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Sinopsis de las glucopatias.

por los Dres. A. PI SUNER y J. A. COLLAZO

Llamamos glucopatia a toda perturbacién del régimen fisioldgico de
‘fos hidratos de carbono en el organismo. En sintesis se puede decir que
existe relacidon entre la cantidad de glucosa en la sangre, en el higado, mis-
culos ¥ demas tejidos, relacién que se establece por la intervencién de me-
canismos reguladores bien estudiados, de orden nervioso v de orden hor-
monico, cuya intervencién mantiene constante la concentracién de la glu-
cosa hematica. Diversos trastornos que afectan a aquelios mecanismos de
control o bien al recambio nutritivo, en especial de los gltcidos, pueden
alterar aquellas relaciones, manifestindose visiblemente en variaciones de
la tasa de glucemia. Cuando ésta aumenta de una manera que su cifra tras-
ponga el indice de retencidn renal, pasa glicosa a la orina.

La glucosuria es fenémeno ficil de descubrir. Durante mucho tiempo
ha sido el finico sintoma conocido de las perturbaciones en la regulacidon
del comercio glacido en el organismo, ¥ se ha considerado la glucosuria
como sindmimo de diabetes. Entre todas las causas de glucosuria, la diabe-
tes es la mas frecuente y eficaz vy, a su vez, la glucosuria el eleménto car-
-dinal del sindrome diabético. Hubo una larga época en la cual no se cono-
cia otra glucopatia que l[a diabetes.

Pero aun dentro de este estado de conocimientos, ya se pudo ver que
se dan algunos casos de eliminacién de giucosa en la orina independiente-
-mente de la diabetes; glucosurias alimenticias, transitorias, emocionales, por
fatiga, etc. Observise, ademds, que otros azlicares gue la glucosa podian
-encontrarse en la orina en circunstancias mas o menos anormales: lactosa,
maltosa, pentosas diversas, efc,

La cosa se complich todavia al divulgarse la prictica de la determina-
-¢ién cuantitativa de la glucemia. Pudo comprobarse que el nivel glucémico
no es rigurosamente constante; que varia dentro de ciertos Hmites por Ia
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infivencia de diferentes factores. Se dan aumentos de la glucemia no sufi--
cientemente intensos para seguirse de glucosuria; por lo cual pasaban inad-
vertidos cuando se analizaba finicamente la orina. También en algunos ca-
sos baja la cifra de glucemia. Si estas oscilaciones no son muy fuertes o
no duran demasiade tiempo, Iz sola manera de revelarse serd el examen
de la sangre. De lo contrario, dardn lugar a sintomas caracteristicos, mani-
festaciones de la hiper y de la hipoglucemia respectivamente,

También podrd haber glucosuria sin alteracion de la glucemia. Basta
que baje el indice de retencidn renal para la glucosa. Entonces una gluce-
mia normal se acompaflara de glucosuria, con un excesivo gasto de azicar,
que podrd dar lugar a consecuencias que va estudiaremos. Es el caso de
la diabetes renal humana y de la diabetes experimental por la intoxicacién:
floridzinica con su “vacio de azficar”,

Pueden darse, asimismo, perturbaciones de la glucorregutacién lo bas-
tante ligeras para gue no se revelen por glucosuria ni siquiera por hiper:
o por hipoglucemia espontanea. Acaso la tasa de glucemia sea riormal, pero
si se administra una cantidad de glucosa, se puede obtener un, efecto pa-
tolégico. La curva de la hiperglucemia asi provocada se distinguird de la
fisioldgicar o serd mas empinada y més alta, o més alargada - se retarda
sobremanera la vuelta a la cifra normal — o ambas cosas a la vez. Siem-
pre al drea de la superficie limitada por la curva sobre la linea de las ab--
cisas serd mayor que en estado normal, segiin ha diche Labbé.

Estos’ hechos demuestran defectos de la regulacidn glucémica; unas
veces manifiestos y otras en potencia, y que pueden obedecer a diferentés
causas.

En la diabetes hay hiperglucemia y curvas anormales de hipergluce-
mia provocada, exploratoria; pero se dan fendmenos andlogos en pacientes
gue no son diabéticos, :

Esta analogia ha dado lugar a confusiones vy a desorientaciones que
todavia persisten. Al encontrar curvas simildiabéticas, considérose que los
estados de que dependieran tuviesen también algo que ver con la diabetes,
atin cuando esta enfermedad no se manifestase, y asi se pudo pensar, segan
los autores, que tales alteraciones de la glucorregulacién fuesen siempre
tributarias de una diabetes inicial o larvada {prediabetes, dizhetes potencial),
de una diabetes ligera (tranquila, oculta, inocente), atribuides a diferentes
especies morbosas de una disposicion diabética o de un proceso diabetoide:
(paradiabetes de I.abbé, falsa diabetes, diahetes latente, espuria, extrain-.
sufar). Estas denominaciones corresponden a cbneeptos diferentds, con-
ceptos que han de ser precisados con toda exactitud.

Hov nos hallamos ya en condiciones de hacerlo. El criterio que nos ha
de servir principalmente sera la conducta de la glucorregulacion bajo dife-
rentes condiciones (cifra de la glucemia en avunas, curva de la hipergln-
cemia provocada, aceién de la insulina, con o sin ingestién previa de hi-
dratos de carbono, influencia de un determinado régimen, en especial de-
una dieta rica en gliicidos, etc.) En efecto, el estado y las variaciones de la
glucemia constituyen el indice més valedero de la marcha de Ia regulacién-
hidrocarhonada —  estequioldégica v funcional — en el organismeo.

Pero al mismo tiempo, hay que copocer la relacion existente entre el’
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contenido de glucosa en la sangre y la cantidad que pasa a la orina; el
-pivel y evolucion de la lactacidemiia al variar las condiclones fsioldgicas,
datos de gran interés por la importancia de la produccién y desaparicién
del acido ldctico en el metabolismo intermediario de los glitcidos. Interesa
-conocer, ademds, la situacién de los procesos de desasimilacién en general

. ] . 1 . s
—- cociente calérico de Rubger de 1z orina C;; s cociente de Miller 93-2—“5,

indice de Bouchard o molécula elaborada media de la orina determinada
por crioscopia — ¥ también la relacion entre el 'C y el N urinarios, cotiente

g Tgualmente importa tener noticia de las manifestaciones mds visibles
.del metabolismo de los lipidos -~ lipidemia total y por {racciones, produc-
cién y eliminacién de cuerpos cetdénicos en C4 v de acetona — vy de las
proteinas — cantidad de N no proteinico, urea v ac. frico en Ia sangre;
N total, urea, purinas y acido rico en la orina. Estos datos, méis Ia deter-
‘minactén de los indosados y sobre todo de los cuerpos cetdnicos en C3 y
sus congéneres — acldo lactico, metilgloxal, dcido pirtvico, acetaldehido—
nos daran idea suficiente del estado del metabolismo. Convendria también
el estudio del recambio en conjunto: determinaciones del metabolismo basal
vy después de ingestion alimenticia vy de un determinado trabajo, y del

. cociente COO‘ .
2

Por estos métodos tendremos noticia, no solo de las condiciones en que
se encuentran los proceos de la glucorregulacién, sino, casi siempre, del
-origen. de sus alteraciones. Y tal conocimiento, con mas log datos clinicos
e los casos torrespondientes, son los que nos permitirdn distinguir y cla-
sificar las diferentes ghicopatias, que nos encontramoes va en la posibilidad
de sistematizar esquematicamente.

1

De entre todos los signos enunciados, el mas conocido, seguramente
el mas caracteristico v, ademas, muy facil de investigar es la disglucemia,
alteracion en Ia cantidad y en el régimen de Ia glucosa en la sangre. Puede
-aumentar dicha cantidad o bien hallarse alterado el proceso de equilibracién
glucémica en sentido progresivo {disglucemiag positivas) o viceversa (dis-
glucemias negativas). Han sido muy estudiados los casos de hiperglucemia
-de distinta naturaleza en estos tltimos aflos; y es cuestion que se debate
en la actualidad la de las hipoglucemias, su origen, y sus efectos. En
esta relacidn de glucopatiss nos ocuparemog sucesivamente de las hiper
y de las hipoglucemias: de las disglucemias positivas y de las negativas.

Las hiperglucemias — considerando como a tales las curvas sobrenor-
‘males -— cabe que tengan distinta patogenia v que sean, por lo tanto, de
diferente maturaleza. Las hay puramente funcionales y, por tal, pasajeras,
dependientes de perturbaciones en la actividad de diferentes 4rganos. Las
‘hay de igual clase — sintométicas — mas persistentes, dande lugar a es-
tados diabetoides, con su cortejo sindrémico ¥ también con la posibilidad
de que secundariamente pueden dar lugar, pasando el tiempo, a insuficien-
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cia insular por fatiga del pdncreas. Por este proceso evolutivo las hiper-
ghicemias sintométicas podran counstituir manifestaciones de la disposicién
diabetdgena. En efecto, si, por qualquier motivo, se mantiene anormalmente
alto el nivel glucémico, el pancreas es sometide a trabajo sobrenormal y,
perdurandc el trastorno, legard quizds el momento de la meiopragia del
érgano, de la diabetes verdadera. Pero en otros casos, la capacidad funcional
pancreitica serd suficiente y sosienida. y en tales ejemplos mo se pasari
del estado diabetoide.

Otras disglucemias proceden de alteraciones del metabolismo, entre
las cuales la diabetes verdadera y la avitaminosis B.

La intervencion del sistema nervioso en la produccién de estados hi-
perglycémicos se conoce desde hace mucho tiempo. Desde Bernard sabe-
mos que la excitacidn del suelo del cuarto ventriculo es causa de hiper-
glucemia vy glucosuria. Y no sdlo el bulbo, sine otras regioneg del cerebro
intermediario v de las cercanias del tercer ventriculo v cuerpos estriados
intervienen en la regulacién de la glucemia, como han demostrado Noel
Paton, Richter, Senator, Kuno, Mellamby, Aschner, Karplus, y Kreidl;
Leschke, Camus, Gournay y Le Grand, También la excitacion de clertas
regiones de la corteza cerebral (Cannon, School y Wright, de la Paz, Ste-
wart ¥ Rogoff) puede ser causa de la hiperglucemia.

Reciprocamente, Brusch, Diresel v Loewi vieron lesiones en dichog
puntos en algunos casos de diabetes experimental o humana, lesiones a las
que atribuyeron un papel patogénico. Nadie dicute la intervencién ner-
viosa en la regulacidon glucémica. Uno de nosotros probé la existencia y
accién de reflejos troficos glucemiantes: como la riqueza en glucosa del
medio interno influyente automditicamente en la glucorregulacién. Puche
Alvarez se ha octipado del papel, en este control, de la inervacién auténoma.
¥Es tan general el acuerdo sobre este punto, que Woodyatt ha pensado in-
cuso gue la diabetes verdadera fuese uwna enfermedad del simpitico que
se traduciriz en hipersecrecién de adrenalina (a la que Cowell y Bright atri-
buyen un importante papel metahdlico, por el que se opondria a la fijacion
v oxidacidon de la glucosa por los ‘{e}icies) v fambién inhibiendo, ademds,
Ia produccidn insular,

Diferentes influenciag nerviosas (emociones, fatiga mental ciertas psi-
cosis, estupor) pueden dar lugar a hiperglucemia, acaso seguida de gluco-
suria; e incluso diabeteg auténticas permiten suponer una etiologia ner-
viosa, muy verosimil si se tienen en cuenta los mecanismos de depresién
pancredtica secundaria antes sefialados. Hay, pues, estados diabetoides y
atn verdaderas diabetes de origen nervicso.

, Log hay también de origen endocrine. No sélo el pancreas; numero--
sas glandulas de secrecién interna toman parte en la regulacién glucémica.
Marafién ha tratado de ello en su famoso libro “Las glindulas de secrecién
interna y las enfermedades de la nutricién™, cosa que nos releva de exten-
dernos excesivamente sobre esta cuestidn, ya que en aquel iibro se encon-
frard una informacién completa sobre el tema. En €l se trata, en efecto,
después de estudiar la influencia del pancreas en la regulacion de los hi-
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dratos de carbono, de la intervencidn de las suprarrenales, del tiroides, hi-
pofisis, glandulas genitales y otras, y de las diversas combinaciones phuri-
glandulares.

El tiroides desempefia papel importante en [a glucorregulacién, como
se puede demostrar por experiencias fisiolégicas v por la cbservacién cli-
nica, Un exceso de actividad tiroidea suele acompafiarse de hiperghicemia,
y asi sucede con frecuencia en la enfermedad de Basedow y otros casos
de hipertiroidismo.

Tgual se puede decir de las gléndulas suprarrenales. Desde el momento
que la inyeccidn de adrenalina se sigue de hiperglucemia ¥ glucostria, es
légico suponer que todo incremento en la increcidn suprarrenal se traduz-
ca por alteraciones de la glucemia en sentido positivo, De otra parte, cono-
cido el papel de Jas suprarrenales en el mantenimiento del tono vascular,
de la tensién arterial, v la frecuencia con que coexisten la diabetes y Ia
hipertonia, nos explicaremos que se produzcan estados diabetoides de ori-
gen suprarrenal. La hiperepinefria es sin duda un factor diabetégeno con-
siderable, que contribuve a la predisposicién diabética, a la produccién de
estados de disglucemia positiva con baja tolerancia frente a los hidratos de
carbono.

Citemos también la hipéfisis. Se ha observado que en la acromegalia
v el gigantismo suele existir haja tolerancia hidrocarbonada; mientras que
esta tolerancia es anormalmente elevada en algunos tumores de la hipdfi-
sis v en la enfermedad de Freehlich. Sefialamos ahora lfas muv interesan-
tes ohservaciones de Houssay v Biasotti, acerca de la correlacién funcio-
nal pancreitico-hipofisaria. La extirpacién de la hipdfisis en perros pan-
crectomizados hace que la diahetes experimental evolucione mds lenta-
mente y con menor gravedad. Uno de nosotros con Puyal e Isabel Torres
se ha ocupado del papel de la hipbfisis en el control del metabolismo in-
termediario de los glficidos. Una glindula que muestra tan directa influen-
cia en fa regulacién de la glucemia v del metabolismo, es seguro que influi-
14 asimismo en las perturbaciones patolégicas del recambio hidrocarbonado
v sus manifestaciones. i

Cabe de igual manera la intervencién de las glindulas sexuales, mas-
culinas y femeninas, sefialada repetidamente por los autores, Folch y Be-
naiges han estudiado, entre nosotros, este problema.

Estados diabetoides de mucho interés son los de origen hepatico. He
aqui una cuestién largamente debatida. Hoy nos encontramos lejos de las
ideas de la escuela de Gilbert vy Carnot, por ejemplo, acerca de la posibi-
lidad de una diabetes simplemente por hiperhepatia—excesiva glicogenia-
o también por anhepatia—imposibilidad de fijacidn en el higado de los hi-
dratos de carbono ingeridos. Las cosas aparecen ahora més complicadas,
pero es lo cierto que en numerosas afecciones del higado se ven trastornos
de la glucorregulacién independientemente de una participacién pancredtica.
Labbé y Nepveux han comprobado en un 94 por 100 de enfermedades he-
piticas de diferentes clases—hepatitis téxicas o infecciosas, congestiones,
higado grande de glotones y bebedores, cirrosis, abcesos, neoplasias, litia-
sis biliar, etc.—perturbaciones de ta glucorregulacion en el sentido positi-
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vo. La Barre y Hartog han visto como el higado es preponderante en la
produccion de la hiperglucemia del choque anafilictico.

No estéd probado que desempefie un papel fisioldgico la glucemina de
Loewi, opuesto al de la insulina, v que puedan producirse verdaderas dia~
betes por una produccién sobrenormal de glucemina hepatica. Pero cual-
quiera que sea el mecanismo de estos fendmenos, no cabe dudar de una in-
fluencia primaria de! higado sobre la glucorregulacién v, por lo tanto, de
la existencia de estados diabetoides de origen hepético,

Finalmente, cabe Ia responsabilidad de la disglucemia atribuible a dis-
turbios complejos de glindulas endocrinas, a combinaciones sinérgicas plu-
riglandulares, algunas veces de gran complicacién, que se reflejan en el ni-
vel de la glucemia v de la tolerancia hidrocarbonada. Diferentes autores han
sefialado procesos diabetoides de naturaleza pluriglandular,

Mucha analogiz con éstos tienen los factores de orden constititcional. En
efecto, hay que eniender por factor constitucional toda condicidn congénita—
tal vez hereditaria—que da lugar a una o varias manifestaciones anatomicas,
fisiolbgicas o morbosas personales. Este caricter puede proceder de la ma-
nera de ser o de funcionar uno o distintos organos. Bauer ha estudiado
bien estas cuestiones v en particular la influencia de las glindulas de se-
crecidn interna en tales caracteres constitucionales, remarcando como. por
la correlacidon de funciones en el organismo, una desviacidén patoldgica li-
mitada puede dar lugar a multiples reacciones. Por este lag alteraciones
morhosas constitucionales suelen ser complefas aun cuando el punto de
partida sea sencillo. En general las influencias constitueionales dan lugar,
més que a la enfermedad inmediatamente, a la predisposicidon patoldgica.

Existe unp redisposicion diabetdgena. como existe, por ej. una predis-
posicién hipertensiva. Desde el momento que pueden ser muchos los motivos
del alza del nivel glucémico, con la correspondiente disminucidn, de la toleran-
cia hidrocarbonada—tensién glucdgena llamamos con Turré a este comple-
jo en 1gog—se dardn casos de exagerada actividad de alguno de dichos
factores, de depresidn de los contrarios, o de ambas cosas a la vez, o mul-
tiples combinaciones en una u otra parte, o de las dos. Estos estados seran
tal vez congénitos v lo serd la predisposicidn. Practicamente la compleiidad
de las causas de hiperglucemia que responden a condiciones fisiologicas ge-
nerales, define los estados correspondientes como constitucionales.

En la edad madura se hacen mds frecuentes trastornos de la gluco-
rregulacidon de esta naturaleza, v no pocas diabetes auténiicas empezaron
en alteraciones funcionales de los mecanismos aseguradores de la constante
glucémica. Son caracteristicos de esta edad estados diabetoides de origen
complejo, menos stisceptible a la insulina gue la verdadera diabetes, y que
responden a condiciones fisiolégicas personales. Ulteriormente, por la meio-
pragia insular, pueden terminar en diabetes vera,

Los obesos constituven ejemplo caracteristico. De mucho tiempo ban sido
sefialadas las relaciones entre la obesidad y la diabetes, y es comfin observar
que tales enfermos mejoren del disturbio glucémico cuando pierden peso.
Todo esto, ademds, viene agravado por el hecho de que los obesos en ge-
neral son grandes comedores v bebedores, que, como a tales, padecen con
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frecuencia de afecciones hepéticas—congestiones, higado grande, hepatitis,
cirrosis, litiasis biliar--causa a su vez, de estados diabetoides,

También hay que considerar la influencia del embarazo. Durante su
curso, la glucorregulacién estd muchas veces perturbada, segfin han de-
motrado Gray, Metzield, Labbé y Mouzaffer Cheuwki y, entre nosoires,
J. Noguera. l.a prueba de la hiperglucemia provocada es frecuentemente
positiva, pero en algunos casos el trastorne adquiere mayor amplitud, incluso
con glucosuria, v es lcito pensar en el comienzo de una diahetes, que, en
general, retrograda después del parto.

Las alteraciones en el régimen de los gliicidos dependen también aqui
de miltiples causas y en numerosos ejemplos, cabe sefialar un factor here-
ditario. No se trata de diabetes inicial, porque solo excepeionalmente tales
trastornos terminan en diabetes anténtica.

Nos queda por examinar ofro grupoe de estados diabetoides de filiacién
todavia menos precisa que los que acaban de ocuparnos, pero con los cuales
Henen sin duda relaciones genéticas. Los llamaremos, por ello, de origen in-
determinado.

En primer término citaremos la hipertonia glucOgena, que suele ser pa-
ralela 2 la hipertonia vascular. Esta coexistencia es un hecho hoy bien de-
mostrado y uno de nosotros ha estudiado la cuestidn en un trabajo reciente.
Es comfn observar en la dintetes hipertensidn arterial v las causas de
ésta muchas veces 1o son, al mismo tiempo, de alta tensidn glucdgena. Iguales
agentes nerviosos, endocrinos, neurcendocrinos v constitucionales mantienen
Ia hipertonia cireulatoria, y actilan paralelamente en sentide positivo so-
bre los mecanismos reguladores del nivel de la glucemia, deprimiendo la tole-
rancia hidrocarbonada. Se dan con frecuencia estados diabetoides en casos
de hipertonia vascular,

También en diferentes enfermedades del aparato digestivo, Novoa ha
insistido sobre esta coincidencia. Se observan alteraciones de la regulacion
glucémica en la tilcera gistrica v duodenal, en el cincer del estémago. Ya
hemos hablade del papel del bigado en la produccidn de estos trastornos
“Hay que contar a buen seguro, dice Novoa, con la intervencién de influ-
encias nerviosas, de desarreglos incretores, pero sin duda hay gque contar
también con otros factores no bien estudiados en el momento presente”.
Considera posibe una no prohada contribucién en el control glucémico de
la mucosa duodenal, segiin supusiera Pfliiger. En la patogenia de algunos
de estos estados diabetoides hay que hacer la parte a sinergias esplacnico-
hormoénicas de gran interés fisioldgico y de mucha influencia en la fisiologia
de los drganos del alto abdomen. Esta es una cuestion en €l presente poco
conocida v merecedora de estudio, pero ya desde ahora se puede afirmar
justificadamente Ia relacién entre clertas afecciones digestivag y alteraciones
en el tono glucdgeno..

Algunas enfermedades infecciosas agudas traen igualmente consigo per-
turbaciones en la glucorregulacién. Hay glucosurias de convalecencia y pue-
den encontrarse curvas de hiperglucemia provocada simildiabétieas (Hamman
y Hirschmam, Achard, Ribot y Binet, Labbé y Gavrila, etc.). Todo esto se
desvanece ordinariamente al mismo tiempo o poco después de la enfermedad,
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¥ puede ser debido a estados transitorios de depresién funcional insular o tal
vez a otrag causas entre las examinadas. Si es lo primero, no se trata de
lesiéon permanente porque la perturbacién glucémica suele ser fugaz.

También en las neoplasias malignas es frecuente ver curvas anormales
de hiperglucemia provocada. Nosotros hemos visto que un 81 por 100 de
dichas curvas son glucopaticas y casi en su totalidad sobrenormales, altas,
ascendentes o retardadas. Por otra parte, la curva de lactacidemia provo-
cada por la ingestién de glucosa también es caracteristica en los cancerosos:
precocidad del maximo y descenso rapido.

Al lado de estas disglucemias de origen orgnico mejor o peor deter-
minado y que podemos llamar funcionales, hay que contar con el grupo muy
importante de las giucopatias metabélicas, de las glucidistrofias. Repetida-
mente hemros insistido sobre este tema. La diabetes no es fa dnica glucidis-
trofia y aun en la clinica, por sus caracteres nosolégicos, cabe distinguirla
de otras enfermedades del grupo. Enire éstas sefialaremos, comoe mas carac-
teristicas, la avitaminosis B experimental y la paradiabetes humana. Uno de
nosotrog ha considerado que algunos de los accidentes digestivos de la pri-
mera infancia pueden ser referidos a un cuadro de avitaminosis. El tras-
torno metabolico principal no se debe producir, en uno y otrp caso, al
mismo nivel, dentro del largo y complicado proceso de la- desasimilacién
hidrocarbonada.

Incluiremnos, pues, estas glucidistrofias entre las disglucemias positivas y
distinguiremos las distintas formas de paradiabetes, todavia no exactamente
definidas, de la diabetes auténtica, pancreatica, insular,

11

Hasta ahora hemos examinado las glucopatias con hiperglucemia. Ahora
debemos estudiar las que se marifiestan por hipogiucemia (disglucemias ne-
gativas). '

En los tiltimos afios han sido particularmente considerados estos esta-
dos hipoglucémicos, que empezaron a ocupar a fisidlogos y clinicos, sobre
todo después del descubrimiento de la insulina, con los accidentes que su
uso inadecyado puede provocar

Los efectos de la hipoglucemia en los animales v el hombre son bien
conocidos, ¥ poco a poco se ha venido investigando la influencia de diferen-
tes factores de depresidn glucémica. Es e caso reciproco de Iz hipergluce-
mia, con sus diversas causas.

Desde que Gibson y Larmer en 1924, analizando un caso de diabetes
renal, pararon la atencidn en una serie de sintomas semejantes a los de la
hipoglticemia provocada v coincidiendo con cifras de glucosa hemitica hasta
de 0,4 por 1000, se ha considerado una realidad ia existencia de hipogluce-
mias espontaneas, Jiménez Diaz y Martin Carrasco han dedicado a la cues-
tién un estudio muy importante v Sigwald, recieniemente, ha reunido en un
libro considerable datos en gran ntmero.
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' Las disg§ucemias negativas pueden ser también funcionales y metabd-
licas. Su clasificacién es casi paralela a la de las hiperglucemias.

Las hay de origen nervioso. Ya Cl. Bernard probé que la seceion y otros
traumatismos medulares o la enervacién del plexo hepatico dan lugar a hipo-~
glucemia. Puche se ocupd en nuestro Instituto de ia hipoglucemia por ex-
citacién nerviosa, del vago especialmente; de la hipoglucemia asfictica por
excitacién bulbar, cuando se han seccionado las vias hiperglucemiantes.

En clinica humana no se han descrito todavia casos indiscutibles de hi-
poglucemia por influencia nervicsa; pero hemos de sefialar la aparicidn de
accidentes espontineos de tal indole coincidiendo con sindromes vagotoni-
cos (Nielsen), en la encefalitis y después de la encefalitis (Oppenheimer),
en la hemorragia meningea (Rathery, Derot y Sterne), en la epilepsia y en
clertas enfermedades mentales; hipoglucemias que cabe observar afin des-
pués de la administracidn, de glucosa, '

Mejor conocidas son las glucopenias de naturaleza endocrina. La tan
eficaz intervencion de las glindulas de secrecién interna en la glucorregu-
lacion hace Idgico suponer que desempefien también gran papel en la pro-
dueeidn de estados hipoglucémicos.

Citaremos en primer lugar, como es natural, el pancreas, Harris (1924)
descubrid casos de sintomatologia idéntica a la que se chserva por el uso de
cantidades excesivas de insulina y pudo observar, de una parte, cifras de
glucemia infranormales y, de otra, lesiones neoplasicas del pancreas (ade-
noma o carcinoma), la hiperplasia de los islotes o pancreatitis o simplemente
incremento de la funcidn endocrina (hiperpancreacia), Observaciones and-
fogas han imenudeado: el caso de Wilder, Allan, Power y Roberison, de car-
cinoma pancredtico; el de Campbell, Howland, Maltthy y Robinson, de ade-
noma; el de Mac Clenahan v Norris, también de adenoma; el de Gray, de un
nifio con, simple hiperplasia insular; y los casos de Allan, Boeck, y judd,
de probable hiperfuncién insular sin alteraciones anatémicas visibles.

Se trata aqui de un proceso semejante al adenoma toxico tircideo, cau-
sa de hipertiroidismo: El adenoma de los islotes lo seria de hiperinsulinismo.

En seguida, como factores posibles de hipoglucemia, sefialaremos las
alteraciones suprarrenales. A partit de Porges (190g), se sabe que, lo mis-
mo en la enfermedad de Addison gue después de la extirpacién experimen-
tal de las suprarrenales, se produce con frecuencia hipoglucemia. Han sido
numerosos los autores que en addisonianos han sefalado glucemias muy
bajas (Purjesz, Bauer, Rowntrée, Marafién, Carrasco Cadenas, Blanco So-
ler, ete); lo mismo que en enfermos con neoplasias destructivas, carcinoma,
de las suprarrenales (Anderson;. Sin embargo, Jiménez Diaz recuerda ob-
servaciones con glucemia normal o casi normal {[imérez Diaz y Mansera,
Shirokauer, Dorper, Sakaguchi y Katayama, etc.), por lo cual supone que
las hipoglucemias de origen suprarrenal son facilmente compensadas por
otros agentes de regulacién glucémica, ¥ que, cuando aquéllas se producen,
ello ‘es debido a que concurre la insuficiencia de dichos agentes.

Con todo, es innegable que la hipofuncién suprarrenal predispone a la
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hipoglucemia. Marafién se ha ocupado repetidamente de la acidosis resul-
tante de tal glucopenia.

También hay que contar con la hipéfisis como factor de esta clase de tras-
tornos. Ya hemos recordado algunos datos experinentales que demuestran
la importante correlacién funcional hipdfiso-pancredtica v la intervencidén de
dicha hipofisis en la regulacién hidrocarbonada, Cushing (1g10) observd, el
primero, tolerancia exagerada con respecto a los hidratos de carbone en cier-
tos casos de tumores de hipéfisis con sindrome adiposogenital, y también hi-
poglucemia. Bauer encuentra glucemias bajas en algunos enfermos hipofun-
cionales de hipofisis y Wilder describe en 1930 la Jue ha lamado “hipogla-
cemia espontanea hipofisaria”. Sin embargo, en la génesis de Ifa hipoglu-
cemia que presentan sus dos enfermos pudieron intervenir ofras infiuencias,
a mas de las hipofisarias.

En el hipertiroidismo ya hemos visto ser frecuente la elevacion de la
glucemia. En cambio en el mixedema, no es raro observar hipoglucemia,
lo mismo que después de tiroidectomias parciales en enfermos de Basedow.
En los casos de hipoglucemia espontinea descritos por Stenstroem y Patter-
son se daban sintomas evidentes de hipotireidisino, pero existian asimismo
lesiones de otras glindulas endocrinas.

Este hecho v otros anilogos demuestran que caben diferentes y com-
plejas combinaciones pluriglandulares. Se han descrito ejemplos caracteris-
ticos. Asi el de Odin, con coma y rigidez muscular, metabolismo minimo
fuertemente infranormal (8o %), baja glucemia; sintomas gque mejoraban
con la administracidn de glucosa. La autopsia reveld atrofia suprarrenal,
tiroidea y ovérica con esclerosis; aumento de volumen del pancreas con hi-
pertrofia insular. B! de Patterson, antes citado, con fatigabilidad exage-
rada, abatimiento, hipertonia muscular, cefalea, sintomas de insuficiencia
tiroidea (caida del pelo y metabolismo hasal — 20 %) y finalmente coma.
Se enconiré atrofia considerable de las suprarrenales, con esclerosis de la
cortical, atrofia del tiroides, y aumento de los islotes de Langerhans. Se han
descrito casos semejantes en cuya génesis el reconocimiento clinico hace su-
poner la participacion de diferentes glandulas endocrinas,

No hemos de insistir, en efecto, sefialando cémo actan sinérgicamente
los 6rganos de secrecidn interna y como, de ordinario, los trastornos fun-
cionales de algunos de ellos levan consigo perturbaciones en la actuacion
de los demas. '

Al lado de estos casos, de patogenia bien conocida, hemos de colocar
otros de génesis menos clara, que interinamente proponemos llamar de ori-
gen indeterminado. _

En primer término, la hipotonja vascular, con hipotensién esencial,
gran fatigabilidad, astenia fisica y psiquica, tal vez hasta coma, sin mani-
festaciones somaticas de la participacion de un Organo determinado. Gou-
gerot v Peyre describieron casos de esta clase en 1925, atribuyéndolos a
hipoepinefria y disinsulinismo. Seguramente que en la cadena patogenética
de tales trastornos eniran, como factor inmediato, disturbios de la funcidn
pancredtica y acaso de otras glandulas endocrinas; pere no parecen ser es-
tos trastornos la causa primera de la enfermedad. Algunas veces se trata



AnNaLs pE r’Acapimia pe MEpicina pE BARCELONA 971

s6lo de accidentes fugaces, que mejoran espontioeamente y pasan sin de-
jar rastro; otras veces queda una tendencia glucopénica, v otras quizds la
hipoglucemia persiste o se agrava. Va ligada a la hipotensidn, v, cabe opo-
ner este sindrome al de la hipertensién esencial con hiperglucemia o dis-
minuida tolerancia frente a los hidrates de carbono.

También hay que sefialar aqui distintas enfermedades del aparato di-
gestivo. Asi como las hay - y con cierta frecuencia ~— que se acompafian
de disglucemias positivas, las hay también con hipoglucemia. Claro que en
estos casos es dificil precisar la parte gue corresponda a alteraciones de la
glucorregulacién y a dificultades en Ia absorcién alimenticia de los glficidos.
Cammidge afirma la frecuente coexistencia de diferentes afecciones gastro-
intestinales (éstasis gastrica, enterocolitis crénica, constipacién habitual H-
tiasis biliar) y de glucemias infranormales. Marafién indica que 12 obstruc-
cién del colédoco y ‘Caspel distintos tipos de dispepsia, se acompafian de
hipoglucemia. :

Nada sabemos del mecanismo de tales hechos: si en la produccidn del
sindrome interviene el aparato digestivo inicialmente, o el pancreas, el
higado, el sistema nervioso, u otros Grgancs. o varios a la vez; pero nos ha
parecido de interés sefialar, al lado de las hiperglucemias de origen diges-
tivo, estados opuestos, seguramente del mismo origen.

Algunas substancias que dan lugar a fendmenos toxicos de distinta
clase poseen propiedades hipoglucemiantes notables. Sefialemos en primér
término diferentes derivados de la guanidina, la metilguanidina, la butila-
milguanidina o agmatina, la sintalina. Nuestras investigaciones nos hacen
suponer la intervencién de un mecanismo nervicso er la produccidn de ta-
les hipoglucemias, que son evidentes y caracteristicas. '

También varias enfermedades parasitarias se acompafian de disglu-
cemias, principalmente en sentido negativo. Los coneios con coccidiosis
muestran una marcada riqueza de glucdgeno aun después del ayuno de 18
horas acompafiada de glucemia muy haja. Por otra parte, unc de nosotros
ha ohservado crisis hipoglucémicas (0,6 por 1000} en e! quiste hidatidico
peritoneal y hepitico, algunas veces con temblores, hipotonia, hipotermia,
taquicardia v sudores v tendencia al sincope. que desaparecian rapidamen-
te, por ingestibn de azficar o por la inveccién de adrenalina. Ante es-
tos hechos, es justificado preguntarse si el llamado shock hidatidico por
rotura espontinea, traumitica u operatoria del quiste, a veces seguida de
muerte, no se deberia acaso a una crisis gue puede terminar en el coma
hipoglucémico. La intervencién del pincreas es probablemente nula en la
génesis de estos accidentes, que se curan por la inyeccién intravenosa de
glucosa o de adrenalina. '

Queda todavia un grupo importante de disglucemias negativas, las que
dependen de alteraciones de! metabolismo. Claro esta que la ss:p'afaaén ra-
dical entre hipoglucemias funcionales v metabolicas resuita dificil, porque
ya sabemos—e insistimos acerca de elle al estudiar los esf:ados thergluce—
micos—que toda perturbacién en el control de la glucemia resuena inme-
diatamente en los procesos de la nutricién, y viceversa. No obstante, las Eil—
ferencias patogenéticas son lo bastante destacadas para justificar la distin-
cion. Clasificar, ademds, aclara los conceptos!
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Viene todo esto a cuento al considerar glucopenias en realidad de esen-
cia metabdlica y que hemos incluido entre las funcionales. Nos referimos
particularmente a las que resultan del ?ziperinsuﬁnismo Constituyen la con-
trapartida de la diabetes auténtica, la mds caracteristica de las giucopatlas
metabdlicas,

Si hemos incluido el hiperinsulinismo entre las causas funcionales de
hipoglucemia, ello se dehe a ser, en este caso, mas manifiestos los efectos fisio-
logicos inmediatos que el disturbio nutritivo en su complejidad.

Hechas estas reservas, encuadraremos ahora bajo la riibrica de las
metabolopatias los casos de glucopenias primitivas.

Tosephs, desde 1026, ha venido manifestando que en los nifios en-
fermos de vomitos ciclicos con acetonemia, existe hipoghicemia y ghicone-
nia. Griffith ve igual cnsa en las convulsiones vy coma infantiles. No sélo
se encuentran cifras infranormales de glucosa en la sangre, sino disminu-
cién muy marcada de las reservas de glucdgeno. principalmente hepiticas.
Fin las autopsias es comin ohservar una fuerte glucopenia v aun la dege-
neracién grasa del higado.

En relacidn con la incapacidad esencial de fijar 1z glucosa, en algunos de
tales casos la simple administracidén de azficares no se sigue de éxitog te-
rapéuticos, Para conseguirlos es tecesatio dar, al mismo tiempo, insulina.

La etiologia es dudosa: una veces estos trastornos parecen heredita-
tios, otras se deben a regimenes alimenticios inadecuades, ofras a infec-
ciones mis o menos activas. La glucopenia infantil puede. ser considerada
como un trastorno metabdlica equivalente a la diahetes, por la no existen-
cia de reservas de glucdgeno. sohre todo en el higado, pero con hipoglu-

cemia. No estd probado que en Ia aparicién de estos accidentes desemnefie

papel preponderante el pincreas, ni tampoco ofras glindulas endocrinas,
por lo menos de modo directo. Parece mas hien que se trata de disposiciones
complejas de tipo constitucional que afectarfan directa o indirectamente,
por vias complicadas. el recambio nutritivo. Esta cuestién requiere, como se
ve, un estudio profundo del estado del metabolismo en tales casos.

Un grupo natural de hipoglucemias es el de aquellas que resultan de
agotamiento de las reservas hidrocarbonadas. Es un grupo poco distante del
anterior, pero los trastornos que lo constituyen tienen origen bien determi-
nado.

Citaremos en primer lugar la inanicidn, laz insuficiencia alimenticia, que
puede ser transtoria o prolongada, global o parcial, limitada a alguna clase
de alimentos. De otra parte, dificultades en 1a digestién o en la absorcién—
vémitos incoercihies, estenosis esofdgicas o iléricas, dispepsias de diversa
naturaleza pero de suficiente importancia, diarreas profusas — pueden ser
causa de deficiente ingreso nutritivo. Se produce primero hipoglucemia la-
tente, después manifiesta, v cuando el agotamiento de las reservas de gli-
cidos es hastante pronancsado acidosis.

Lo mismo sucederd bajo la influencia de repimenes de carencia. La
restriccidn inmoderada de hidratos de carbono puede conducir a la hipo-
glucemia, incluso con muerte por coma, aun en diabéticos, segiin ha podida
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observar Joslin. Imporia mucho tener esto en cuenta para no confundir un
coma hipoglucémico con un coma diabético.

Toda dieta pobre en glicidos cabe que acarree a la carga hipoglucemia :
el uso de un régimen ceténico para el tratamiento de la epilepsia (Talbot,
Shaw y Moriarty), la administracién de muchas grasas y pocos hidratos
de carbono (Begtrup y Rosling), de verduras y grasas, de proteinas, grasas
y alcohol exclusivamente, se ha visto ser causa de glucopenia.

También un mal equilibrio vitaminico cabrd que desempefie algfin papel
en la génesis de estos trastornos. Es esta una cuestidn todavia poco estu-
diada, pero desde el momento en que los factores especificos de 1a alimén-
tacion intervienen tan eficazmente en el momento hidrocarbonado v en la
regulacion glucémica ¥ que hoy son bien conocidos casos de disglucemias po-
sitivas por carencia vitaminica, es ldgico suponer que también ciertas formas
de avitaminosis se acompafian, a su vez, de hipoglucemia. Abraham relata la
observacion de un hombre de 68 afios, cuya alimentacidén consistia finicamen-
te en carnes frias, salchichas y alcohel, quien enfermd de escorbuto y pre-
sentaba marcada hipoglucemniia.

Es, en efecto, un problema interesante el de los factores vitaminicos de
la glucopenta. La avitaminosis B ya sabemos que es causa de la disminucidn
del glucdgeno hepatico, con moderada hiperglucemia. En los periodos ter-
minales, agotadas las existencias de glucdgeno en el higado v aun en los miis-
culos, proxima la muerte del animal, se establece la hipoglucemia.

De igual manera que el deficiente ingreso, actia el excesive consumo.
Es sabido que, por el esfuerzo muscular, se produce, en un primer momento,
hiperglucemia, como resultado, sobre todo, de un reflejo trofico, que hemos
examinado en repetidas publicaciones. Si el trabajo contintia, viene luego la
hipoglucemia. Burger (1914) ha establecido exactamente la curva glucémica
del esfuerzo muscular: primero se eleva, después desciende y én séguida
vuelve a subir, para decrecer de nuevo progresivamente.

Ast, después de un tiempoe, variable segin el trabajo, aparece la hipo-
gliucemia, en general proporcionada al esfuerzo. Levin, Gordon v Derick
han determinade la marcha de la glucemia de los corredores en el curso de
ia carrera de Marathon, Observaron en algunos casos hipoglucemias intensas,
incluse con accidentes de agotamiento anéiogos a los insulinicos, que mejo-
raron rapidamente por la ingestion de azicar.

No hay que decir que en los casos de hiperpancreacia antes estudmdos,
esta disposicion glucopénica, puesta en evidencia por la fatiga, se hace mds
manifiesta, Parece ser, ademas, que distintos tipos de miopatias se acompa-
fian también frecuentemente de hiperglucemia.

La intervencion del higado en mal funcionamiento sobre la producc:on
de estados hipoglucémicos no cabe discutirla, Citemos todavia los experi-
mentos de Mann y Magath: cuando se extirpa ! higado a un animal—pe-
rro— la sola manera de mantenerio vivo es administrando repetida, periddi-
camente, las dosis necesarias de glueosa. Sin éstas, la hiperglucemia, con
todo su cortejo sintomético, deviene rapidamente mortal, Toda exclusion ex-
perimental del higado, cualquiera que sea el método con que se lleve a cabo,
se sigue de los mismos efectos sobre la glucemia.

Destrucciones del higado, degeneraciones, intoxicaciones masivas de la
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célula hepatica obrardn de igual manera cuando no puedan quedar reservas
de glucégeno. Parnas y Wagner {1921) refieren un caso de hepatosis, con.
hepatomegalia e hipoglucemia; hipoglucemia que cede temporalmente me-
diante la ingestién de aziicar, produciéndose entonces glucosuria. Mc Intosh
decribe un ejemplo de intoxicacién por el fésforo con glucemias de 0,25
por 1000, v Jiménez Diaz v Mansera ohservaron un enfermo can hepatitis
grave, hipoglucemia v glucosuria al propinar la glucosa, como en el caso de
Parnas y Wagner; cosa que quiere decir descenso del dintel renal para la
glucosa. ‘

Ulteriormente han menudeado las observaciones. Todo lo que represen-
te hipofuncidn extensa y profunda de la célula hepitica puede traducirse por
hipoglucemia: la atrofiz amarilla aguda, 1a ictericia grive con insuficiencia,
la intoxicacién por el fésforo (Mc Intosh), por los arsenchenzoles, novar-
senanina {Cros y Blackford), los tumores malignos muy extendidos por el
parénquima, de tal manera que practicamente éste hava desaparecido, adeno-
ma, adenocarcinoma, (Nadler y Wolfer), algunas infecciones (Oppel). La
disminucién de las reservas de glucdgeno y, sobre todo, de la capacidad de
reponerlas, ha de revelarse en disminucién de la glucosa hemdtica. Se com-
prende que, en tales casos, la administracién de glucosa sea de efectos tera-
péuticos pasajeros.

~ No todas las enfermedades del higado—ni de muy lejos—van acom-
pafiadas de hipoglucemia, como no lo van tampoco, segfin hemos visto, de
hiperglucemia. Las variaciones de azficar en la sangre no pueden constituir
un criterio para €l diagndstico de las enfermedades, ni siquiera de Ia insufi-
ciencia hepitica. Hay casos de hipoglucemia, en cierto nimero, indicando
una defectiosa regulacién, v los hav de sensibilidad mayor que la normal a
los efectos de la insulina; pero una hipoelucemia constante de origen hepa-
tico exige para mantenerse una gran difusién del afecto sobre la célula he-
pética—desaparicién total del ghicégeno e imposibilidad de elaborarlo—o bien
fa asociacién de otras perturbaciones de la glucorregulacidn, debidas a la
intervencion de factores extrahepaticos. Sin embargo, bien se comprende
que la debilidad de la glucogenia en el higado concurra a la produccién de
accidentes hipoglueémicos.

Todavia, después del anélisis de los efectos sobre la glucemia de la inani-
cibn-disminuido ingreso—del excesivo consume y del defectuoso almace-
namiento de los ghicidds en el organismo, nos queda por examinar lo que
sucede en la sangre cuando se hace anormal la eliminacién de la ghicosa.
Tal sucede en la diabetes renal humana v en la intoxicacidn floridzinica ex-
perimental. En uno v otro caso se encuentra rebajado el dintel de retencién
de la glucosa sanguinea por el rifidn.

_ La diabetes renal se caracteriza por la existencia de glucosuria sin hi-
perglucemia ; muchas veces, al contrario, con una congentracion de azficar
en la sangre por debajo de lo normal. Ta glucosuria suele ser moderada;
algunas veces, sin embargo, hasta 100-200 gramos por litro, lo cual represen-
ta uha pérdida importante de glucosa. Este derroche obliga al organismo a
reacciones compensadoras que pueden llegar a hacerse insuficientes, con lo
ctial se establece la gucopenia, com todas sus consectiencias. Suele aumentar
de tal manera la tolerancia por los hidratos de carbono, que no es raro ob-



Axnars pE L'AcapiEMia pE Mepiciva s BARcELONA 278

servar respuestas paradogicas: la administracidn exploratoria de glucosa cabe
que acentlie la hipoglucemia, dando fugar a las mamfestacmnes clinicas ca-
racteristicas,

En la intoxicacion por la floridzina sucede lo mismo. La floridzina da
lugar, entre otros resultados, a diabetes renal transitoria: bajo su influencia
desciende el dintel de eliminacién de la glucosa y hay glucosuria con una
glucemia normal o infranormal.

Desde 1886 se sabe, por las investigaciones de Mehring, que la intoxi-
cacion floridzinica puede dar lugar a un coma semejante al de la hipoghuce-
mia. Fischer, mucho mas tarde, confirmé el hecho, observando valores tan
bajos de la glucemxa que, a consecttencia de ello, dié a este estado el nom-
bre de intoxicacidn glucopriva.

También aquellos casos descritos por Stenstroem, de hipoglucemia en
las hembras lactantes, deben ser atentamente considerados en este lugar.
Aguel autor observd una enferma con hipoglucemia mientras criaba a su
hijo, sobre todo si seguia un régimen pobre en hidratos de carbono. Al su-
primir el amanantamiento, la glucemia se regularizd, a pesar de que la ali-
mentacidn fuese la misma.

La coincidencia de la hipoglucemia con la secrecidn de la leche ha s1do
vista asimismo por Widmark y Klerker en la coneja, y por Widmark v Car-
les en la vaca, existiendo un cierto paralelismo entre !a hipoglucemia vy la
cantidad de leche producida. Schreeder, Odin, etc. han estudiade esta hi-
poghicemia de la lactancia, que podria explicar ciertos sintomas como la
debilidad, astenia, nerviosidzd, frecuentes en las mujeres que crian, v los
buenos efectos, observados de siempre, de una alimentacién hidrocarbonada
o del uso de bebidas ricas en aziicar.

Queda, no obstante, la duda de si las pérdidas de glucosa por la orina
en la disbetes renal, o por la leche en la lactancia v aun también los demds
mecanismos descritos, son bastante, alsladamente, para provocar una gluco-
penia sensible con la correspondiente hipoglucemia. Esta es una tuestién de
inferés vy que merece un serio estudio. Posiblemente los mecanismos hipogiu-
cemiantes np resultan tan sencillos como parece a primera vista, sino que
se trata de fendmenos de una mayor complejidad; tal la patogenia de la dia-
betes renal, que puede ser debida, no a una perturbacién primaria de los
epitelios tubulares, sino a influencias extrafias al rifién. Cammidge y Jiménez
Diaz consideran que en ello puede tener una parte la riqueza en ealcio
de la sangre vy también la intervencién de diferentes hormonas. Pero, con
todo, es evidente la relacién, por lo menos indirecta, entre las indicadas pér-
didas de azticar por diferentes vias y los estados hipoglucémicos; que es la
cosa qie en este momento nos interesa.

Liegamos al término de este resumen. La glucemia puede igualmente
moverse en sentido ascendente que en sentido opuesto. Algunas veces tales
oscilaciones son violentas, A ellas, sin embargo, se oponen los mecanismos
compensadores, de cuya congruente intervencion resulta la constante glu-
cémica.

Por reaccién local, bajo la influencia de la tensién glucégena (Pi Sufier
y Turrd) sobre los érganos suministradores de la glucosa a la sangre—hi-
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gado en primer término, o sobre los que intervienen en el control de la glu-
cemia—pancreas, segiun Gayet—por mediacidn de diferentes glindulas en-
docrinas cuya accion reguladora queda ya sefialada—pdnereas, suprarrenales,
hipdfisis, tiroides, ete.~y por mecanismos nerviosos, se tiende a mantener uni-
forme la concentracién de Ia glucosa en el medio interno. Bien por la mayor
o menor rigueza glucémica de la sangre que riega los centros glucorregula-
dores, segiin han probado Zunz y La Barre, bien por un reflejo tréfico que
responde a las necesidades nutritivas de los diferentes drganos, sobre todo
el sistema muscular (Pi Suiler), automaticamente y a través del sistema ner-
vioso, se mantienen practicamente fijas las cifras de glucemia, ‘

Estos procesos reguladores son complejos, como son complejas las cau-
sas de wvariacion de la cantidad de glucosa en la sangre, Nos encontramos
ante fendmenos fisicldgicos, en la produccidn de los cuales intervienen nu-
merosisimos factores.

Por ello es dificil, pero también muy atil, establecer el esquema de los
procedimientos patogénicos en las diferentes glucopatias. Son estas distin-
tas, perc inmediatamente se complican, v sus manifestaciones interfieren, se
imbrican v confunden. Perturbaciones metabdlicas de los glacidos son causa
de disglucemia, con todo su séquito de consecuencias fisiologicas, Viceversa,
diglucemnias de tipo funcional pueden ser el maotivo, en seguida o ulterior-
mente, de metabolopatias hidrocarbonadas, principalmente por el camino,
va sefialado, de la agresién, del agotamiento pancredtico. Pero en esta ti-
pida y complicada red de acciones y reacciones, de causas y efectos, de in-
fluencias mituas, de estimulos y de inhibiciones, etc., conviene mostrar los
hilos fundamentales, formar concepto de una estructura logica, la cual nos
permita €l estudio ordenado de los fendmenos y, por la consecucién de no-
ciones claras, el ordenamiento toxonémico de los casos, un concepto clinico
exacto, el diagndstico preciso y el adecuado tratamiento.

Nos ha parecido, por todo esto, de mucha conveniencia sistematizar nues-
tros actuales conocimientos, y asi, como resumen de lo que queda indicado,
clasificaremos las glucopatias segtn la sinopsis siguiente:
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Diabetes vera {insular) .

De origen nervioso

Hipoglucemias Pe origen endocrino .

funcionales .

|
|

De origen indeterminado >
|

Hipoglucemias
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|
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Tiroideas
Suprarrenales
Hipofisarias
Sexuales
Pluriglandulares

\ Hepdticas

" De la edad madura

De la obesidad
De la gestacion

De la hipertonia vascular
Digestivas

Infecciosas

Neopidsicas
Posioperatorias

Avitaminosis By
Avitaminosis infantil (Collazo)
Paradiabeles humana

f Insulares (hiperinsulinismo)

Suprarrenales (hipoadrenalismo)
Hipofisarias

Tiroideas

Plurigiandulares

Hipotdnicas

Digestivas

Toxicas ‘
Parasifarias (hidétides)

Glucopenia infantil (de Josephs-Griffith)

Por inanicién

Por carencia

Por esfuerzo muscular
Por hipohepatia.

Diabetes renal (floridzina)
Amamantamiento
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Esta clasificacion se funda en las alteraciones de la glucemia—disgluce-
mias—considerandolas el cardcter fundamental de las glucopatias. Repitamos,
empero, que el sindrome completo se compone, por lo menos, de tres elemen-
tos: disglucemia, glucosuria—en el caso de gue dicha disglucemia sea po-
sitiva-—y alteraciones conexas del metabolismo, Una glucopatia caracteris-
tica reune los tres grandes sintomas, Ia enfermedad tipica: la diabetes me-
flitus. Pero diferentes formas de glucopatias disociadas, en las cuales se
producen alteraciones aisladas e incompletas, conmstituyen la mayoria de
fas que se ohservan en la clinica.

El objeto de investigaciones futuras serd identificar con precisién es-
tos distintos estados, limitar exactamente la naturaleza y patogenia del cua-
dro clinico correspeondiente. Tales investigaciones serdn dificiles, a causa de
la penuria actual de métodos para la exploracion del metabolismo interme-
diaric de los glicidos. Hemos indicado los medios de exploracién que con-
sideramos mejores. Pero insistimos sobre la conveniencia de asociar a la
exploracién particular del recambio hidrocarbonade, el estudio de las de-
mas modalidades del metabolismo: de las proteinas, Hpidos, ef metabolismeo
gaseoso, mineral, vitaminico. Por este camino sclamente, los sindromes de
cada glucopatia podrdn liegar a obtenerse diferenciadamente.

Una clasificacidn mas detallada v mas natural, conteniendo, ademés del
estado de la glucemia, los otros elementos metabdlicos del complejo ghico-
patico, no puede establecerse todavia en el presente. Por otra parte, no
tendria la ventaja de la brevedad y concisidn, y no dejaria tan en relieve las
grandes lineas de las perturbaciones posibles en el comercio de los glicidos.
A nosotros, nos interesa ahora dejar sentado el concepto genérico de
glucopatia. Dejaremos para maés adelante el desarrollo de alguna de las par-
tes de este gran capitulo, en particular de Ias que se refieren a las altera-
ciones del metabolismo hidrocarbonado, que constituyen glucopatias diso-
ciadas extradiabéticas, o, por lo menos, no esencialmente ligadas a la dia-
betes pancredtica. Estudios, estos, que consideramos de porvenir.

Discusidn:

Dr. Beruipo: Los doctores Pi Suiler y Collazo han expuesto el pano-
rama de los hechos y de las ideas actuales referentes a las perturbaciones
del comercio hidrocarbonado en el organismo y, en particular, a la conducta
de la glucemia en determinados estados normales y patolégicos. Seria inte-
resante una ojeada hacia atrds, de caracter histérico, a los conceptos que
han ido sucediéndose de fisidlogos y clinicos, basados en los trabajos que
aclaran progresivamente el problema, y que culminan en el descubrimiento,
de Mehring v Minkowski, los resultados de Allen y el hallazgo de fa in-

“sulina en Toronto, v de otra parte, por ejempio, las criticas de Letamendi,
en 1889, las ideas de los clinicos preinsulinicos y los resultades logrados
por los rebuscadores de hoy. No dudemos de que, en la futura historia de
ia Medicina, este capitulo serd uno de los mds brillantes y sugestivos.

Dr. Carrasco Formicuera (R.): He hecho recientemente yna obser-
vacién que confirma la realidad de las hipoglucemias por agotamiento tem-
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poral en la mujer lactante. También estd hien probada !a hipoglucemia de
los adisonianes, que probablemente no es debida a hipoadrenalinemia, sino
a déficit de la corteza suprarrenal. '

Son muchas, en efecto, las catisas de modificaciones del nivel glucé-
miico, con todas sus consectiencias, y en relacidn con diferentes formas de
perturbaciones fisiologicas. Por esto cren muyv importante la cuestién doe-
trinal estudiada por los autores, pero temo que la vulgarizacién de los con-
ceptos aqui expuestos, pueda quizds dar lugar a que alguros clinicos cla-
sifiquen ligeramente como no diabéticos, casos de diabetes vera de pe-
quefia intensidad. Cosa que va ha sucedido algunas veces, bajo la influen-
cia de otros intentos de clasificacion.

Dr. Conrtr: Desearia una manifestacidén del doctor Pi Sufier res-
pecto del grupo en que se podria incluir 1z labilidad glucémica que se ob-
serva a menudo en el curso de la gestacidn.

Dr. Pr Sufer: En efecto, he de contestar al doctor Bellido que Tn
historia de la constitucién de los conceptos hov vigentes sobre el metabo-
lismo de los ghicidos ¥ los mecanisinos de su regulacion—con los de la
manifestacion mis visible de la misma, la constancia de la glucemia-asi
como los que se refieren a las miltiples perturbaciones que en estos pro-
cesos se pueden observar, es una de las mas interesantes de la Medicina.
Cosa no extrafia, porque es éste uno de los capitulos més hechos de Ja
Fisiologia y de Ia Medicina. .

Al doctor Carrasco debo decirle que para ver claras las cuestiones, es
necesario antes situarlas, Una clasificacién natural significa siempre un
perfecto conocimiento del problema. Serd de lamentar que un médico préc-
tico no muy enterado diagnostique como no diabético un enfermo que
lo sea; pero serfa mas de lamentar atin que todos los enfermos no diabé-
ticos v que parezcan serlo, fueran diagnosticados v tratados como dia-
héticos. Lo que nos ha de interesar antes que todo, es conocer lo mejor
posible las cosas; el mal uso que la ignorancia pueda hacer de unas conclu-
siones ciertas, pero mal interpretadas, no ha de preocuparnos mdis que en
“el concepto de procurar exponer la verdad con la mayor claridad posible ¥
de hacer obra pedagdgica, de tal manera que aqueila verdad sea co-
nocida por los més, y minimas, por lo tanto, las probabilidades de error.

Al doctor Conill he de decitle que la inestabilidad glucémica y gluco-
metabolica en la gestacién, traduce seguramente la inestabilidad horm‘f»
nica propia de aquel estado, sin que esto quiera decir que no sea necesario
tener- en cuenta factores neuro-vegetativos, que tampoco funcionan con _ei
equilibrio propio del estado normal. Este es un problema digno de estudio
y el cual ha preocupado ya a numerosos investigadores. ,
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