos enfermos los mismos resultados con
la inyeccién por la mafana. Hoy casi todos lo- auto-
res prefieren ponerla por la mafana, excepto algunos,
como REINWEIN, que son partidarios de inyectarla
por la noche. RICKETTS dice que es lo mismo darla
por la manana que por la noche. GROTE ha visto
que poniendo la inyeccidén por la noche se pueden
provocar graves hipoglicemias en las primeras horas
de la manana, en cambio, puesta por la manana
basta con desplazar los hidratos de carbono a la
tarde y 2 la noche para ¢vitar estos accidentes.

En general debe inyectarse la insulira por la ma-
nara, Sin embargo, hay algunos casos en los que
puede ser méis conveniente darla por la noche, v ellos
son aquellos sujetos cuya glicemia es alta por 1a noche
y alcanza su miximo por la mafana, en los traba-
jadores nocturnos y en los que por la indole de su
trabajo necesitan hacer desayunos fuertes (MULLER) .

Respecto a 1a dosis mixima de I. D. no existe
acuerdo. UMBER, FALTA y JOSLIN dan en una sola
inyeccién 100 y hasta 120 unidades de I. D. RFIN-
WEIN, por el contrario, aconseja no pasar de 60 uni-
dades. KATSCH no pasa de 50 unidades por la ma-
nana y 20 unidades por la noche. Esto tltimo es lo
que nos parece mas razonable, porque diabéticos que
necesiten mayores dosis son mejor controlados con la
insulina corriente.

La cantidad de hidratos de carbono de 1a dieta
debe guardar relacién con la clase de vida que el
enfermo haga. A mayor trabajo corporal, dieta hi-
drocarbonada mas rica. KATSCH establece una rela-
cién tan estrecha entre estos dos factores, que habla
de variar la dieta no sélo segtin la estacién del afio,
sino incluso segiin el dia de la semana, En diabéti-
c0s que trabajan es frecuente ver los domingos
mayor eliminacién de glucosa como consecuencia de
la vida sedentaria.

Para la distribucién de los H. de C. debe estu-
diarse previamente la eliminacién fraccionada de
glicosa. Se recoge 1a orina en tres porciones: mafiana,
tarde y noche, y se adaptan los carbohidratos con
arreglo a la glicosuria. Las pautas que en general
suelen verse en los libros nos parecen de poca uti-
lidad prictica. KESTERMAN, por ejemplo, hace la
distribucién de la siguiente forma: desayuno, 40 gra-
mos; comida, 25 gramos; merienda, 10 gramos y
cena, 25 gramos. Esta pauta, ademis de ser pobre

en H. de C. para sujetos que tengan que trabajar,
puede no ser buena en individuos con tendencia a la
hipoglicemia nocturna. Cuantas pautas recortadas
s¢ han dado de distribucién de los hidratos de car-
bono pueden ser objet::tdas segln los casos, Por eso
nos parece lo mas indicado individualizar en cada

caso con arreglo a la v!iminaci{an fricdonada de
glicosa. Como norma general es util sefalar que con
el uso de la I. D. no deben establecerse dietas hidro.
carbonadas pobres, es decir, no inferiores a 150 grg.
mos. También es una medida favorable desploza
los H. de C. a las comidas de la tarde y de la nochs
en sujetos con tendencia a la hipoglicemta nocturng,
v en todos los casos no debe perderse de victa que
uno de los importantes requisitos que debe Ilenarse
en el tratamiento del diabético es ¢l de impedir que
¢l enfermo se sienta como tal y para ello hay que
evitar aquellas medidas que le obliguen a llevar um
vida distinta del medio que le rodea.

Se ha recomendado el uso simultineo de las dos
insulinas (I. D., por la mafana; I. C.. por 1a noche)
en sujetos con tendencia a la hipoglicemia nocturna;
pero los errores de dosificacién y cambio de insulina
a que puede dar lugar este tratamiento en manos del
enfermo, no se ven compensados con las pequefias
ventajas que pueden derivarse del mismo, y mais aun,
cuando la hipoglicemia referida puede ser combatida,
como hemos dicho antes, con un desplazamiento d
los H. de C. a la comida de la noche.

Sobre el uso de las dos insulinas en la misma
jeringuilla, LAWRENCE dice que no importa, si &
pone primero la I. C., luego la I. D. y se agita des-
pués. El criterio general, sin embargo, es contrario
a esta técnica, porque exite el peligro de que s¢
absorba la I. D. ripidamente a causa de la modifi-
cacién de su pH al contacto con la I. C. y también
puede ocurrir, segin POLLACK, que el exceso de
protamina de la I. D. transforme en insulina lenta
- T B

Antes de poner la inyeccién, REINWEIN aconseja
agitar la ampolla, pinchar con la aguja la caperuz
y girar ésta durante un minuto en el interior del
liquido hasta que desaparezca toda floculacién, por-
que no hay que olvidar que la insulina e-ti en el
precipitado. El sitio de la inyeccién debe alternare:
constantemente entre los muslos, brazos, vientre y
pecho. Evitar pinchar en los lugares esclerosados,
porque estd victo que en estos sitios, por ser pobre
la vascularizacién, puede 1a insulina no absorbers
o bhacerlo demasiado tarde. JOSLIN advierte que los
cuidados en la técnica de la inyeccién tienen que
ser aumentados desde ¢l empleo de las Insulinas De
posito, porque si un error con la I. C. no dura més

que ocho horas, con la I. D. dura veinticuatro.

ACCIDENTES

E.I preparado con Surfen de la casa Bayer y Ib
Neoinsulin “Degewop”, son productos elaborados
para evitar el temor de que las albiiminas extraa
contenidas en la P, C. 1. produjesen fenémenos d¢
hipersensibilidad y alergia de caricter local o general:
infiltrados, urticaria, escozor, dolorimiento, ett
BANSE ha visto ocho casos de hipersensibilidad entr?
450 enfermos. REINWEIN ve tres casos de urticafid

ILDER tiene una estadistica de r.250 casos cOf
tres enfermos que tuvieron que abandonar el tr*
tamiento por desencadenarles reacciones alérgicas
BERTRAM cree que manifestaciones locales se pr
sentan aunque en pequefio niimero con toda cla®
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INSULINAS DE
de 1. D. BRETANO rechaza ¢l empleo de toda incu-
lina que contiene albimina, BURGER, entre cuatro
mil casos no ve ninguna reaccién, UMBER y GRAFE
las consideran muy raras. Las reacciones locales, fre-
cuentes al principio con el preparado de Surfen, las
ha viso KATSCH mas raramente desde que ce ha redu-
cido a la mitad la cantidad de Surfen. LLa mayor
parte de estas reacciones locales son debidas mas que
a fenémenos de hipersensibilidad, a técnica incorrec-
ta, con inyeccién intramuscular en vez de subcu
tanea.

En resumen: las reacciones alérgicas que pueden
presentarse en muy contados casos con determinadas
in:ulinas, no deben ser motivo de preocupacién, y
basta cast siempre con cambiar la insulina para que
aquéllas desaparezcan.

La sospecha de que el cinc pudiera ejercer efectos
téxicos, no re ha confirmado. KATSCH no cree pro-
bable esta eventualidad. RAWINOWITCH ha demos-
trado que ratas tratadas con cinc no presentan alte-
racién alguna. Los trabajadores en industriag de
cinc tampoco acusan molestias en relacién con este
metal.

El accidente mas de temer, por la gravedad que
puede alcanzar, es el shock hipoglucémico, Este se
presenta con mas frecuencia a primeras horas de la
noche v no suele revestir el aparatoso cuadro clasica-
mente conocido de temblor, sudor y hambre canina,
sino que los enfermoOs se encuentran con sensacidon
de astenia, cefalea y nauseas. Las mis de las veces
presentan un cuadro psiquico con inseguridad e inca-
pacidad para concentrar la atencién, mal humor,
apatia, vértigos, amnesia, sencacién de tristeza vy
depresién que pasa rapidamente a un estado de exci-
tacién y nerviosismo en el que el enfermo rie a
carcajadas o llora amargamente y puede adoptar acti-
tudes agresivas. Cuando se levanta por la mafnana
con dolor de cabeza y vémitos, puede dar Jugar a
confusién con una jaqueca. Si presenta vomitos,
diarreas y dolores de vientre, es ficil pensar en una
enfermedad intestinal.

Como ejemplo de lo peligroso que puede llegar
a rer el manejo frivolo de la Insulina Depésito, citaré
un hecho sucedido hace poco tiempo v referido por
una persona que nos merece todo crédito. A un
determinado centro médico llega la noticia de que en
¢l pueblo X se ha declarado una epidemia de encefa
litis que reviste extraordinaria gravedad. 1.os casos
corresponden a nifios que comienzan con vomitos y
diarreas, y a las pocas horas se quejan de cefaleas,
entran en un estado de excitacién con convulciones
y pierden la conciencia. El sindrome llega a intere
sar a los médicos que tienen noticia del mismo 3y
son dadas ordenes para el traslado y hospitalizacién
de dichos enfermos. El primero que llega lo hace en
estado comatoso; es detenidamente explorado v se le
hace una puncién lumbar. El anilisis del liquido es
normal, Soélo hay un hecho que llama poderosa-
mente la atencién; no existe glucosa en el mismo.
El fenémeno, en principio, es de dificil explicacién,
Se hace una investigacién detenida de lo realizado
con estos enfermos hasta el momento de ser hospita-
lizados, y se llega al conocimiento de unos hechos
que explican todo el cuadro de la siguiente forma:
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Se trata de nifios con vomitos y diarreas correspon-
dientes a una gastroenterocolitis estival, que fué tra-
tada, para combatir la desecacién, con suero gluco-
sado y una dosis fuerte de Insulina Depésito. La
glicosa es eliminada en las primeras horas y la insu-
lina ejerce su maxima accidén mas tarde en un orga-
nismo que lleva bastantes horas cin tomar alimento.
La accién hipoglucémica es tan violenta gue incluso
llega a desaparecer la glicosa del liguido cefalorra-
quideo y el enfermo entra en coma simulando el
:uadro de una encefalitis.

Si bien éste es un hecho excepcional, que cito
<6lo a titulo de curiosidad, sirve para insistir en que
el escollo principal con que tropieza el tratamiento
con las insulinas lentas es el shock hipoglucémico.
El mejor modo de evitar este accidente es investigar
las orinas siempre en forma fraccionada: manana,
tarde y noche, y determinar también la glucemia en
estos tres momentos. Hecho esto, no hay sino que
combinar las tomas de alimento con la accién de la
insulina, sin perder de vista que el trabajo muscular
reduce las necesidades de insulina, y por lo tanto,
hay que hacer coinzidir las horas de actividad muscu-
lar con las de menor aporte de insulina. Como me-
dida profilictica recomienda DIENST emplear una
dieta ligeramente alcalina.

Debe ser advertido que en el shock hipoglucémico
la glicemia puede ser normal e incluso alta, ya que el
grave cuadro clinico esti producido més que por
falta de azucar, por su mala utilizacién en las célu-
las del sistema nervioso central, cuya causa es la
acidosis. BOLLER y PILGERSTORFER citan dos casos
de muerte en hipoglucemia, si bien uno de ellos tenia
un carcinoma metastéisico en las suprarrenales, y por
lo tanto, faltaba ]a accién antagonista de la insulina.

Como medidas ftiles para el tratamiento del coma
hipoglucémico recomienda DIENST la inyeccién in-
travenosa de soluciones glucosadas v bicarbonata-
das, pequefias dosis repetidas de insulina (1. C.), que
tienen una accién de alcalosis y un miligramo de
adrenalina. Esto ultimo no es recomendable en los
viejos con esclerosis vascular,
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EDITORIALES

SOBRE LA EXISTENCIA DE LA
VITAMINA L

Ya en el afio 1936 los autores japoneses NA-
KAHARA, INUKAI, KATO y UGAMI’ descubrieron
que las ratas alimentadas con una dieta sintética
complementada con las vitaminas hasta entonces co-
nocidas del complejo B eran incapaces de lactar nor-
malmente a sus crias. Esta deficiencia se corregia dan-
do concentrados totales de levadura de cerveza, de
lo que deducen que en la levadura existe un nuevo
factor necesario para la lactancia flactation factor)
al que denominan vitamina L. Posteriormente estos
MmISmos autores sostienen que existen dos vitami-
nas L distintas, Ia L, y 1a L,. La L, se encuentra
en los extractos de higado y en la levadura de cer-
veza, mientras que la L. no existe en aquéllos, sélo
se encuentra en la levadura de cerveza y se diferencia
fundamentalmente de 1a L; en no absorberce por la
tierra de batgneros (Fullererde). |.a unién de ambas
Seria necesaria para obtener una buena lacrancia en
las ratas,

Aunque estas experiencias parecen ser firmes y
consistentes, pronto una serie de investigadores in-
tentan confirmar estos resultados. En 1938, Fo-
LLEY, IKIN, KON y WATSON #, utilizando una die-
ta sintética que los autores afirman no contiene 1os
fEarcltores L, son l?capaces de copﬁrmar‘ sus hallazgos.

1941, SURE ¥ observa una Incapacidad para criar
en ratas que reciben un 10 por 100 de levadura de
cerveza seca en la dieta como fuente dej complejo B

(que debe contener los factores 1.). Este defecto lo
corrige afiadiendo 0,2 por. 100 de cistina. Sin em:
bargo. en sus experiencias posteriores 4 con una diets
sintética a la que anade cistina y parte de las vitami
nas conocidas (vitaminas K, B,, riboflavina, B,, co-
lina, factor W y 4cido pantoténico) la lactancia &
muy pobre y muy por debajo de lo normal. Logs
la normalizacién anadiendo a la dieta un extracto
de higado o de cascarilla de arroz,

Estos segundos experimentos, por consiguiente
no irfan en contra de los realizados con la vitami:
na L. de NAKAHARA. Desconcertante es, sin embar
g0, que, seglin este autor, también mejora la lactan:
cia en estos casos, si se anaden juntos 15 miligrames
de 4cido paraaminobenzoico y 30 miligramos
inositol, por lo que cree que existe algin nuevo
factor responsable de estos hechos, quiza de compd
sicién quimica parecida a los dos dltimos citados ¥
que propone llamar B,. ‘

En este mismo afio los autores japoneses amplia?
sus estudios y publican una serie de articulos? de
mostrando que la dextrina usada en las dietas con
tiene vitamina L., lo que hay que tener en cuentd
S1 se usa este hidrato de carbono en los experimen
tos % que la levadura llamada sake (sacharomyce
sake) no permite criar mis que un 25 ROt 100
los animales y ello se debe a que no lleva mas que ¢
factor L,, ya que al afiadir extracto de higado (qué
¢6lo contiene L,) sube grandemente la proporciéﬂ
de crias lactadas; y que ninguno de los dos factores
ni el L, ni el L. son idénticos ni a] factor W ni 3
acido pantoténico,
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