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1NVf:5TIGACIONES ^CGRCA DI^I^. METAL'C)LISMO

f)1+, I.C)S illl)RATO5 DN CnRl30N0

I:IV 1^ 1,. IIÍ^;AT)U ^l^i'EP^VIV[F[V"CE l)^L PLRL:O (^}

Son muchos los tral>ajos que Se han licch^> c^n e;^tc InstiluCo

acerca ^le la acci^^n c^uc los productos ĉle clesintegraci(m de (os

all^u^ninoidcs -e5pccialirient^ la pepton^^ (^^-- j.^u^^len ^jcrcer

sobre la activi^la<1 dcl I^íga^lo y, cn pariicular, s^brc cl mctabo-

lismo clc sus Iti<1rsiLos <lc^. carl>ono.

[^shc•r y T3arbex^^ (3) han dem^strado qnc la ir^yccción intra-

ven^,s,i rle ^>ePLonri j>ucde ocasicmar un aun^ento muy consicle-

r^al^l^ ^le la excreci^Sn de la bilis. Relaci^nahan estc^ hecho con

el aument^^ en la f<^rmación ^Ir^ la linfu que ^^^rocluce t^ambién la

inyccci^ín cir ^,^^^Lr^na, anm^nl^^ ^^ue, s^gGn Starling (4) ha pro-

(i) I?^,ta Mr•mr^ri,i fnó rcmilidn a Ia ]untin cn fnli^i dr, ^qi7. H,i .Si<Is^

pulilic^i^ln y^i c n alem<ín cn Rrochc,rresr.ltc 7,ei/srfiri%l, A3, fia; IScilín, iq^q.

(z) l^rlvcrtircmr^s rlc iin.^ vcz S^,irri sicmprr• qnc con Iri I,;il,il^ra «pcp-

tnua:. hn^^r•mr^s rcfcrcnciu a l,i.; I^cl^Lun^is cr^nicrci^ilcs (pepíona dc Wiltc^

cuanrlr, nn vc din^a ntrn c^^sri), y nr^ n Iri^^, S^ic[>inn^^^ ^Iuímica^. Como es sribi-

clr,, I^^s Sx•í^t^mas cnmr•rci;ilc•ti srm i^na nicrclti <Ic rli^lintr^5 pro^Suctr,5 en

los qu<• a vr c^•s I^ilta q L'is iu ^,Yrmaa rluímiri^:, y rnin n<^ tic tiril^c a cnil de

estus ^^rr^tiuct^s se rlc•I^e la ric,ĉ iún fisiol6^icn. 1'iclc y 5piro, e;;tuditindo

] q ^7cci^•^n nntioua^,riti,i^iitc• y t<íxic,i rlc^ l,i^ pel^iLa^nas comcrcialea, lle^aban

n Jn ^•nn^^lusiGn, si í^rimr rr^ viat;i irsirnrlójicn, rlc quc }^riy SmS^tunas tiin

lccitín fiviiilríi„ic^i rlc jic^^t^^iiri^, y;ir^^ iGn G;iol(^,^i^;i rlc S^e^^^tnn,ie sin pcp-

tonas. Sc^ h,i ntt'ilnií^lu Ia aa:i^in (isiol^í^;ica ^Ie I^is I^cpton^^ti cumerciales a

un^^ 5uh:;Ginciu cshcci^il rSuc liufn^iciatcr ha ll;int,ul^^ ^j^cpt'r^cima^ (Fepto-

zym); Pr^picl^lcí, ^v,ayci-rlilatinl», y Richca, ncr^nç;cstinn».

l3) /}shcr y 19,irbcrri: '/,ci/schi. f. Lfiologie, 18, ^54; ^^97•

(4) $larlin^: foter^z. o/•!'{cy,tin/o.ti'"l^ 1!, 37i ^^9^•
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hado, s^ verifica en cl hígado. "l^anto el aumento rlc la excc•e-

citn cle 1>ilis, como el de la formacicín dc linfa, serían signos dc-^

un aumento cle la actit^ida ĉl hep^ítica, en conformidarl con la teo-

ría de !\sher acerca cie la formacibn de la liní;^. /^. l,oeb ([1 ha

lle^aclo i;ualmente a la conclusifn cle que la peptona procluce

una excitación en el hígado. i?n el 1,erro con fístula biliar h;^

podiclo clemostrar que la ingesti(in de peptona daba lugar a una

elevada excreci(n biliar.

^ 1'letnew (2) ha encontraclo que bajo la influencia cle la peptr^-

na el límite de asimilaci6n clel azúcar dcscienrle en el perru, al

mismo tiempo due aparece materia colorante biliar en la orina.

Las ínvestigaciones cie "I•schannen (Z) demostraron dire la

peptona, dada como Gnica alimentaciCn, hace rlue el hígaclo de

las ratas prácticamente quede sin ^luc^igeno. Aunque se aiiadan

a las peptonas pcqucrias cantidades cle hiclratos de carbon^, sólo

aparecen en el hígarlo pequeñas cantidarles ĉle glucúf;eno. Unica-

mente dosis muy grandes de azGcar, o ĉl^^ caseína, pueden cor^-

trarrestar la acciún de la pc^ptona.

"Csch^annen observaha tambiln, como I'letnetv, la aparici6n dc

materia colorante hiliar tras cle la in^estión de la pcptona.

"!^^^clas estas investi^aciones fuerr>n hechas en animales ^-i^^cs.

I^ra cíe inter(s investi^ar tambic^n cómo se conclucía rl hígari^^

supr rvivi<:nte, y 1Zichardson (4j hizo algunas observaciones en este

sentido. I'ara ello eligi^, cl hí^ado de la tortuga, pordue (stc,

segGn los trabajos de Gruber, es mucho más fhcil dc sostener

en cstado cle supervivencia que el hí^ado cle los hoiueotermas.

/\dernás, el híga<lo de torluga tiene la gran ventajadeuue permi-

te hacer simultáneamente en el mismo hígado clos observaciones

paralrlas. I,as cíos milades del hígado, en efccto, sc encuenCran

funcinnalmentc separar.las la un:c rl^ la otra de una manera com-

(r ^ A. f.neh: 7,eil,relrr. f: hiolo,^ie, :^5.

(2j Plr•inew: lfioclze,,,^. Zeile'ch,•ijl, 21, 3^5; .ir^oq.

(3) T.vch:^nu^•n: Binc/rene. Le^ls'c%^'ifG, riJ, 2oa, rqrq.

(q) Richnrdson: Bior^{ten,z. 2eit.rc%rift, 70, i^r; i9r5.
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pleta, y se puede hacer la circulacihn artificial de ellas por separa-

do. Richardson llegaba a la conclusiún cle due la circulaciGn arti-

ficial, a travía del hígado de tortuga, cle una solucifin azucarada

dc kinger contenien<lo peptona, paraliza la Ii^rmaciGn de gluc6-

geno de una manera marcada.

(_'omo continuacicín y ampliacirín cle toclos estos trabajos era

muy interesanie estudiar la accihn dc la peptona sobt•e el glucú-

sóc^no dcl híí;aclo supervivicntc clc: los homcokcrmas. Uno clc nos-

oLros (^) ha hallado clue la circulaciGn artiGcial clel hfgado del

concjo con una soluciC>n "I'yrode pchtunada no ejerce nin-

guna influcncia apreciable sohre el contenido en gluc6geno del

hf;;aclo, l.a peptona ni disminuye las existencias del gluc6geno

^dcl hígado, ni aumrnla cl contcnido en ^.riGcar dc la soluciún

circulante.

1_l hígado del conejo, pucs, en cstas investigaciones cl<, l^lte-

lin se rnuestra difcrente dcl hí^acln dc la lurtuga en lo clue a

esto se refiere. Y difcrente tsrmhi^^n clel hf^raclo dc la rata y del

Perro.

Yoclría cxhlicarse esla clifcrencia aclvirtiendo cluc el hígadu

dcl conejo no reacciona anle la pcpluna, gracias a una propiedad

específica. Sería ^ste un nuevo fcnGmeno clc la inmunidad del

conejo contra la pcptona quc haltría que aitaclir a los ya cono-

cidc^s. Se sabe, en e(ecto, desde los tral^ajos de Gley (2) y de

1'ersano (3j, que la pelttona, <lue inyectacla intravenosamente al

perro hace su sangre incoagulable, apenas si hroduce efecto en

el conejo. "Cambil_•n es rnuy difícil, y a veces cle todo punto impo-

sible, provocar en el conejo e1 clescenso de la presiGn sanguínea

y la postraciGn del animal, c{uc una inycccicín intravenosa de

Peplona produce constuiitc:^n^enl:e cn el l^err<^ si la dosis inyec-

tada r's suficiente (4).

(il^ r1l^rlin: Rine%cne. "/.eil.rilwfl,7], z^qá; i^^i6.

(^) Glry: Comjrl. rcmf. dc lci ,Socie7^' ^lc /irud^^i;ie, 9^i, 6g8, t8^)6.

(3) Persanc,: Ai^c/i. iul, rte lSrvlo^ie, 37; r ^oz.

(4) Arthus: Ga !'i•esre n^édicrcle, pá^. 3oç; rqo9.
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Y recordarcmos que tanto estos fen6menos como el de la in-

coagulabilidad de la sangrc-que unidos forman un síndrome tan

an^ logo al del shoclc anafiláctico (^)- son procesos vitales en los^

que el hígado toma una parte muy activa.

5e comprende que ]a peptona no expulse tampoco el gluc6-

geno del hígado inmune del conejo; pero para m5s seguridad he-

mos creído necesario hacer algunas investígaciones en el hígado

superviviente del perro para evitar la duda de due los resultados

de Abelin fucsen debidos a algfin defecto de la t^cnica que em-

pleaba y estudiar así mejor e1 mecanismo de la accibn clc la pcp-

tona sobrc el metabolismo rle los hidratos de carbono del

hígado,

)^n el trabajo citado, Abelin investig6, además, la acci6n de ]a

adrenalina sobre el glucfgeno del hígado supcrvivientc dcl co-

nejo cuando sc la hacía circular artifcialmente por este brgano.

La adrenalina en inyccciGn subcutánca, segGn sabemos por las

investigaciones tan importantes duc inaugurG 131um con su c^le-

bre trabajo (2), expulsa el glucGgeno dcl hígado y procluce una

hiperglucemia. T:n inyección intravenosa aplicada dc modo con-

tinuo, esta acciGn de ]a arlrenalina es aíin más ení^rgica, según los

trabajos de Ritzman'h (3) hechos en el I.aboratorio de Strauh.

Era, pl1CS, de esperar que la adiciún cle adrenalina al líquido

con el que sc hace la círculaci^ín artiGcial disminuyera el con-

tenido en glucógeno clel hígado ĉle una maur..ra marcada. Sin em-

bargo, en los experimcntos de Abelin, ni el glucGgcno dcl híga-

do disminuyG, ni aument^ el contenido en azficar del lírluido cir-

culante quc llevaba aclrenalina. Con objclo de continuar este es-

tudio, hemos hecho aliora un experimento en el perro acerca de

]a accifin dc ]a adrenalina sobre el hfgldo superviviente.

(^) Riedl y Kraus, cn I/nrrtZG. ^f. lec•fire; it. 4/c/%. d. liumrrril^Yls-I^or-

sclFamg.-Dc Kruus y Lcvnditi: F_rgr'rtr,^tng.r Ra^rrl, p^íg. z55; Jena, iqc i,

(z) I31um: Deutsc/i, dre^i. /^. kli^a. ll^lecliiz'n, p5g. ry^; ^qo^.

(3) Ritzmann: R^ii^rcfi. neer^. YlocJrenschr^ft; iqoc^: A^•c/t. f rx^. Patltol.-

^ti. P^iar^nalzologie, hl, 23i; ^qoq.
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I;n nuestras investigaciones hemos usado la siguiente tc:cnica,

que es la misma que usG Elbelin en el conejo:

1;1 perro, anestesiado con ^ter, era traqueotomizado y se aisla-

ban las carútidas primitivas. llbríamos despuLs el abdomen y co-

loc^bamos una cánula en el tronco de la vena porta o en una de

las ramas de origen que afluyen al tronco, liganclo en este filtimo

caso las ramas restantes. llnida la cánula con el aparato de cir-

culacitn artificial, que describiremos en seguida, seccionábamos

las carútidas y dejáhamos desangrar al animaL IVZientras tanto, se

abría rápidamente cl tbrax y se colocaba una c5nula en la vena

cava inferior. I:1 líquido que entraba por la porta recorría enton-

ces el hígado y salía por la filtima cánula.

Ln las distinlas investigaciones se mantenía el líquido que

circulaha por el lúgado a una tcmperatura de 38° a 40°, y circu-

laba bajo una presiGn de 25 a 35 milímctros de IIg.

1\unque actualmente ha vue(to a ponerse a discusibn hasta

qu^ punto es úlil la existencia de una corriente puls^til para la

circulaci<>n artific^al de un 6rgano, creemos que en esta forma

nos aprflximamos mTs a las condiciones fisiolGgicas, y por ello

hemos utilizado en nuestros experitnentos un .corazón artificial.

I?stc le hemos construído con medios relativamente simples.

Ll líquido que ha de circular le colocamos en un Crasco Woulff

de tres bacas (viíase la figura adjunta), clue se suaiergc en un

baño de agua mantcnido a una tempcratura constante. Una de

las bocas de esCc frasco Ilcva un tubo cle vidrio sumergido hasta

el fonclo, y que se pone en comunicacibn con la cfinula dc la

vena porta por mcdio de un tubo dc caucho que lleva interca(a-

do un terrn6metro g en forma de "I'. Por otra dc las tubuladuras

del lrasco entra un tubo que se pone en comunicaci6n con una

bomba de oxígeno, con objeto dc que el líquido circulante se sa-

lure de este gas, condici6n indispensable para la circulaci6n ar-

tificial. A csta misma boca del frasco de Woulff vicne a parar un

lubo li, por donde h'a ile actuar sobre el líquido la fuerza que le

impele a circular. V por la otra boca atravii^san un embudo c,

para llenar el trasco de ]fquido, y un lubo en unión con un ma-
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nf inetro de mercurio e, que nos marca la presión con que e1 li-

ctui^lo es expulsado rlel f•rasco. Como fuerza impulsiva hemos uti-

lizado la corriente de airc del aparato d^^ r^spiracibn artificial de

kronecker. La corricnte c]e este aparato cs interrumpida, como

es sabido, por los cangilones en halancín, que permiten hacer

una re^ulaci6n de la frecucncia cle las interrupciones.

I;I aparato de respiracitn se pone en comunicaci6n con c^l tubo

/ por intermedio de un ^rran frasc^^ cle To litros de capacidad

(reduci^lo rle tam!añ^, en la fi^ura en proporci(>n con los otros^

aparatos) y de una válvula respiratoria t^ clue cicrra ]a comunica-

cibn con el aparato cle respiraci<,n cuando en (I <lesciende la pre-

si6n, l,a v5lvula tiene por r>bjcto impc^dir ^lu^° la presitm que se^

ejcrce sobre el ]f^luido desciencla.^lescle su valor máximo a^), ;r

el frasco e] mantener una cierta presilm mc^dia en el sistema.

Como Ncluido para la circulaciGn utilizamos una soluci<in de

"I'yro^le, ^lue se preparaba cada dia en el momento del experi-

mento.
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Los éx^erimenC^^s eran hechos ^Jcl siguicnte modo: lav:íba-

mos ^rimcro ^^l higado in situ, haci^ndo circular por ll ^li.irante

a1bGn tien^j^^o solisci^ín rle "L^yro^le, y determin:íbam^^s el conteni-

rlo ^ n azGcar del lí^l^^ido del lavaclo. i)espu(s ^le este lavado ligá-

bam^s cuida^losamente con hilo de al^od^n un 1<bulo ^lel ^^^í^ado,

Jc seccionibamos, e inme^liatamente c;^npei ihamos las ^pecaci^^-

nes necesarias para dcterminar su conteniclo en glucógeno. I?n se^-

^;uida ctnpezábamos la circulación con el lt^luido qac investi^á-

hamc^s, y recogíamos tairibia^n e] lf^^ui^lo <lel lavaclo hara anali-

zar su azGcar. I)c: est^^ n^oclo podía saberse si E^I 11c^ni^Yo hal>ía in-

iluí<lo en la clesintegraci^ín del glucf>^;en^,, y cn qu^ senti^iu.

"1'crminríbamos el experimento separand^^ el hígacl^^ quc hal^^ía

quedado y analizando su contenido en glucfgcno. Por coinpaxa-

ciCm eon la cantidacl de ^lucfigeno }ia]lacla cn el I^ibulo separa^lu

antes, Po<líaiY^os dctcrminar la <lis^ninuuci6n de gluc«geno <<ue

hi^biera podido exist.ir.

l^,l ghichgeno del liígacl^^ lo ^Iclerminanios si^uiendo el n^iGto-

^lo <le^ YII[igc^r, y el azOcar ^ie los li<<ui<1ca5 ^lel lavaclo, segíin el

m(tu^o de f3ertrnncl, cn la f^rrma usacl,i en ar^tcriores trabajos <1e^

este lnstituto (I).

Para desalbuminar los lí^^uidos <Ic-l lava^lo, utilizarn^^t; <.1 lzidra-

tci cle hicrro coloidal se^ún ^l j^cocr_dimi^nto,de ^Michaelis y

l^^,na, y en los lí<^ui^los con peptona, con <^hjeto de separar ta^n-

biLn Csta, r,l nitrato de rncrcurio segC^n cl i^i(todo de Patcin y

r^u^<^^^ ^z^.

^Jnicamente cjucremos seiialar acerca ele csto que en el ir,i6to-

do de Michaelis y I^ona hemc^s utilizadc^, con excelcnées resulla-

^los, el acetato s^dico corno elecirolito, ^ara Cavorecer la preci-

pitaciCin de la uni(n a11,^Gmina-hierro. La forniadGn ^le copos del

coloide t^ue prucluce el acetato no es debi^la a la d^^hil reacciún

(^) Ví^sc tina clescripc'rtin ^Iclallada cle I;is t^cnictis cn Tsch^in-

nen, l. ^.

(2) Ila^adG. d. l^iocfie^^t. /IrGeils^arlhodeu cl^• Alxlc•.rh^ilclen, z, ^^^í^;. 6ó6;

Rc•G^ltn-Vicna, ig^o.
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alcalina cle esta sal, l^uesto que tanto la aclici(^n cle carl^crnato

corno la de biearhonato slclico se nos han mosiracl ^ ineficaces.

En este caso no sc pucclc usar el sulfato rnagnCsíco j^reconiz,rclo

por los misrnos autoresr y cluc>, por otra parte, serfa mny rcco-

menclablc, ^r^rque al lrervir despuCs el líqui<lo con la s^lucirn cle

lartrato :rlcalino precipilaría al estaclo dc hiclrato magn(sico y cl

j>recipitaclo irnlrurificaría al dr, óxiclo cuprr^so.

Si coml^aramos los resulla ĉlos clc lus expcrimcntos quc vamr^s

ahora a rcaeiiar con los resulta^los d^ aclurrUos cluc hizo /^I^elin

cn el concjo, resulla cluc la pchlona disrnir+uyc^ en el j^errcr cn

mucho mayor ^rado clur• en cl concjcr la canli<lacl clc gluc(r^^r•no

clel hígado supcrviviente.

]?n el exPerimentrr f vemos qnc la circul:rci(rn hor c•I híí,*acln

cle una soluci(m de `I•yrorle con 3 por Ioo rle peptona, clurantc

ochc^nla y cincc+ minutos ocasiona una <lisminuci(rn dr^l f;luc(rgeno

clel hí^aclo, <luc le hace hajar cle r5,^0 lx+r To0 a T I,fio hor IoO.

1?n cambicr, cn ca conc^jo bajalra s(lo de ^,34. lx^r loo a 7,IO l^or

Ioo cn un experimenlo y rlc 5,52 l^or ioo a^,5o j^or l00 cn otro.

(I^;I <^x^erimento 8 y el g del trabajo citaclo ĉle /lbelin, l+ if*. 2F3.)

l^n r^l experimr•nlo II Lic^ne taml>i^^n lul,ar una fuertc clismínu-

ci(m clel glnc(rgcno, clnc b:+ja dc 0,0^2 lior Io0 a 0,028 lror IOO;

jmr t:+nto, se recluce a casi la cuarla harlr^, 1'crr> esle exl>erimen-

to no tiene, sin embar^o, gr:zn fucrza rlemoslraliv:+, y:+ rluc l^or

causa clesconocirla el cont:enido cn ^luc^gr•n<r clcl hí^r+clo era

anormalmcntc 1>ajo. l?n^cl I(hulo scl^+arado clr•I hí^,adu, rlue l+r•st+-

ba 2o,g gramos, sllo hall.riharnos, on cfc•clo, o,ol^ ç;ramos clc

^*luc(rj,rr*no, y cn r,l resto <lcl hígaclo, r)uc: pe5< 206 gramo5, s(+lo

o,oG cle ^luc(igeno. Nfirncros, l^or t^tnto, clemasiarlu lreclueiios

hara clue, clarlos los c^rrores clcl m(torlo, huecla cl irseles dema-

siarla irnl>ortancia. l^,l lfcluirlo clcl lavado sin 1>el^tona s(lo tcn(a

un o,ofi ^or ^oo rlc azGcar. Y j>or escr no tiene na<la cle extrar^iu

rluc c^l líqui<lo cnn j^^•lrfon:+ nrr tnvic^ra mas rlur^ inrjici<rs nc^

closifical^les de azGcar.

I',I exPcrimenlo ]11 cs, rn caml,io, conrpletamente cl^^rnosirativo.
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T^,I contenicl^^ cn glur.(>^^^no^lr^l hígudo h^ija ^ic ^.,7^^ ^^^ur i ĉx^ a 3,1^3

por loo con haccr circttlar ^lu^•antc cust^-cnL.^ y sir.tc niinuto-, sol ŭ -

cil,n "I'yrorlc con pej>tona. /1r1^•in4s, ^lur.u^Le I^x ^irimera cira^la-

ciGn dc 'I'yro^le sin ^>ej^lnn,x, ^^uc <l^.irh i:rec^^ minutc^ti, ^^1 lf^^uid^^

tiumentG s^i conteni^lo c:n azGca.r en o,3^ r^^7r ^oo. ^Ya en l^^s ^.licz

y scis minuLos siguienL^es el .^uincntr^ ^Icl c^inteni<l^7 en ^i,Gcar^il^l ^
'^ ^ ^.

mismo lí^^uido fu(: s(lo ^1^. 0,2^[ por ^oo. 1?rn^^r^y,,im^>s eiílnnccs -^ ;>"

a hacer ^asar, poc E^^1 híga^l^>, "I'yro^le c^^n ^^c^^lui^.^i, y el auincntr^

^lc a^Gcar ^lel 1{^^i.ii^lr^ circulan4^^ ascen^liri ^Ic ^,2q I a o,¢Lq. ^^or

rOO. Y ^^^ruc•h^i ^lc c^ir^ t^o se tratal^a rlc iin aunicnt<^ ocasi^>n;irl^>

j^orr^ue eI hfy,racl^ liul^ier^^ mur.rlo ^^ ^^orquc tir. hiil^i^^^ra ^lisi7iiuuí-

do al mcn^>s si.i ^^^talidtzd, con l^^ quc cl ^luc(^en^^ hal>ría cl<;jaclu

^lé ser retenídv, eg cluF^ ^^ri cl segun^l^ ^aeríoc(r^ r^n ^^ue circul^ el

lí^^ui^lo con L^epLr^na el azG<.ar ^juc se^^arG ^l^^l hí^a^lo el 1{<<ui^ln

fu^^. s^il^^ ^lc o,2^^z hor ^oo.

I,a 4oli^cí^,n <l^, ^'yr^»lc ^,in ^>e^,tuna 5cp,ira ^lcl híga^l^a utta

canti^ia^l rl^ ^^I<<cosa c^^uiva7ent^^ a 3,;<^ ç,^ramos ^!e ^,rluc^í^^cnn, Y

lu s^^luci^n ^lc "f^yru^lc cr^n ^>c^^tcina, ^,4^i gran^ns. 1?s cicrM ^^ue

^cl I^iv,u^l^, c^^n esli^ filt:imn lí^lui^li^ ^lurli och<^ niinutris n^i5 tlu^^ ^•I

heclir> c^^n la soluci^in ^I^yro^ir^ sin ^^c^^tt^n^i; ^^cro, cn cs^n^l^io, liay

clue ten^tr ^^n aGenta c^uc la ^ir^>L^^na ulrrG s^ihi^-c el hi^;a^lu cu^n^lo

l5lr, ten(sa men^ir c^nticLul ^lc ^^lucó^;en^ y, a^leiniti, no Sa(^rc^

trul^^ el hír^arlr^, como <rl If<<ui^lt^ sin ^^r^^Yona, ^^ucst^^ ^luc^ sc

h<ii^ía ya se^^ara^l^i un 1(^litil<^ ^jne ^^esF ^,1.,5 ^,*ra^iir^s.

I',stc cx^^crinicnL^^ ^^ru^^h,A t^uc Iti circulaciGn c^^n 1,^^^>tc^iia ej^ar-

ce iin esLín^ul^^ sr^l>re cl hí<<;ul^^ ;;uhcrvivicntc ^lel ^^eri^o, c^stímul^

que pro^luce un aumenL^^ s^^l^re Isi ^lesint^^;raci^5n clcl ^;I^^chgen^^.

i^,n con(^^rniiclad con lo c^ue^ ^I'schann^^ii I^al^>(a ^^I^serva^l^^ en las

r^tae (en ca Ginin^,^l í^^ toto) y 1Zichar^ls^^n cn ^,1 liíga<lo su^^^+rvi-

vicnte ^lc la t^^^rluga.

1?n cl cx^^^^^rimcnto (L' sc c^tu^li^í la influcncia d^^^ la aclrenrxlina

al circulac arli(icialmcnt^• a t.r^iv^^s ^lul híga^lu su^x^rvivicntc dcl

pcrr^^. Y^ ^n C•l t^<^ir^os Ir^ misnic^ quc ol^scrv(^ /^I^elin en cl c<^rie-

jo, c^ ^lecir, r^ue la ^tdrrnrilinr^ no c^jc^rce una ,xcciún apr^acial^le

sobre c^l ^;luc^í^en^^ ^lel hí^a<lo. I?n l^^s veinticinco niinut^^s ^^ue
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circulb por el hígaclo la solución 'hyrode fu^ron separados 3,58

gramos de glucfigeno del higaclo, y en los treinta y tres minutos

<luc circulG la aclrenalina fueron lavaclos 1,35 gran^os de glu-

cbgeno.

EI conteniclo en glucógeno clel hígado antes cle la circufa-

cibn de la adrenalina se diferencifi s^ílo en o,43 por ^oo del

contenido en glucfigeno ciespufs cle la circulacifn. I)iferencia

a la clue no po<lemos conceder valor <lentro de los errores clel

m(todo.

De este experimento y cle los clos aportados anteriormente por

f1l^elin podría cleducirse que la accibn de la adrenalina sobre el

gluc6geno del hígado es un complicaclo proceso vital que se veri-

fica únicamente en el organismo intaclo y que falta en e] hígado

superviviente. Y podría relacionarse este hecho con las intere-

santes observaciones cle 1 Tofineister sobre el mecanismo histo-

fisiol6gico de la desapariciGn del glucfigeno, y con los halla^gos

dc l^Iacleod y Yearee (i) acerca clel efecto que sobre el glucf-

geno ejerce la exeitaci6n de los nervios que acompañan a]a

vena porta, cuando se conservan ]as cápsulas suprarrenales y

cuando f•stas se han extirpado.

];stas investigaciones con aclrenalina nos indican, aclcmás, clue

con nuestra técnica las cLlulas del hígado conservan un cierto

grado de vitaliclad, ya clue si no el gluc6geno del hígado hubiera

desaparccido.

Pero esto lo prueban cle un moclo más concluyente los expe-

rimentos conty^le, de llbelin (2), en el conejo, que clemuestran

clue la circulaci6n con '1'yrode no es ningGn momento clesfavo-

rable para clue el hígado picrda su glucógeno.

Y lo mismo estos experimentos clc E16e(in que los clc la adre-

nalina son, por tanto, un fuerte apc^yo para Ios resultados cle

nuestros experimentos ĉle circulaciGn con pcptona.

(^) M^ideocl y Pearec: Prnceed., ,S'oc. /e:w^je^'. />iol. a^^^l Illerl., ti, paí;inas

8 21.

(2) Abelin, l, c.: Lxpcri^ueulos, a, ,; y q.
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F;^perimento I.

I'erro, de sexo masculino: I,a c<íniila de entrada se colocF, ein

una de las ramas de la porta. 'I'c^7^pcratura del líqnido circu-

]ante, 38°,5. Presidn, 3^ nin^ de II^r. Yrimero se hacc circular

I>or el hígado un litro de "I'yrode sin azGcar, se separa un Ibbul^>

^lel hígado y se hacen pasac Por eI hígaclo, durante ochent<i y

cinco ^ninutos, 240o cm^ de una solucibn de "I'yrocle can 3 p^ir

Ioo de ^eptona. 'I^er^ninada Iri circulaci^in, se separa el hígacl<^ y

se determina su contenido en glu^^í^eno.

Análisis: [^czlorrrciózt cle la solució^e ^^e JlZzi U,, K.--1 e^7z' e^^rr^s-

ponde exactamentc^ a lo mg cl^ cr^hre.

Solztczr^ta cte^ie^itosia.- ^llcsalbun^inacibn, ^^gíin Patcin y llulau:

[oo cm; de solucirín ^1c peptona -^- 5o cm^ ^lc solución de (N^),1z

LIg -f- ^ilcali -} agua ^lestilada, hasta hacer 20o cm^.

Veinte cm^ d<^l filYraclo, ya cxento de F^[g, gastal>^n 5,05 cm',

con el méLodo de ]3erirand, ^le ^tiln l).^ K, CorttrSle, 5, Io cm'.

Media, 5,oĵ 5 cm^`. Cc^nteniclo a°.rt ar,ficar, 0,25^ por Ioo. Pur

tantio, con lr^s 240o cm; de Ia solucifin de peptona clue se em-

^learon en el lavarlo, se scpararon d^^^l hígado 6,14 ^;ra^los de r,^lu-

cosa, ecluivalentes a ^, ĵ ^;ramos de glucfiReno,

I,ó^u1o del hí,^^aclo. - Peso, 3^,2 gramos. I)eterminaciCn dc

glucfigeno, según Pfl[iger: clespu^ís cle hcrvir cl lfibulo cori

j^ohasa, preciPitar cl glucfgcno F^ hidroliiar ^ste con ácido

clorhídrieo, se <li]uyó el conteni<]o del matraz hasta haeer

50o cm3. Se hico la d^^C^rminaciGn rle acticar tomando 5 cm^`

cle esta solucifin, y se gastaron 10,^ cm^' de MnOEIC. C,^onta'ól^,

10,5 cm'. Vledia, Io,4S ccn^. Conteni^l^^^ ^•n I;IucCgcno, 15,^

por I oo.

Ilígtzdo.- Peso, z ĵ 5 ^ran^os; para el ansílisis s^^ utilizan ? 5^ gra-

mos, f)eterminaciún dFa gluc6geno, según I'flii^er: el lic^ui^lo hi-

drolizado se diluyf^ hasta Iooo em^, Ioo cni` de esta solución se
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diluyeron nuecamente hasta hacer 500, y de esta úlCiina cliluci6n

se analizaron Io cni^. A!In O^ lt gastado, I I,9 cros. ContrGle, I2,I

cin^i. IV^lcdia, I2,o c^7i^. C:onl:enido cn glucbgeno, I I,8o por 100.

i^xperimento Il.

Perro, de 8,j ];g de peso, Se hace la circulaciún eon solución

`Cyro^le, sin azQcar (líquido I), deshuC^s sc ata y separa un ]Gbulo

del hígado y se haee circular -"Cyrodc sin azúcar, due ]leva en

so]ucí6n nn 3 por Ioo cle peptona (tíqui^lo 2). 7'crminada la cir-

culaci6n, se separa el liígaclo. Análisis del glucúgeno de1 l^bulo

del ]^^ígado y del hígado restanle. -1`emperatura del liquido circu-

1ant^, 39 a qo°. I'resibn, 2^ a 2^ q^m ^le IIg.

Valoracióra ctc Zcc sot^ición de Mn Oq_ It.-I cnr' corresponde

^xactamentc a Io mg de cubce. ^

l í^jzaido r,-I^uraci6n de la circulaci^^n artificial, veinte mínu-

tos. Cantidad dc: líquido circulada, IoSo cm3. llF^salbuminaciún,

se^;ún Kona: too em^` de Iíqui^3o -^- 15 <.m^' l^e (OI I),; -}- Io cm^`

I I,O - 2o em' del fillrado, consumen 2,S cm3 de MnO^ K. Co^a-

trúle, 2,5 crn^;. Cantidad ^le a^úcar, o,o^ ĵ por Ioo. Con los

] o^o cm` que circularon fueron, pues, arrastrados o,8 [ gramos

^le a^ficar, que corresponaen a o,^s fo^ramos de glueógeno.

I íquido z.-Duración de la circulacibn: ochenta minutos. Can-

tidad circulacla, zq2o cm'. I)csa[buminacion, scg4n I'atcin y

L)uf^a: [oo cin' ^- 5o cin' (N03j^IIg^ -{- álcali -{- II^O hasta hacer

20o cm'. Se analizan 2o cm^` del filtrado, y se encuentran sr'^lo

indicius no dosiPicables de azficar.

^ LóGztilo d^l 1ií,;ado.-Peso, 2^ graiuos; para el an^ílisis se

^utilr^an 2o,c^ gramos. UeterminaciGn ^Icl ^luc6geno, segGn Pflií-

ger: ^rasta en total 4,14 cm^ de NIn O^1^, correspondientes a

0,020^ gr de azúcar, o a O,OIC^2 ç;ra^nos ^le gluc<^eno. Conte-

nido en gluc6geno, o,oq18 hor Ioo.

Ilígado.-P^^so, 2F5,5 gramos, de los cuales se analizan 2oF.
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^asta en tot^l T2,o2 cm^ dé 1!In(^^I<, correspondientes a o,0643

^ramos cle azGcary a o,05^6 gr de glucfigeno. Conlenido en glu-

cbgeno del hígado, o,ozá9 por Ioo.

Bxperimento III.

Perro, de ^ I,£^ lc^ de peso. 5e ]avb el higado toLal con soluci6^^

de "I-yrode con azficar. Durante los trece primeros minutos se

recogicron, 875 crtti^ (líc^uido I); dni'ante los ^lícz y scjs mi^TUtos

sigoientes 26o cm^' (líquicao 2}. Se at^ desPués y se separt tiin

lfibulo del hígaclo y se empezb la circtilaci^ín rirtificia] con la solu-

ción de "Tyrode ^eptonada. l^arante los ^^rii^^eros treinta minu-

los se recogieron Ico^ cm3 (Ifquido 3); ^lurante los diez y siete

minutos si^uienlcs, 605 cm'' (líqnido q.). ^e separt el resto del

hígado y se, analizí^ su ^^lucfigeno, asf como cl clel lbbulo. `l'em-

peratura dcl lí^^ui^ln círcnlant^, 3á a 39°. Presi6n, 3o mm de ITo.

Jlrz.lnració^z de la su^zcciGs^ ^l^° lha0^lf, -I cni'' correspr^nde

^ 9,5 ^rage clc cohre. ^

.!i^trzlr.^is rle lcr. roCttciti^t de Tyroile aF^tes c^e circrclrzr /^or el /u;,;^^^z-

do.-2o cin; gastai-on 4,05 cni'' de Mn{),^K. 2o cm` gastaron

^,30. NIe<lia, 4,18 cni^. Cantidad cle a^úcar, o,o^^ ^^or Ioo.

l,l^tzi^^o r.-1)es,all^uminaciGn, segí^n ^^[ichaclis y Rona: Ioo

cm' -^- 2o cm3 I^ c(( )I [)3 -j- $ cm' 1 L C) -^- acc^talo sú^lico (s^í(ido).

2o c^ti' ^le esta rnezcl<r filtra^3a ^;astaCOn I-5,3 cm' de ^^LnO^T^.

Co^zt^^ñle, 15,2 cm^`. ^^Tccli^, i^,25. Canti^la^l clc azGcar, o,49b

por Ioo.

I,íq^7aido 2.-IOO crzlz -^^- 2o cm' de 1^e (C)II)3 -^- 5 cm' de

IT,,C) -^- acetaCo s6^lico (s^ili^ln). Io cm^` tlel licjniclo, ^fillrado gas-

taren ^[0,85 c^t^^ cle NTnO^ T^. Conl^-^lc, Io,Bo cnt'. 1'Iedia, [o,S2^.

Canti^lad dc azúcar, 0,34 por I00.

Lon los líquiclos I y 2 fueron separados d^rl hígaclo en Yotal

^,IO ^ramos de gltacosa, e^^uivalentes a 3,go gramos de gllicó-

^reno.
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/.íqui^^?o •3.-Desal^uminacifin, segGn I'atein y llufau: ioo

cm` ^ q.o cm^` (NOi).,^1 Ig -^^- alcali --^- agua hasta haccr 20o cm`.

Io cm` del filtraclo ^astaron 5,5$ cle ll^1nO^h. Co^ntr6le, 5,^0.

1\^eclia, 5,q8. Cantidad dc azCicar, o,s26 ^or too.

/,íquiiln ¢.^-IOO ccrr'' ^- 4o cm3 (NC)3),ITg {- álcali ^- agua

kiasla^ hacer ?oo cm`. Io em^` del filtraclo neccsitaron 4,22 cnr''

cle MnO,41^. Cont^^^le, q,3U cm^. Media, 4,2^ cm'. CanLiclarl de

azGcar, O,qo4 por IoO.

1'or los .líc{uidos 3 y 4 t"ueron srparados <^n total del hí;;ttdo

5,8^ gr de azGcar, equivalentcs a ^,46 gr <le gluctgeno.

/Iraá/isis cl^ /^x solución cle ^ie^itoita crntes <Ie !a circulczciti^i j^or

el óiz;{>^ado.^-too cm' ^- 4o cm^` (tiO3),] 1^ ^- ^Icali -^- agua h^csta

hac:er 20o cm`. 2o cm` clc^l GlCrado ^astaron 2,^ cm° dc i17nO^ K.

Con^r^le, 2,¢ cm^^. Canticlacl clc azCicar, o,I [z lyor Ioo.

IJeter-^iai^aacióra clcl ^^iucd^{^eno del ZóLuln itel l^ig^re^o. -1'esv clel

1(hulo, 4^1^,5 gramos. Sc cliluyt hasta 50o cni^`. Sc an.clizan 20

cm^°, c^uc gasLan 1 j,25 cn^'' dc ,\RnO^ 1{. Corttrdle, I ĵ , i 5 cm`.

1^'tedia, Iq,zo cm`. CanLidad dc gluctgcno, q.,j2 l^or Ioo.

hetcrrrzin^r.itin ^lcl glrscó^er^o ^^el 1ií{^cado.-1.'cso del hfgado,

q.^ ^^ramos. Se diluyC^ hasta Iooo cm`. 25o cnr` de esla ^lilu-

ciGn se ^liluyen nuei^amente hasta haccr 50o cm`; y de c^stos se

analizan Io cm', que gasCan I 5,4 em ` de iVln ( Dc 1^.Conh^r^le^, [ 5,F

cm''. )ti^Tcdia, 15,5 cm`. CanticIacl cl^ gluc^^l;eno, 3,I ĵ^ hc^r Ioo,

d;^xp^rl^ncnto 1<^J.

]'c:rro, ^le q Ic^ de peso. Circulacifin arlificial del hígaclo cun

suluci^in 1•yrocle ^lucosa<la. I)urante los diez y ocho primeros

minulos circularon ^05 cm^` (1(yuido I), y clurante los siete minu-

tos siguienles, 975 c^ni (Iiquido 2). I)cspu(s se ató y separG un

1Gbulo clel hígac3o, y sc ernpez6 la circulacitn con sc^^lucicSn ^Ie

'I yrode con adrenalina (Iy7o cm'' clc la soluciGn "1•yrode gluco-

sada se mézclaron con 15 cm` de la soluciGn ae adrenalina al
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I Por ► ooo). 1)urantc diéz y ocho minutos circularon ^3o cnr`

(líquido 3j, y riurante los quince minutos siguientes 525 cm` ilí-

quido q), Sea separó el resto dcl Irígaclo y se analizb su ^lucbge-

no, así como el del lúbulo antes se^arado. "I•emlx•ratura del (íqui-

do circulantc, 38°. Presi(^n, z5 a 3o mm clc IIg.

Se usG la misrna solucicín de permanç;^anaf:o quc clb el ex^^eri ^

menlo III.

^Irrálisis de Zic sol^.uriúrt Iyyo^tc cr.nte.r de circul^zr ^iu^^ el lzí,{,•ado.

zo cm' ^astaron 3,Fy cm' rlr^ Mn l), h. C'oreh•óll^, 3,70. Meclia,

3,Fg. Cantidad cle azácar, o,o^^ 1^or Ioo.

I,zquidn r.-1)esalhrnninaciGn, seg[in 1lichaelis y l^onrr: [oo

cm`-^-25 cm` ]^<^(()ll^s-f-acctato shdico (sl^,lidol. zo cm' de

esta mczcla filtrarla gastaron r^,65 cnf''. Coit/r•Glc^, [4,9G cm`.

^ItTedia, 14,8o cm`. CcYntcniclo cn azGcar, 0,459 por Ioo.

I í^nido 2.--IOO aYr` -j- 25 cm` rlc I^c(l^l f); -f^ acetato slíclil^o

(sl^lirlo). 2o cm^` clcl filtrado l;asta.ron ^,5 cm^ clc MnO,Eí. Cnri-

trc^le, ĵ ,2 cm`. l^ledia: 7,35 crn`. Canticlad clc azGc^u•, p,2[5

^or [oo.

Con lo^ líquiclos I y 2 fueron srrrastraclns clel hígacto 3,gF bc•a

mos rle ^lu^osa, cc{uivalentes a 3,58 ^ralnus rlc gluchgr^no.

Iír^zcictn 3.-IOO cm'-^- 25 cm` dc l^c{Ol I)z -^-• acetato s^clico.

2o cm^` clcl filtraclo ^astaron 8,85 cm' clc MnC)^It. ContrGle,

q,ro cm`. Mcclia, 8,93 cm`. Cantidad c(c azCicar, 0,265 por íoo.

Líqziido ^.-IOO cm` -^- 25 cm^` de 1^e(OI[)s -^- acetato s5dico

(sl,lido). 2o cm' del filtrado gactaron 5,32 cm3 <Ic Mn(1, K. Co^a-

trúle, K,55 cnr'. Media, 5,44 cm'. Canticlacl clc r.rrírcal•, o,i5fi-

por Ioo.

Con los Itquidos 3 y^(que contenían aclrenalinaj, (ul^ron s^^-

parados dcl hí^aqo I,q5 gramos de azGcar, equivalentes a I, i^

gramos dc glucGgcno.

^ Dete^•minacióit del ,^^^lucó^^ao del ZóGaslo del Jzígado.-I'eso clel

lGbulo, z8 ^ramos. Se analizaron 25,5 gramos. Se diluyeron has-

ta 30o cm', clc los quc s^^ analizaron 2o cm`, que ^astaron

4,82 cm' dc MnOqK. Contrr"̂ lc, 5,03 crn', iVlr.dia, 4,92 crns. Can-

ticlad de glucGgeno, I,28 por I00.
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Dete^^rrcirt^czón cfel.,g^hscógevao del hígado.-Peso del higado, 2 i 3^

gramos. Se ana1izaron r88 ^rainos. Se diluyó hasta 50o cm3, 125

centímelros cúbicos cle esta so]uci6n se volvieron a diluir de

nuevo hasta 50o cm`. 2o cm^ dc esta última cliluci6n gastaron 3,60

centímetros cGbicos de MnO,,l<. Coaatr^le, 3,6^ cm`. Cantidad de

glucGgeno, 0,8^}5 por 700.
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^." La circtrlaci6n artil^icial cic^ una s<.^lución clc^ ^^chL^^na, ,a

trav^^,s del hígado supervivicnte dcl ^erro, cacisi^^na una dis^uinu-

c:ibn dcl gluc^i^eno clel hí^a^lo, ,a difcrenci^i ^lc lo ^lue c^curre en

cl eonc^c^, s<^I^re cuy^> gluc ŭgeno hepátieo no ^^jerce acci^n

ahreciahl^^ una circulacibn arti^^cia1 de peptona.

1^:5te resultado en cl pexro elebe relacionarse con los signientes

hcchos fija^los por otros autores: a^ Oue en cl perro la ingcstiGn

de ^el^tona r^casiona wl aumento cle la excrcción L^iliar y una

disminuci6n dcl IíiTiiLe clc. asimilaciGn dc los hi^lratos de carbono.

G) Oue en la rata es<i in^,resti^ín hace duc pr^icticamentc quc^le el

hígado privac.lo de. ^lacbgeno; y c) Oue la circulaci^ín arlificial de

pc^tona iinpide la formtitciún de glucágeno en el hígado super-

viviente de la torLuga.

2." T.a circulaciún artiiftcial de a^lrenalina no ejerce accfión

aprcciable en la clcsintegraciGn ^1e1 glucG^eno dcl hí^ado supcr-

viviente del perrc^. Y lo mismo ocurre en el hí^aclo s^ipervivientc;

clc] conrjo.

]?1 expErimenio en el. ktiigado del pcrro hablsa, puc,s, ^amhi^^n

en favor de que la clesat^arición clei gluccigeno clel hígado, cjuc

se Presenta tras rle la inyecci<^n de adrenalina, es un fcnúmeno

vital c^ue se verifica en el organismo entero, ^ero c^ue hasta ahora

no se ha poclirlo proclucir en el hígado supervivíente de los nla-

mí(%ros.
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