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Sefior Presidente. Sefiores Académicos. Sefioras y sefiores :

Gran osadia supone en mi el levantarme a hablar en vuestra pre-
sencia, Creedme : Dudo si seguir adelante. Yo sé que por muchas
dizculpas que os pida nunca me perdonaréis el haber soportade aten-
tamente esta modesta disertacion; pero es un deber presentarme ante
vosotros después de la benévola acogida que la Academia me ha dis
pensado. Y he aqui al hombre, reo de sus culpas, sumido en la emo-
cién del acto. Me asusta pensar que voy a disponer de vuestros. mi-
nutos sin merecer esta alencién; pero aun temo mas que a esto a los
miiros de la sala: En ellos palpitan discursos genisles que en todas las
tpocas me precedieron ; tengo el convencimiento de que en lag pare-
des se alberga més ciencia que en mi cerebro; ellas, con su aprendizaje
de viva vozr al eseuchar la palabra de aguelios genios, podian con-
taros eosas de mas substancia que las que yo voy a deciros. Vosotros,
unos por deber, otros por amistad, v algunos por curicsidad simple
mente, me escucharéis v hasta cuento con vuestroa aplausos al final,
pdmnu gue yo To interpretaré mrﬂmm:nbc sino coma elogo be
névolo de mi trabajo.

El modesto trabajo que vais a unm:har ed hijo de mis ansias ex
perimentales, de mis desvelos frente a da ciencia. Mi lundamental pro-
pdsito no fué nunca {mn comprenderéis) el asombraros con ideas
originales. En primer término, lo original no lo concibe uno volinta
riamente, sino que surge como resultado de una labor conunta de
tqdahwdadtlm Mal podria yo en estos primeros pasos sspivar a
semejante cumbre. Por otra parte, estoy convencido de que, pot. mu-
chos afios que viva, jamés podré abrir ni una modesta puerta de éscape
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hacia lo genial. Claro que con estas ideas mi deber era reclnirme en
el laboratorio y no salir al proscenio, como hoy lo hago, desnudo de
nuevas luces, Pero creo que todos los hombres tienen el deber de en-
tregar todas sus modestas fuerzas al circulo especialista donde desen-
vuelven sus actividades ; por eso yo vengo a ofrecerme como un adobe
mése en la gran fabrica de! saber. Y si en ese edificio inmensc no pue-
do aspirar a ser la torre del homenaje, ni siguiera la almena airosa
que se yergue en arguitectura destacada con garbo en la cresta de la
muralla, f aspiro a ser la piedra andnima perdide en la mole, pero
que estd ahi prestando sus fuerzas desinteresadamente.

Guiado por este acicate espiritual, hurgué repetidas veces en los
rincones de mis escasos conocimientos en busca de un motivo eje para
mi disertacién, v al encontrarme limpio de autoridad ¥ auténticos va-
lores para emprender mi vuelo por las altas esleras de la ciencia pura,
escogi un tema, quizd de sobra conocido por vesotros, pero intercsante,
a mi juicio, desde el punto de vista terapéutico y dietético.

La alcachofa, 'alimento que entra a formar parte de la alimenta-
cién normal ¥ que se destaca también con preferencia en los regimenes
de ciertos enfermos por su benéfica conducta en la dieta del paciente.
Tiene este vegetal, de aglutinado y verde ropaje, un poder hipoglucé-
mico en sus entrafias de cuyo valor voy a mastraros unos destellos.

Si en la eleccién no acerté, tened benevoléncia con mi propdsito.
Persuadido estoy de que no sirvo a la docta Casa como ella se merece ;
mas, si antes se mostrd piadosa al admitirme en su seng, ahora confio
en cque ha de perdonar las lagunas que aprecie en mi excursién far-
macolégica.

Aleachofa. Cynara Scolymus.—Esta planta, de la familia de los
Compuestas, es una variedad, mejorada con el cultive, del cardo sil-
vestre Cynara cardunculus, tan extendida por toda la cuenca medite-
rrfnea. Fn el Norte de Africa, el cardo silvestre es utilizado en Ia ali-
mentacién de los indigenas, los cuales comen €l recepticulo de la Ror
y la parte carnosa de las hojas.

En ¢l Mediodla de Francia, en las regiones de Aviidén y Perpig-
nan y +n el Norte de Africa, las alcachofas se cultivan con miras a la
esportaciin, y durante ¢l invierno v primavera surten los mercados
de! Norte v principalmente las plazas de Paris,

. Terreno.—Las aleachofas son exigentes en cnanto a la naturaleza
del tetreno, gue-he de ser de consistencia media, fresco, sin humedad
excesiva ¥ rico: las terras arcillo-siliceas, arcillo-calcireas v las de
sluvidn ricas de las Banuras son las que les convienen. Son sensibles
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al frio ¥ pov esn en &} Mediodia de Francia se las protege comtra las
El terzena debe ser abjeto de una labor de desfonde a unos 35 6 40
centimetros de profundidad : despuds de este primera labar debe darse
otra mAs saperhcial, poco antes de la plantacién, Se aprovechan estas
tshares para incorporar al suels una abundante estercolacién, comple-
tada con sbonos guimicos, principalmente {osfates. Las aleachofas son
plantas esquilmantes: segiin Zachatewicz, una cosecha mediana de
lze mismaz {15,000 kilos), extraen de! suela, por hectdrea, los giguien-
tes elemmentos de fertihidad : Azoe, 120 kilos: potasa, 180 kilos: écide
Losfédrico, 84 kilos. El wireno se dispone en planchas y en surcos se-
narados por caballones bien pivelados gue pesmitan e} riego. pues
éste es indispensable pars la obtencifn de frutes primerizos.
Plantacién.—— a plantacibn se hace por medio de rennevos escogi-
dos en 1ot pies més vigorosos, que se arrancan a mano, descalzando
sreviamente los pies madres. No se dejan a éstos mfs que dos o tres
2aflos, los més bonitos, para fa fructifcacidn. Se plantan dos pies a
Vineas, 2 una distancia de uass 0.7% a 0.80 millmetros: Ia linea se
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wp suice para e riego. .

Caidados del cultive.—EI cultive consiste en labares de gzada ¥
eghirraduras. Dutante la vepetacién se arcancan loe renuevos a medi-
da gue van apareciendo, no dejando més gue tres a cada planta, En
invierno se recalzan los pies para protegerios contra el frin; esto ee
practica con € amde v se complels con la azada, En primavera se
apaxia la terra, v despuds de la recoleccién, #n verano, se corian a
ras del suele los tallos con inflorescencias secas. En agosto se da otra
riega, con lo cual se comsigue que se active de nuevo la vegetacidn
suspendida a causa de la sequia del verano.

Produoccion.—L as diversas regiones se suceden en el aprovistona-
miento de los mercados, particularmente en el de Paris; en invieme
los provee Argelia: en verano v olofio, la Bretafia; pero por le que
se refiere a las aleacholas primerizas, hav una viva competencia enfve
las regiones del Mediodia.

Recoleccién.—La recoleccidn empieza entrs fines de diciambre ¥

. primercs de enero y contintia hasta el mes de abril inclusive, La plan-

tacién dura de dos a tres afios. Después de los riegos abundantes,

fines de junio ¢ a primeros de agosto, cuande veelve a activarse la
vegetacién, se abona inensamente con obieto de adelantar el crec-
miento de la planta v obtener las primeros frutos desde Gltimos de oc-
tubre. Las alcachofas requisren mucha agua, por lo cual deben de
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procufarse cuantos riegos sean posibles, sobre tode en época de sequia,

Las heladas hacen en 2llas muchos estragos. Las alcachofas actual-
mente constituyen un’ gran fecurso y exigen Uerras menos calidas que
los tomates.

Enfermedades y parasitos.—Fn el Mediodia, las plantaciones son
destruidas por fos topes ; también son de temer la Peronospora gangli-
formis, semejante al Mildeu de la vifia, vy que:pueden combatirse por
los mismos procedimientos gue éste. En Argelia hay una oruga, la
Gartyna flavago, que roe el interior de los tallos: debe mencionarse
como parédsita criptogamica la Ramularia cynarae.

A continuacién del descubrimiento de la insulina, se planted por
varios investigadores ¢l problema de si en la célula vegetal no se pro-
ducirla también algin winsulinoides, algunas substancias de poder ana-
logo al de aguéllas, v fué el americano Collip el que primero nes ha-
Llé de una uglicokininan encontrada por €l en los tejidos vegetales que
presidiria el metabolismo de los hidratos de carbono (1).

' Después de Collip, fueron Dubin y Cubitt loa que lograron obfener
un principio hipoglucemiante a partir de extractos de legumbres crudas,

pero observaron gue en tales extractos coexstian siempre suhatu-m:ms _

lﬂw & hipoglucemiantes que se anulan reciprocamente. . =

Eisler y Porthevin (2) extrajeron de las judias (Phaseolus nn:lgm-ir}
wna substaneia gque posefa una evidente aecién sobre el metabolismo
de loe hidratos de carbono, y sobre esas substancias menudearon los
trabajos en Alemania aun hasta nuestros dias (Hartleb).

El japonés Shikinami, en la corteza de las hojas del Taxus-cuspi-
data y del Pinus dersiflora, encontrd substancias capaces de producir
un ‘descense prolengado de la glucemia v del glucogeno contemido en
ol higado y en loa nvisculos.

© i Simola, en 1927, wolvié a edﬂ-dmr el problema de loe ninsulinoi-
© de ¥ abtuvo extractos de patata, avena, hoiaa de ruibarbo v de ciertas
+ bmetering, prepamados segin el preceder gue se sigue vara la obtencién
dé la insula pancreftica. Los resuliados sobre la glucemia fueron muy
inconitanted ¥ mejoraron algo, luego de someterlos a un pase por negro
" animad “Simola ee inclina a pensar que los efectos hipoglucemiantes

:_ﬂﬂmm“&:bﬁnimm guanidicos contenidos en

- To extractos.
b m«gmrﬁfm iﬂtﬂ ainu extractos de lltumum chfiamo y raf-
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ces de cebada, en los cuales demostrd la presencia de una substancia
hipoglucemiante.

En la misma sesién en que lo hicieron Donard y Labbe comunicéd
Boucher a la Academia de Ciencias de Paris {as propiedades que sobre
la glucssuria poseian ciertas substancias extraidas por él de cebada
germinada. Los principios gue empled resisien el calor ‘hasta 100° ¥
su accidn es nula vin vitros, siends al parecer an accion solamente
capaz de producirse en presencia de ciertas mbmnmau {diastasas) con-
tenidas en el orzanismo.

M4s interesantes fueron las comumicaciones que E. Donard y
H Labbe presentaron en 1932 sobre la existencia en las raicillas &e
cehada germinada de una substancia que actusba del modo que la
insulina, La inyeccitén de 0,20 ctgrs. del liquido obtenidoe provoca una
hipoglucemia de Lfﬁ% bajo la inicial. En ciertos casos en que se
forzé la dosis se pfodujeron en el conejo fenémencs semejantes al
chogque hipoglucémico insulinico.

En una segunda comunicacién de Donatrd v Labhe se dmrabr un

procedimiento de purificacién de los extractos eliminando azticar -

dextrinas fermentescibles. El extracto final contenia : nitrégeno, 5.1 %, ;
cenizas, 18,1 % : acidez en sulfiirico, 4,1 %,. En estos extractos, en los
que se encontré un marcado efecto hipe.rghmemicn. abservaron que era
debido a gue en ellos abundaba la «MHoderninan, cuyos efectos hipes
ghicemiantes fueron estudiados por Tanret, {(E. R. de la So. de Biol.
1932, CXCV, 271). '
- 'Pet dltimo, Biery. Rathery y Levin, lo mismo que Binet, Fabre y
Hargeton, obtuvieron efectos hipoglicemiantes con exiractos de leva
dura de cerveza, y Fracke, Malezinseki v otros ebtuvieron idénticos
resultados con unos extractos de zanahorias. De todo lo cual, reunido,
parece deducirse que es en extremo abundante, en todo el reino ve.
getal, una substancia que posee un evidente poder hipoglucemiante

Ahora bien: dicho poder se enmascara por encontrarse a menudo
vnida dicha substancia a otros prineipios que, como la malicsn o la
hodernina. poseen un marcado efecte hiperglucémicn. Se plantes, por
tanto, en primer término. # aislamiento de tal substancia, o cunndo
ménos la obtencidn de extractos libres de princinios hiperglucemiantes

Es muy verosimil que la substancia en cuestidn sea un derivado
guanidico que por los actuales trabajos se sabe se hullnn bﬂtnnte re-
pnhdm por el reino vegetal.

" Diremos en forma de resumen cue la npm:éndelmaulorﬂmw
riormente citados achre €] empleo de los cinsulineidss o de log extractos

por ellos preparados no es, por lo general; muy favorable a su émpleo.
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En la mayoria de los casos, tras unos dias de mejoramiento notable,
el enfermo vuelve a su estado primitivoe por empeoramiento de su tras-
torno metabélico.

Es probable que siendo la insulina uno de los hidratos de L
que menor efecto hiperglucemiante posee, la extraccién de un princi-
pio h:pngluummnle a partir de las alcachofas presentara menores di-
heultades,

Levulosa,—1.a levulosa v su polisacanidoe, la inulina, han sido ob-
jeto de numerosas investigaciones, referentes a su especial accién so-
bre la glucemia, debido a que se trataria de hidratos de carbono, que
serfan utilizados por el organismo aun en los estados de acentuacién
metabdlica.

Ihulina.—! .2 casi totalidad de los trabajos dedicados a la inulina,
gue versam sobre esta cuestién, se refieren a la milma contenida en e

Helianthus tuberosus (topinambur, alcachofa de }:ruunlen alcachofa

de la tierra), y en la Cynara scolymus {alcachofa comin, alcahucil).

Fué Bouchardat quien ohservé primerc que la inulina aumentaba
la glucosuria en mucho menor cuantia que el almidén (V. Noorden:
¢Tratado de la Diabetess, 1922). Strauss propuso sustituir la scura de
avenan, de Noorden, y la «de patatan, de Moseé, por la wcura de inu-
linas [Berliner Klin, Wochena, 1912, 26-49). Joselin dice que la inujna
la. empled en forma de alcachofas ¥ bulbo de dalia. A doce diabéticos
les aiftadia a su racién normal 92 gramos de alcachofa por perindos de
una sémana a tres meses, #in que aumentara la glicosuria ya existente,
mejorando, per el contrario, su estado general (Joselin. «Tratamiento
de la diabetes sacarinas, 1927, pag. 560-369). Picnea Joselin que es
probable la conversién parcial de la levulosa en grasa en el organismo
diabético,

Solarino observd que la inulina ejercia una accién inhibidera sobre
la hiperghicamia o la ingestién de glucosa, v, segin 41, la levulosa,
ya por via eral o subcutdnea, ejercia el mismo efecto. (Arch, Soc. Biol.
1929, 13, 31.)

Levulosa.—Ahora bien; aegﬂn Kiilz y Komano (cit. por ¥V, Noorden
v Umber), Ia ventaja de la inulina sobre el almiddin estarfa en que la
pﬂmampwduuhwlnn la cual tarda en ser elaborada en el tubo

#nypum:u&melhiandom-balhnumambmﬂﬂndo
los praductes de transformacidn. Para Mendel {V. Noorden loe.
eﬂ . plg. 404), la mayor parte de la inulina ingerida es eliminada por
ln hmt, lo cuial ¢ sostenido por Sandmeyer (Joselin, cit., pag. 446)
an. los cuales encuentran que la mayor parte de la inulina
se destruye par fermentacién en el tubo digestivo, con un gran

s
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desprendimiento de gases (Archhives of Internal. Medicin. 1931, 3-313)

A juicio de Umber, v. Noorden, Joselin, etc.. los beneficios obte-
nidos por el emples de la inulina en los diabéticos serian debidos a
la produccién de levulosa, v ésta ya fué seriamente preconizada en el
tratamiento de diabetes por Kiilz en 1874 {¢Diabetes mellitus:). La
levulosa aumenta «! metabolismo en los diabéticos, ¥ s¢ ha observade
que no se provoca la hiperglucemia en los diabéticos a los que se les
administraban hasta 200 gramos de levulosa. (Folin y Berglund, cita-
dos por Joselin en cit. pag. 301.)

Segin Umber, es la levnlosa el mejor tolerado de todos los hidra-
10¢ de carbono, y refiere que en la clinica de Nauyn se llevaron a cabo
numerosas experiencias que demostraron que la ingestién de levulosa
en una sola dosis, asi como la de su polisacérido la inulina (contenida
en la alcachofa) daba resultados Favorables, pero que si se continda .
la ingestién de tal aziicar o su polisacdrido durante varios dias ya no
son asimilados con tanta facilidad, aumentando la glucosina y empeo-
rando su intolerancia al quinto o sexto dia de su ingestién, Umber con-
cluye que no es partidario de su administracién y que s6lo la encon-
trarfa Gtil en las curas unilaterales de hidrocarhonados («Cura’ de
Straussn). (Umber, iEnfermedades de la nutricidny. Mmlﬁwdm 1928,
pégina 313))

En contra del hecho de la conversién de la mu]mu en levulosa,
esth el que en el tubo digestivo no existan fermentos capaces de desdo-
blar la inulina en levulosa, aunque segiin algunos la acidez normal del
jugo ghstrico puede producir una hidrolisis parcial de la inulina en le-
vulosa. La masa tota! de inulina se descompone en el tubo gastro-in-
testinal en productos no hidrocarbonados. Lewis demostré que se ab-
sorbe la inulina en muy escasa cantidad, y para Sandmeyer (va citadoj
stlo se utilizaria en el 435 %

Al parecer de Camerer W., ¢l nifio pozee cierta tolerancia a ln inu-
lina v a la levulosa fPfaundler y Schlossmann, «Trata, E, de Enf. de
la Inf.», Barcelona, 1934. T. O., pig. 738}

Los mismos Stein, Lm;gwell v Lewis, que Soskin, Biswanger y
Strousse, niegan recientemente toda accién de las alcachofas sobre la
glicemia v no encuentran que los hidratos de carbono de topinambur
y aleachofa sean mejor tolerados que los procedentes de olros ve-
getales,

Opinan que el reputado valor en la diabetes de las plantas mencio-
natlas se basa solamente en observaciones no contraladas debidamen-
te Fn el sequndo de los trabajos mencionados los enfermos recihian
més del 50 % de sus hidratos de carbono en la forma de aleachofas,
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manteniedno siempre igual la proporcidn de proteinas y grasas. Obser-
varon Stein, ete., que los hidratos de carhono de estas plantas eran
utilizados por los diabéticos ligeros ¥ de mediana intensidad, pero no
mejot gue otros hidratos de cathana,

Estos mismos ohservaron en la dieta de aleachofas la formacion de
gran cantidad de gases intestinales procedentes de la Fermentacion bac-
teriana. A consecuencia de esto tendria lugar una reduceidn simu'tinea
po la cantidad de hidratos de carbono asimilables, responsable de la
disminucién del azicar eliminada.

La achividad de ja planta suponen se halla relacionada con su ri-
gueza an sales de potasio, magnesia, niquel ¥ cobalto, segin Brel; esto
lo rechazan varios auvtores, entre eilos Violle, los cuales ensayan el
mismo extracto en cslado fresco y previamente calcirado; las cenizas
de csta segunda porcidn habian sido disuektas en dcido clothidrico y
neniralizadas.

Para Morellet. el principio active seria un gluccsido oxiantramuing.
nico, vecino cercano de la aloina ¥ aque da Ja reaccidn Borntriger. Esto
tamnoeo o compruchan Violle y sue calaboradores.

Buscando par otre lado estos antores, rccurren a la precipitacién .

por el acetalo newtro de plomo, para diseciar el principio activo v los
canstituyentes indiferentes de la alcachofa. Partiends de ua extracto
acuose de hojas, han separado una fraccién que precipita con el ace-
tato neutre de plome y un residus no orecipitahle fambos se purifcaton
del plomo): la primera se mostrd activa v €] residue resultd inactive,
Estos autores piensan que se trata de un comoueste eiclico de Funcidn
fendlica que se halla muy difundida en ¢l reine vepetal,

Ensayan tamhidn estos autorea lzs infusicnes de cebada: en allas
ohservan la presencia de una subsetancia hipoglucemiante. tanto para
el ronejo como para el hombre.

Estas accionea que nresentam esas subsiancias no poseen acclon
alguna sobre la glucosa uin vitres.

Sicard ¥ Maisin observaron lesiones anatomo-patoléricas ocasionn-
drn oot la abeoreidn de cinco dias de la infusién de semillas de cebada,
estando localizadas principalmente en cl higadn. Se caracterizan por
la necrovis del parenquima hepético, depeneracién mraspsa petiportal
y depbsite abundante de glucigens en protoplasma de las célulaz he-
paticas.

Fundado en las observacionss hechas en la clinica del doctor Ma-
rafidn sobre los efectos tan brncﬁcinsr_m uhtenidos en loe enlermos dia-
béticos en que se les sdministraba una cienta cantidad de aleachofas
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cocidas, ¥ observaron la dificultad con gue tomaban los 500 gramos
de las mismas, gue en ayonas se las tenian que administrar, para ver
los efectos hipoglucemiantes, su accidn en la cuzva de glucemia, sc
nos seurnd ver sl conseguiamos aislar el principio a que se debia.

Para ¢llo lo primero gue rratamos fué de ver \a manern de reducir
al minimo ¢l volumen, para lo coal vimos si en el caldo procedents
de la cocaidn de los W gramos de alcachofas, sepun se condimentan
corrientements, quedaba almin principio con accién hipoglucemiante,
Empezamos a preparar distintos extractos acuosos, primeramente tude
e! Hguido procedente de la concién duraate un tiempo aproximadamen-
te igual al que empleaban para la cundimentacion de las aleachofas
cvando éstas las tomaban ditectamente, y observamos que. slectiva-
mente, descendia también la curva de g'ucemia en Ina nerros a low
gue se lo administrabamoa, avngue no con tanta intensidad come con
lee mismas aleachofas. En vieta de es:o, preparames otros extractos
en los que tuviraos eociende un tiempo doble al que corrientements
se emplea, y observamos que £} descenso era muy andloge funas veces
mas, otras menos) &l que obteniamus con las alcachofas mismas. En
vista de lo cual preparamos oitoz extractos acucsos tenishdo mucho
més tiempo, ocho hotas, o aea cuatro veces mas que el corrientements
empleado ; el resultado que obtuvimos fué que no tenia casi modifca-
¢ion la curva.

* En los extractos que obtuvimos cociéndolas durante doce horas,
no tan solo ne bajaron la curva, aino que, al contrario, la subjan.

E#to nos hizo suponer si seria debido a una vitamina, la vitamina B,
de accién hipoglucemiante, a la que algunoe autores se lo atribuyen :
pero este comprobamos que no. ya que en las alcachofas la vitamina B
ge destruye casi tctalmente por la aimple coceidn durant= dos horas
¥ media, pursto que nosotros observamos que tenfan cfectos hipoglu-
cemiantes incluso aguellos extractos ohtenidos después de una eoccidn
de cuarre horas.

Como pedria ser gue actuase como coadyuvante la mecisn hipoglu-
cemiante que a la vitamina B atribuyen algunow imvestigadores. prepa-
TdMos un zemo a partir de frutos freacos. con objeto de que no ar per-
diese la vitamina B, para lo cual eolocarmnos en maceracisn alcachofas
picadas con unos dos ¢. ¢. de 4cido acdtico; y después de esta simple
maceracidn, las nremsamos y vimos que no lan solo no Ja medificaban
er. sentido de descenso. sine que tenian una accién fancaments hiper-
glucemiante.

Mér tarde, pensamos st serfa debida la accién hipoglucemiante a
la inulina que en gran cantidad se presenta en las aleachofas. cuya
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presencia observamos por la multitud de esfero-cristales de inulina que
vimos en los repetidos corles gue se hicieron, para lo cual tratamos de
ver la manera de darles extractos desinulinizades; para ello prepara-
mos unos extractos alcohélicos en los que, debida a la casi insolubili-
dad de la inulina en el aleohol, no contendrian casi nada, y cbserva-
mos que con estos extractos el descenso era menor en la curva de glu-
cemia, Y para asegurarnos de que este descenso no seria debido ex-
clusivamente a la pequeiiisima cantidad de inulina que pudiesen con-
tener, preparamos unos extractos etérecs en los que, por ser la inulina
totalmente imsoluble en el éter, obtendriamos wnos extractes de alea-
~chofas completamente desinulinizados, los cuales, administrados a pe-
1ros y determinadas sus curvas de glucemia, cbservamos que también
continuaban teniendo accién hipoglucemiante, aunque €] descenso era
pequefio. Pero, a nuestro juicio, suficiente para considerar que la accién
no seria debida {inicamente a la inulina, sino que ésta podria actuar
como un elemento mas de la accién hipoglucemiante de las alcachofas.

Tenemos que considerar que el solo hecho de que no eleve la
curva €n la proporcién gque corresponde a la cantidad de hidratos de
carbono que ingiere el enfermo al administrarsele los extractos de al-
cacholas es lo suficientemente interesante para tenerlo en considera-
cidn, ya que el no subir la curva de glucemia es que tien= que haber
algtin principio en tal proporcién que unas veces, no solamente contra-
rresta la cantidad de hidratos de carbono ingeridos, sino que produce
un descenso en la curva de glucemia. Accién que consideramos de
gran interés desde el punto de vista clinico, ya gue seria un alimento
més de los que podrian administrarse a los diabéticos, sin temor de que
su glucemia fuese aumentada.

También hemos watado de ver si en las cenizas obtenidas por in-
cineracién del polvo de alcachofas estabilizadas consegufamos aislar
o identificar sales de niquel y cobalto, ya que a estas sales se les atri-
b_uyu por algunos investigadores, tales como Noorden v Umber, etc.,
cierta accidn hipoglucemiante ; no consiguiendo identificarlas por nin-
-guno de los reactivos que las ponen de manifiesto, por lo que tampoco
estamos de acuerda con otros autores que atribuyen la accién hipoglu-
cemiante de las alcachofas a las citadas sales en derto modo.

. Como estas experiencias laa llevamos casi todas en perros no dia-
‘béticos, ¥ por otro lado observamos que en los individues diabéticos,
&1 unos, precisamente en aguellos en que su diabetes no era muy pro-
nunciada. tenlan cierta accién en sentido de descenso de la curva de
glucgmin, mientras que en otros vimos en aquellos que teniendo una
glucemia inicial. por encima de 2,00 gramos de glucosa por mil, no
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st modificaba su curva; en cambio en aquellos otros en gue la gluce-
mia inicial pasaba de esta cifra, de més de 2,00 gramos por mil, no
tar sélo no descendia, sino que aumentaba precisamente en proporeidn
a la cantidad de hidratos de carbono que ingerian.

Hicimos las siguientes prucbas, primerc en uno de los perros en
gue habiamos visto la accién de los extractos acuoscs v alcohélicos
preparados ; le operamos inutilizdndole una parte nada mas del pan-
creas, viendo que administréndole nuevos extractos seguia descendien-
do su curva; en vista de esto, le operamos nuevamente, inutilizandole
la cuarta parte del péncreas y observamos que seguia teniendo accién
hipoglucemiante,

A otro perro le operamos de casi todo el pincreas, pues sblo le
dejames una cuarta partc aproximadamente, y vimos que en éste no
tenia accidn hipoglucemiante ninguna los extraclos que le adminis-
tramoa, sino todo lo contrario, ya que elevaban la curva de glucemia,
precisamente en una proporcidn igual a la cantided de hidratos de car-
bono que ingeria.

Estabilizacion.—Para evitar las alteraciones gue pudiesen sufrir las
alcachofas a causa de sus fermentos, practicamos la estabilizacién,
puesto que asi conservarian integramente sus propiedades medicinales.

La estabilizacién la practicamos con dos kilos de alcachofas previa-
mente picadas, las cuales se colocaron en el cestillo del estabilizador

_a la accién del vapor de alcohol a una presién de un cuarto de atmés-

fera, durante cinco minutos,

Una vez estabilizadas, las extendimos en unas bandejas que cole-
camos en la estufa de aire seco, a 30, para desecarlas totalmente.

Una vez secas, se pulverizaron, reduciéndose a un polvo fino por
molienda.

Se obtuvieron 320 gramos de polvo, dividiéndose en cuatro lotes de
80 gramos, que son los correspondientes a 500 gramos de alcachofas,

Extracto acuoso mimero 1.—Tomamos 500 gramos de aleachofas
picadas, se lavaron con agua para quitar la tierra y demés impurezas,
se pusieron a cocer con 200 gramos de agua, con un poco de cloruro
sbdico, durante hora y media. Pasada la cual ée paséd por una crucera
con un lienzo fno, a conlinuacién se prensd; el liquide obtenide del
prensade se unié al liquido obtenido de la crucera y b un total de
295 cent{metros cibicos, los cuales se pusieron en una cépsula de por-
celana de gran superficie (para favorecer la evaporacién), a fuegs lento.
Se evapord hasta reducir el volumen a 175 centhmetros clibicos y se
administré a un perra de 12,575 kilos, por via oral con sonda.
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Extractn acuoso ndmera 2.—Jgual métedn aperaterio: 500 gramas
de alcachofas, 500 gramos de agua !igeramente salada; coceldn cuatro
horas ¥ media ; llquido obterido, 390 ¢. <., Teducido a 108 ¢. c.

Extracto scuoso nimero 3.—lpual método cperatorio: 500 gramos
de alcachofas, 300 gramos de agua ligeramente salada; coccién, ocho
horas; liquide obtenido, 2235 ¢. ¢., reducido a 80 <. ¢,

Extracto acuoso timero 4.—lgual método operatoria: 500 gramos
de alcachofas, 1.000 ¢. c. de agua ¢on un poco de <loruro séddico y
10 c. ¢, de dcido acético al uno por ciento: coccidn, una hora; liqui-
do obtenido, 726 ¢, ¢, reducido a 430 ¢, .

Extracto acuoso ndmera 5.—500 gramos de alcachofa ae pusiercn
en maceracion con 30 gramos de agua ligeraments salada v |0 centi-
metros gitbicos de acido acético al uno par ciente, durante veinticuatro
horas, pasadas las cuales se hirvid durante dos haras. Liquide obtenido,
262 ¢ ¢., que se Tedujo a 120 ¢. c.

Extracto acuoso namers 6.—308 gramos de alrachofa se cubrieron
con agua acidulada con 2 ¢, ¢, de dcide acético, Se dejd en macera-
ciot veinticuatro horas, sc exprimid y prensd y se ohtuvo un zume de
color verde parduzeo v did un volumen de 200 ¢. c.

Extracto acuoso nmimere 7.—503 gramos de aleachofa se cubrieron
con agua acidulada con 2 c. c. de acido acético. Se dejé en macera-
cifin veinticuatro horas ; se decantd y afadis 500 c. ¢. de agua ¥ Z cen-
timetros cibicos de Acido acético. Se calentd a b. m. a 80 una hora;
exprimido y prensado, se reduio el liguido a 235 ¢. c. por evaporacion.

Extracto acooso nimero 8.—300 gramos de alcachofa se cubrieron
con agua v 2 ¢, ¢ de dcido acéltico; maceracién 48. Pasades, se pusu
al b. m. dna horas a B0F: exprimida v prensada, ) llquida e levd a
ung estufa de vacio dos dias B 60° ¥y a una atmdsfera de presi6n, con
ohieta de que la temperatura Fuese moderada v fa evaporacién més
rapida.

Extracto acucso estabilizado ndmera 1.— Colocamas tn una chpsula
Ae porcelans 80 gramos de polvo de aleachofas estabilizadas, con 500
gramos de agus; se afiadid cinco centimetros cGhicos de dcido acético,
we dejd en maceracidén dirante veinlicuatre haoras, pasadas las cuales
Re calentd muy lentamente, sin que llegase a hervir, duranle tres cuar.
tow de hora, Se pasd por wna cruceta con Jienzo fino, ae Drenst v oac
unié el liguida ohtenido del prensado pot el de la erucers.

Se coloch en una cépsula de porcelana a evapotar en bafo de ma-
rie en vacio, hasta reducirlo & un volumen de 185 centimetraa etibicos,

Extracto wcooso estabilizade mirmero 2. 80 pramos de pelva de
alcachafas sanhilizadas (cotrespondiente & 500 gramos de alcachofas
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frescas), con 500 gramos de agua; en maceracidn durante weinticuatro
hatas, con cinco cenlimetros sibicoa de acido acético. Al cabo de las
veinticuarrs horas se calentd a fuego lento, durante cuatro horas, pa-
sadas las cuales se exprimié y prensd, liguido obtenido sc redujo
a 30 centimetros chbicos.

Extracto alcohdlico con material estabilizado niimero 1.—5e tGTNA-
ron 8 gramos de polvo estabilizado, correspoadients a 500 gramos de
alcachofas frescas, colocindols en 1na capsula de porcelana, humede-
ciéndolo con alcohol de 60", Se prepard ¢l lixiviador ¥ #€ targé con
el productn. abadiende a! aleohol suhciente, dejandole veinticuatro ho-
ras en reposo, Ubteniéndose 230 centimetros ciibicos de extracto aloo
hdlico fluido.

Extracto alcobdlico con material estabilizado nimere 2.—Se toma-
rom 80 gramos de material estabilizado, correspondiente a MM pramope
de material freaco, colocindo'ce en una capaila de porcelana que se
humedecieron con aleohol de &P, Se prepard el lixiviador con el pra.
ducte. afiadiends ¢! aleoho! suficiente, v se dejd veinticuatro horas en
reposo. Pasadas las cuales se obtuve 230 ¢ ¢, de extracts alcchélico
fluide, los cuales ze colocaron en un Elermayer y se evapord con refri-
gerante de Liebip, hasta consistencia RiTUpesa, v después se traslads
a una capsulita para continuar la evapomacién ¥ llegar & la consistencia
pilular, prepardndose ocho pildoras,

Extracto sacaoso namero 1.

Al e A s

dis Tegn A |m Alaho.  Alsa L g A lna
ot ACHSC Ui ah e e e
Derro de 1258 k... 1,03 {06 M35 7 i}
E. miste perro o s
cineo Has oo 1,03 055 e 0,37 {11
Ferve sl 86 k., - o 1,10 1,10 LT 0 [, 14
Enferin M. . Sale 47,
BRI A i i oo &l i ik 1,0A 14N AW dau 4,0
Ferva DM Koo ... g 1,13 1,140 1,48 i1t [, 32
Ferran 580 k............. , 1,12 1,B2 i {14 0,18
Peren 12575 koo o 1. 1,16 1,11 1,4 1.1%
B o 1,17 1,15 1,137 i17 LI5

Extracto acmeso nimero 2.

Perrs 5,8H k. ... 115 [ SO PRI S R it Sh
Porro 57 kL 1,17 1.5 1,14 1,17 14k
1,19 LR e 117 M

Trerra DB W ...
i
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- . . kors Hbd{l riE e
Perrto 12,575 Ke...oo..ooo... 121 6@ 09 0% 0,9

APerro 12575 Koo, 1,10 1,07 1.1 1,11 0,96

Perro 5,20 K....inrinnn 121 10 1,15 118 107
Extracto acucso nidmero 3.

“Perra 5,860 k... S & 15 S 1S R B 0
Petra 5,880 k.. W 1,09 1,13 L L1800 1A
Petre 1,575 k.. U B TR 05 T TR | A I3 B 11
Parrp 12,575 K. 1.8 1,03 1,02 1,02 1,407

Extracto acuoso nimero 4.

Perra 5840 k. ... 108 L7 108 g8 11
Porea 5,880 R ... 1,18 L1 110 A2 1313
Parro 12575 k... LW 1M 1m Lk 1,03
: Ellrulu actoso nimero 5. .

Porri BRM Koo L 089 063 030 030
Perrg, 5,8 k... L1708 670 0,31 080
Parra 580 Koo 100 081 087 048 040

CPOERD 1257 Kevin 121 102 082 056 D69

Berro 12,50 Ko . 1,13 1,00 &l 017 07
E:tm:ta acuoso nimeros 6.
Farm 5,840 k.. 1,08 1,10 1,1 1,15 1,12
Paire 580 k... ... LT 1419 11 121 1.
Perro 12575 k... L2000 150 153 148 148
Perra &80 k..o LB LT 112 L D82
Ferro 12,570 Koo, 107 100 079 67 062
Extracte acueso nimero B, :
; ,Il;;oru SO0 X s R 109 102 1000 1M
arra O K. 1,11 1,11 1,08 1.5 1,08
Extracto m -hbilhdn nimerg 1.
Perra' 5,840 k.. e LI L1 Lo& L L1
Parro ST ko v 1,1+ 058 O68 681 {3, 84
Perea 5,840 ko LIS 300 O 002 077
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Extracto alcohdlico con material estabilizade nimero 1.

Enm Als A s he- ':..1:.- s hae _Jhl::
LaEAr X i ]
Pasclil itria kers M{i (2T ] l:ld a hupng
Perra 5840 k... L7 1,00 053 08 08

Extracto alcohdlico con material estabilizado nimero 2.
Porra SB0 K............... 1,12 a2 47 &7 0,431

Perro 12570 Koveein - 1,00 {67 (LG &0 i, 53
Extracto etéreo con material estabilizado nifmero 1.

Porra 5880 Luoolvienes L 1,17 100 o8 1,11
Perro 12575 koo 1,11 1,00 G T4 (99
Extracto acucsc estabilizado.
Perro 12505 Koovivnnn 1,89 1,30 10 1,12 1,12
Perre 1257 Kooodioeon, B8040 087 068 1L
Perro 12585 k. ..o, 1.2 0 0% LM 1506
Perro 12505 ... 210 1,668 1,67 1,82 I
Perro 1258 Koo 240 1,12 1,25 10 213
Perra B0 Koo, 2,80 2,10 3.2 3,00 4T
Perra B8 k... 3,080 540 367 830 315

=5 ~

Extracto etéreo con material estabilizado nimero 1.—Se tomaron
#0 gramos de polvos de material estabilizado correspondiente a 500
sramos de material fresco. Cen el lixiviador de Soxhlet se extrajo, #n
ocho veces, un extracto etéreo de 120 centimetros clibicos, qué evapo-
rados al bafio de Marfa se redujeron a consistencia siruposa, continuan-
do a la consistencia pilular, haciéndose de ello cuatro pildoras.

Par cuanto.acabamos de exponer, creemos sacar las siguientes con-
clusiones : .

1" Que el principio a que se debe la accién hipoglucemiante de
las alcachofas es termolabil, ya que en aquellos extractos obtenidos por
una coccidn mayor de doce horas no tiene ninguna accién hipogluce-
miante.

2 Que la accién hipoglicemiante de las alcachofas no es debida,
en modo alguno, a las sales de niquel v eohalto gue se supone con-

*tengan las alcachofas, ya que nosotrés no }mmu conseguido. identifi-

carlas.
3. Que la accién hnpag]mmmtc que benan Ko mmctw de al-

 cachofas no serd debido Gnicamente a la vitamina B, ya que nosotros
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hemos ecomprobado que extractos desprovistos de esta vitamina con-
tinuaban tenicndo accién hipoglucemiants.

4®* Que la acciém hipoglucemiante de las alcachofas no serd de-
bido a la gran cantidad de inulina gue contienen, ya gue nesotros he-
mos abservado que extractos desproviatos totalmente de inulina conti
nuaban teniendo accién hipoglucemiante.

En consecuencia, nosoiros pensamos o creemos que la accién hipo-
glucemiante de las aleachofas y de los exiractos de ellas obtenides ¢s
debida {micamente a la excitacidon que sobre el pancreas ejercen, y
que debido a esta excitacidn estimulan una hipersecrecién de insulina,
4 la gque serd debida la accion hipoglucemiante,

Y sean mis dltimas palabras de agradecimiento por la indulgente
atencidn que me habéis dispensado y de disculpa si no supe dejar

en el debido lugar v altura el puesto gue acabo de ccupar,
Madrid, 20 de mavoe de 1935,

NOTA —Concultados fog trabajor pw
dlicados Raste lo jechia, no reclifican
g conclusiones por nosoidves oblenidns,
por {0 que no consideraiior wecesarii
cardiinr lg rodorccidn de esfe rateln,
que ne pude publicerse 2 sy debida fe-
cha por molive de la guerre,

Madiid, enern de 1944,
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