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Iesde que Foldberg v Sherword',
e 1033, deseribieron la téenica para la
sdminisiracids intrm-cevehral de dre-
wag, en ol gato no anestesiade, a travls
de ung ednula implantada en dorma
perinmente en of veniriculo latoral,
aumerosns trabajos experimenlales se
hian Nevadgo o caho pars obtener infor-
meariones subre Ia fisiologia ¥ farmaco.
Togta dul sistema netrvioso central 23

Haley 3 MeCormick®, posterivrinen-
1e, perfeecionavan un métode para la
wnycecién imtra-veniricular do drosgas

e rutones no anestesiados, La seucifles
del procedimionto ¥ la posibilidad de
wlilivar peguefios animales de experi-
medteciin sin necesidad de adecuncio-
nes ingtrumenlales compliendas, hap
convertide u esta teomica sn &l métodn
s adrenado para la investigacion de
necanismiy de aeeidn ¥ efecios 2 nivel
del mistema nerviso eentral. Uno de
los aspeetos mds importantes cn
apnlifip es el relacionade con Ba esti-
mulacion ditecta do los cenfros Tegu-
ladores de la temperatura corporal, lu-
enlizados sn el hipotalame,

este
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lbd. admipistracion infea-ventricular
iy : R
e _1 Telogpnings produce una signifi-
nativy i6 Srmi i

Vi elevaeiin rmiva proparieianal

8 gl i1 N .
? la dosis utilizada. B tales cired
Ll

i A% mn ha podidls evaluar son apre-
Cllab.l@ oxactiud [a activid anbipird-
tica {_[e Aquellias drogas que tionen esta
proviedad [armacodindmicgt-te,

O.il‘éls investigaciones confiman a
1111‘51}’19 mterveneidn  de  receptores
-'1‘*1'f'n?'!!'g-i|-ns y wolinérgivos en el me-
CHUUEMG de rogulaeidn de a Temperi-
tlm"a Corprrnl, Drittain 1t encontrd que
i adrenalina admimistrads intra-
\’f‘lﬁtl'leulat:nentc en cl ratdn producia
hipalennia cn tantn que por vin sub
uutem.ea, daba alwa térmica. La hipe-
tOT”llflﬁ neradreenaliniea pedia ser an-
[BELEEL por la fmipramia v otrss
drodas angidonresivas,

an&:l_ I

! ¥ [ravey '* confirmaron 1a
f}"“lhdhd drl efecbo ténnics de 1o nova-
E\r_ﬂlfa.!iua dependicnte de Tn vy de ad-
F‘T‘"-'_"trﬁcién ¥, «n haze a ofres resul-
ACOS experiucntales, surivieron ue
el a'il"'t"lﬂmnsmn eon las drogaz antide-
IFERVEL ny 2o Jlova a cabo en los cen-
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iros nerviesos termorveguladores, sing a
nivel periférien.

Friedman ¥ Jaffeld, luego de ad-
witistear por vin intro-periioneal pi-
hearping ¥ olvas drogas eolinoceptivas,
CRENDITAraa una Imnar bipolernnia
rsue e antapunizade por la o
ming, [ste hecho sugiere nque In aeetil-
voling, sea g aceidn sendral o porife-
riea, inlibe la produceidn ¥ Lo comser-

als

varin del calor eon ba consigoiento dis-

minueltn e 1 leraperdiurg corporal.

Lomax ¥ Foster adminisivaron s
In et devivadis imidazdlicos. Hipo ne-
Tazeding, (aalo por vio intra-ventricelar
ilrmeal; en el primesr

comiy il

razn registravon hiportcrmia,
que en el seguodo, hipolerr

cn tanio
a L hi-
pertermia e origen cenbral supuesta-
mente debida o hiperpolasizaeida do
las neuronas del ceniro feemrregula-
dor, fue antagonizada por la telazoliog,

dropa alla Blogqueanie adrenfrgiow.

El presente trabajo tuve por ohbjcta.
wierilioae eomparstivamente las madi-
firariones sobre la temperadura corpo-
ral, por administraciin subculénea o
intra-ventriewlar de la adrenaling de
la neradrenaling y del isoprnierannl,
il

drogas aus tienen diversa select
por los receptores alfa y bota adranér-
pirns Por olen lade, so hiso una vale-
racian caatlifaliva del efecto hipotér-
mico de la clorpromaesina tande en el
animal infaclie como en el lealado s
multineaments can eada tna de las
cateeoiamings sefivlades onteriormente.

MATERIALES Y METODOS

Fueron utilizados retones hlabcos,
enlre 18 v 21 gm. de peso. Se cmplea-
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ron indistintamente maches ¥ hembras
por no haberse somprobado dilerencias
oire ollos, coafirmandn las observa-
ciones de otros autores'. Previcmonts
.a veelizecién de la prueha los anima-
les fucron mantenides por 12 horas on
la temperuluta ambiental de la sala de
rabajo (19 0 2, 1°C) con suficiente

aispoiibilidad de agna v alupenlo, Los

keras antes, fuecron eolecados incdivie
duaimente on peguedas cajus de plis-
tica, con varies orificios para mantoner
una pdocuada ventifncién en sy interinr,

Ll inyeeeiim suheutines se ofsetud
en In rogidn dorsal posterior del ani.
mal. Ea adwinistrocidn indro-ventri-
cular 5o hizo mediante la téeniva das-

ra binporceitn intventricodor de drogas en

el Taksn.
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erita por Ilaley v MeCormick® con al-
pitpas  madificgcignes (Figo 1 La
inysteidn se llovd & cubu on un punfa
situado a 1o por fuera de la linea
media rostral ¥ 2 2 mime por debajo
de 1o linea transverssl gue une las ba-
anriculares, Sz walilizd una jeriu-

nitar le srofundidad mixima de
25 mm. [l animel fue in-

o de sujeridn

rapvilizade en un ana

L

v la peneiracion e lo agaja fue com-
pletamente perpendicular al plann de
ta enlota corebral. Bl voluinen de admi-
nigtracitn fue oo qodos los cases de
602 mb Las drogas utilizelas fueron
diluidas en solucitn saling, exeeplo Ia
noradronalina que ze disulvié en so-
Tueidn saling dextrosada al 5%,

Be verified Ja exactitud de la inyee-
cién  nfrasventrignlar, administrando
en un grupo eontrol 02 mb de tinta
elins. Lo aobscrvaeidn inacroschpica &

histoldgica reveld prescmuia de esle
materia]l en los dos ventriculos late-
ralos, en el lercere ¥ en ol cuark ven-
triculos ¥ scasionalmenle en ool tra-
yorln de penelracidn de la aguja.

L temperatiura rectal fue registrada
mliante un teletormémetra modelo
13T (Yellow Springs Instrument Co.
e} wan un termistor 9545-C60 ¥, &,

i Lo profundidad de insereién del tor-
mistor Mee de 1 em. ¥ anles de cada
deterntinacidn  fue  convenientemende
Tubeicado con aceite de vazelins,

Se wlacluaron dus tomas de tempera-
lura, von imervales de vns hota antes
diz Ta imigiacion del cxporimonto para
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familisrizar al &
laci:

usl con L manipo-
v yue lg féenia roguiere.

Seosenald coma lemporatura Gasal o
de conivol, sguelly (ue so re

mincato de la admigistrae

Fislid sl
W de Tas
droges. Loego e tomd la tynperatura
ados 15,30, 45, 120 mirutos, 5 v 6 ho-
Tar ¥ ue ostabloc
los walures obten

mi Ine amsvios doe
los eon vespecto o
Ba temperainen boasal Ty suma de los
fdeoving registrados a [os 15, 30, 45, 80
¥ 120 minutos ze denoming hudies
Pérmica n Tndice de Temperatura® 9
M se inchuyeron en este fodive los vas
lozew eorvespondientes 5 las & ¥ 6 b
rus porque, sa b mayor purte de los
oo, huego de esle tonps, s eons-
ol we reforne o la depprraturn ba-
szl et 1.
Cads una de |

2 rdosis de los drowas
y para eadn via de administrocin se
investiod en grupos de 15 ratones par
Yo nietins. Low resublodos se exprosan
on promedio deoeste nimero de uni-
males,

Las drogus uddlizadis fueron las si-
suientes: adrenalina clorhidrato, nora-
drenalina hitsrirale {Leweled), isopro-
tereno!  (Iyorenin) v elorpromazina
(Largactil), Las conpantraciomes ex-
presadas se refieren a las sales corees-
pondientes.

RESULTADOS

Se eleciuaran tres sertos Jo engayos
en cada une da Tos enales seocmplod

tamta la via de whninisoroeidn suhea-

tanea corn Lo intea-vonlelen b,
1) Tfecla e by mbiennfion, worae
deenaling ¢ fsopraleronnl
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YIA INTRAVENTRICULAR
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DESYIACIONES DE La TEMPERATURA BASAL (¢

A
15 30 4% 60 120 66
TIEMPO EN MINUTOS

Vin A—Tiempo-cisy de los cambics de lemperatnen veclal, lnego de la adoiinistrocid:
e aedrensd wadrenaling e isoprol 1, por vin W TRAVENTRICULAR. on ratonds

e auastesiados.

Apgeins ¥ gdenada: coino en la Fig. 2

fue evidenciado por Jas desviaciones 40w 120 wninutes. Luego de cate pe-
posilivas eon resperin a la temperatora riody hay una fase de Wpotermia, mds
busal o de conirel. Los pieos wméximos evidenic en el cuso de la noradrenaling
de hiperterinio se ohservaron entre log {desvios hasta de -2"C). Esta fage lue
30 ¥ 45 minutes despuads de Tu weliminia- metcs marsada con el isoprotevenal
lracién de la droga ¥ o reiorme de la {itesvion hasta de -0 5°C). Fig, 2,

{emperatura basal se ohservd enlre los Y¥on cambio, por via intra-ventriewlar
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las mistuas drogas, ¥ asi mismo en di-
ferontes dosis, pradujeron digminacion
de 1 lempevatura corporal, exeepio ol
saproterenc] gyur praduje  aumento,
Fig, 3.

Depondiendo de la dosis e méximo
cfario hipnlérmice de da adrenaling ¥
de la noradrenzling se chservd entre
log 15 v 30 minutos. En ol easo del so-
proterenal lucgn de una lase hipotér-
mica inieial {desvios de 0.2 2 -0.5%)
el plea maxime de bipettermia se pro-
dujo 4 los B0 minutos. Fig. 3.

RELACION DOSIS-EFECTO 1A SUBCLUTANEA

1. RELACION DOSIS-KFECTO:

Iara la abtencidn de delos cusntita-
livos gue pormitan weg evaluseion ade-
cuada fdp las modilicaciones térmicas
producidas por las diferentes drogas,
resnild ipracticable o corva gque re-
presenia el betnpocurss del fendmenn
{Figurag 2 3 3). Por tal motive se adop-
4 ol indice de tomperatura o indice
fermice que, con este mismo ohjelivo,
ha sido olilizadoe por airos suiorestT0

¥Yiz subcuidaea: La hiperiermia pro-
dueida por Ja adeenalina, noradrenalina

2 B = y
Adrenaling
*® y y
L4 [* loradrenating =
aed [ ](/%' K |saptotere ot
] ]
a2 cl.- . wemern  [oSeimmmeaa——n———
& . .- T
Y rmm—— R
o o ) [
w Adrenalina L foradrenaling | soprotereo]
| + clorpromazina b rclofpromazing ¥ e aclarpromasina
5 viu 5t L5 in0IKg via nee 1Emglkg ..,,,‘:Fa s—c Z,5malky
-2 ey
E: [
- 3= o - .
¥4 3 . L.
s hak £ i b 1wk ] Il L 1 ] i
025 050 1,6 Z0 0,25 R 125 25 & w0

DOEIS

EN mgrfkg

Y. A—~Helaciin d
b 1

fecto de las modifi

de 1y temperaties reetal en ratomes

i 1esiados, por racion

renul,

dle ar Hur @ lsoprote-

Influencia de JTa clovpromnzing (25 mg/ke, vin subculinea), sobre cada uma de Jas cureas

de reluidn doris- efeci.
Ahseciva: Lag de Tas divdy en prgdflgr

denada: Judice de temperainra,
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o toproterens] demostrd ser proporeio-
nal & la dasis administrads, es dercir,
que mayor fue la elevacidn térmica a
medida que se munentd la dosis de las
drogas, Talla I,

Carrelacionando el indice de lempe-
ratury con el Jogaritmo de lu dosis, su
wieontry tna rolacidn de cardcler fi-
near dentro de los linites de dosis so-
leccionadas para ¢ada droga. Hig. 4.

Via intra-venlricular; Tanto 1a hipo-
lertnia de la adrenalina v de la nova-
drenuline como 1z hipertermin produs
cida par ¢l isoproterend’, fueron tam-
bign propovoionules & lag dosis emplea-
das. Los indiees de lemnpetalura corres-
poudienles a cada droga comstan en la
Tehla 1. La corvelacion entree € indice
de temperators y el logaritmn de la
dozis, muestra una relueidn linear de

5

cardoter nepativo para el cazo de la
adrevaling v de la neradrenalina, y de
eardcvter posilive para el soproterencl.
Mg &,

“+

y Efecis de is elevpromazina,

La clorpromazina  administrada on
diferentes dosis, tanto por via subu-
tanea commn por via jntra~venlrietlur,
produjoe hipnteria. Bl Hempo-curas
del fepdmeno representado en 1y Fig
6 demuestra gue por vy inlra-ventri-
cular oF mdximo efecto hipotérmico se
protliju vnive 4as 45 » 120 minutos, ao-
gitn lu dloais con refarna a ln normali-
dad despuds dr: 6 horas. En cambis, por
via suhoutdnea y von las dosis de 5y
0 mgtke. la hipotermia fue mayor y
el efovtn se prolongd basla despuds de

TABLA I

INDICES 11 FEMPERATURA CORELSPFONDIENTES A VARIAS DUSES Do
ADRENALINA, NORADRENALINA [ ISOPROTERENOL, ADMINSTRABAS
PO Via SURCUTANEA Y PAOR VIA INTRAVENTRICTILAR

Vin sahentines

Vi tntraventricular

Thirsis Indice irmpe- Dhosis Indice tompe-
Drogn mgfle ralura megm S ralyry
i LR ratin + 1, L
Cantrol — + 12 + 05 + 12 i 05
325 S22 - N 25 - 10U DT
0.50 LS S e (8 2.0 - 11 : ha
Adrentaling 1.00 L4 o= 12 10.0 — 120 1 15
2.00 5T Lt 200 — 133 = 12
25 - L1 -k L6 1. — 42 - 08
Nuradrvenalina 050 L 18+ 07 2.5 — a7 -1
i - 2% 0 11 30 74 = L3
2.00 |- 28 + K 10 DO 1
1.25 e 32 13 .25 £ 10 - M
isuprotorsnol 2.50 4. 40 - 0T 12.58 R e 8]
2.n - 53 -0 25.00 Loa2 13
1,00 2o B — 8 BILEHE 442 - 13
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TABLA 11

INIRCES BE TEMPERATURA CORRESPONDIENTES A VARIAS DOSIS DE
CLORPROMAZINA (VLA SULRCTHANEA ¥ VIA INTRA-VEXTRICIILAR)
¥ A LAS ASOCIACIONTS DE CLORFROMAZINA CON ADEENATANA,

NORADQENALIXNA E ISOPROTERENOL

Vir subeutines Vin iiraventricalar

Dosis Tudice Thusis Indiee
Droga neg g ‘Femper, nicgtn/ Tt
ratdn

1.25 — B 25 -~ 186

Clorprormazing 25 — 4 ] 131
5.0 N 100 RN

i — 1iLg 200 — 231

Advenalina elnrpromazina .25 — 11 25 B WA
(s-c} 2,5 ma kg 0.5 02 5.0 — 162
1.0 + 28 fua — 181

20 + 43 200 — 108

Wuoradrenalina 4 Clorproma- 0.23 R %] 12h — a6
zina (s-c} 2,5 meky 0.5 — i35 24 — 1286
10 e BB 5.0 - 18T

240 1.1 Hptr - 172

Isaproterennl - Clorpromna- 1.25 — 14 06,25 - - 182
sima (3-0) 25 mpky 23 — 21 12,53 -— 3
5.0 25 5.4 — if

10.0 — 2y 50 — 30

las 6 horas de duracitn del experi-
menta,

Fl indice de temperatura establecido
pra eada o de las dosis por Jas dos
vias de administracion fue siempre de
saracicr negative (Tabla I} ¥ presentd
i correlacidn linear también de oo
racter megative gom respecio al loga-
ritme de la dosis. Fiz, T,

3 Efects de lag asovizciones de la
clorpromazina eon la adrenalina,
noradrending e isoproterenol,

Medianic cnsayos previos so selec-
ciond la dogis de clorpromazing de 2.5
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gy de peso, por via subcoutines,
fque tieve un indice de temperatura de
70 ¥ que presenta el mixima efecto
hipolérmico & los 120 minutos con re-
cuperacién easi vompleta u las 6 horas.
Egta dosis Tue administrada simualta-
neamente con caca ung de lag dosis de
advonaling, meradrenalina ¢ isoprote-
renol utilivadas on la primerva parte de
esle {rabajo.

Luz indices de temperalura ohieni-
ity eh cada una de estas atoclaciones,
oomgian en {a Tabla 11

Cansiderande, en primer lugar, la
via subeutines, se ohservld que la clor-
promuzing pradujo un evidenle anta-
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RELACTON DOSIS=EFTCTO YA INFRAVENTRICUL AR
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@ -t ddropabing A lsepraterenol
= . e EleThrerrving
ST . . X
= n\%\‘ wia nee X qfkg
=

Z wpd i Adrenaling ‘54‘
< clur promazing
- T, wim -5 ™
R
“c“

S,
beoemd s,
54 W il 1 25 5 1%

g, Re-Felavidn dosiz-rfecio de Iox madifieartifees do by lomparstacsn rectid e radonss w
unestesiadas, por adminivdacito iatrgventricular de advenaling, weradrenslian ¢ imopro.
el

toflururia de 1o clorpromesing (LD mg/bp. via subovldnes) sobra cada una de Jas cowveas
de relacidn dosis-efecto.

¥ ordennda: como en 1o Fig, 4,

I

Folvsmo al cfecty hipertérmico de la & lox de eontrel. Tabla 11 Las rospee-
sulppmaling, neradrenaling e isoprote- tivas curvas de velaeiin Josis-efocto.
senel. Bate antaganiswo se teaduio por ipralidn hallan desplazadas bacia
una mareads dusimiaucidn de los indi- abajo, domesirands una potenciacidn
e de lemperatura correspotdientes » el efpety hipotermizante de in adrena-
cada una de fas dosis. La correlacidn Sa v la novadrenaling, Wi al cose del
enlre el indice de temperatora ¥ el lo- sopraterensl, cuyn efecto en la serie
garitme de la dosls, muestra uny rels- de eontrol {ue mas bicn de aumestlo
cidn linear, desplarada hacia abajo v a de la fempevatura, Ia clarpromazina
la derecha, =n forma no paralela 5 las prochzjo un autaponismo o dicha hiper-
curvas de eontrol teriniz. Los indices fe lemperaturs son

Con rospecto a la via intra-vebiricu- también inferiores ¥y por tanto esldn
lar, la elorpeomorine sumentd el gra- desplazados haein abajo, aungue con-
do de hipoiermia adrenaliniea 3 nor- servan un cierlo grado de paralelismo
adrenslinies. Loz indices de tempera- von respecto o la eurva dosis vespuesta
fura son significalivamente inferiores de comiral
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DISCTERION

Para la evaluacidn cuandilativa o
las woocdilieaciones de la temmporaiura
corporal producidas por drogas o phed
vengs Buciorianog =2 hog jn‘{-:c‘.nn]a‘.adu

variny fbenicas que siguch, en gutetal
s dAelineamisnio:s bisicor seiisledos
por Borison'™. T.as ratas v fos
han dido posa wtilzadus con este pro-
pisitn,  por eossidecarse que la ros-
puesla terwicd oo estos animales, cspo-
clalmente ratdndose de pirdgenos bae-
terianng, presenls grandos varisoionos

ATOI1EE

v resullados soutradictorios. Winter y
Wuss'" dernostraron que tales varia-
clones son Onicmnente  ariificios de
téenica, ya que con un adecuads vepis-
tre de la temperatura, tanto en la fase
de eoutrol eune durante la reslizacisn
del exporimento, ko rals presenis, del
nranw mode que el hombre, €] porro
v ol comejo, vna hipertermia evidenoe
y abgniifeativa loego de lo administra-
ditn e pivagenns por via ntraperiio-
neal 0 intravenosa.

Kl provedimionte seguide en el pra-
senle wabajo, utilizando ratones coma

Yid INTRAVENTRICULAR
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o
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e lil._].}u—l_l,u:iD de na uun}.u..> fie dmaperotura ceetal por adminizieacicn intrpven-
ahy,
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N inleaventdeedar v osuhentanes e
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Absciza ¥ Dedenadis Como on I Fig, 4.

apimakes de cxperimentacian, que ek
ol miznn empleado por olros aulores
para este tipo de investigaciones®, ™1,
ha  demcsirado  ser  rozonablemonte
exasto, ¥ por lanie, adsevade para la
evaluariin voarlitativa de las rmodili-
= pur dro-
sas, MAs aun, en ciertos casoz, la sen-

cationes terniels produeids

sibifidad de catos animales ox equiva-
lenle a la que se observa en clinica to-
rapelitica, couro steede con tas dropus
antitérmicag-anal
vos do antagonizar la higerpirexis pro-
dugida por administrasion ntracere-
brel de girdgenss buceterianes, en dosis
equivilentes A lay empleadas en po-
vientes humanos!,

Varing gulores, de acuerds con
vestigaciones clecivadas on relunes,

fslvas oue son o

hon zefizlads la pasible intorscurion
de receploves tanto adrendrgioosil
coma colinérgicos't, a lravis de sus
medtadares quimicos espeeiliors, o ol

mecanismo de rogulacidn de la lempe-

Biblioteca Nacional del Ecuador "Eugenio Espejo"

ratura conporal, La respucsta térmics
pueiie sur relarida a sumcnte o dismi-
nueitn, seghin la naturalezo de a dra-

Wy dn win de admindsteacidn ntili-
radla,

De avuetdo con los voswdiadis oltes
nidoy i ool pregenic tro
derandn cn primer lugar Ta via sube
tduea, cada una de lss tros  roinas
: adre-
raling, neradrenatina e isoprotevonod,
produjo una hiperiormia proporeional
g la dusis admindstrada ¥ de cordo
tioropo de duracion,

@, ¥ ocon

alipemimetivas  estudiad:

Eu: conoeidn ol hetho de que Lo adre-
ralina, cuarnde aurenta su coscenira-
ey ol plasima sumenta Jaglueo-
3 wvwe la secreridm de
eattentetenle,  delor-
ming ann biperglicemia que 2o seom-
A e sumenta ch la utiliaeitn pe-
rifarica de la glucos ¥, Estos lendme-
pos maetnbdlicos implicen una mayor
prowlucvidn de calor gue se
poi aumedén de fa iemperatara corpo-
ral. Ores veabajos™7 ne sdle que
han conflivmado este mi

ins

traduce

i

rea efeuto pa-

va Jn poradrenading s el isupratorencl,
siro gue ademéds han determinade que
el aumento de Lo coneontracidn plas-
matica de deidow grasss Fbras y de gloe
casa g2 lleva o caba por estimulacidn
de revoptores Leta adrendrsices ¥ gue,
P consigleienic, pw
nizados comnpelitivaments por drogas
blurpzeantes bela adrenérigicas como et
igapraterenn] T

Cun estos aniecedentes, puede su-
ponerse que el aumento de temperaiu-
va producidn par administracion sub-

len sey uniagn-
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ranes de eslas drogas, se debe a un
mocaniane peradrico referide a esti-
mulaeiin de secepiores bela adrendsr-
sizos; dante mas, que el oeden de pa-
tenein selecliva frente a kales receplo-
reu'?, cs el isme observado en cuan-
to al efeato hipertdrmico registredo en
gstod snsavos seproferenal, adecsa
nn y noradrenalina, Resultados pre
minares yuc estin en fase de realiza-
o wdilizands propranoelol, drogn blo-
queantr bela advenérgica, paroren oo
firinar ouia aseveoaciin.

(1

Loy madi
Lrs, cuando estas iniemras drogas ss
adiminislrarnm por via infravenivicylar
faran Aiferentes: la adveraling ¥ la
neradrenaline produjeron hipotermia
toela gue el iwopraterenaol delorni-
né una bgera hipertermia, ouya rela-
cign doste-efecln ne fue significativa
respocle a la curva da condrol Ln
hipoterinia  noradeenalfnica ha  sido

suiones de o leme

eunfirmada por olros anto-

Cloic relaoidee &l mecanisme ¥ siio
<l o e las drogas ad:
divanlamente en vl ventrieuls lateral,
iy divergencia de eriterios. Cashing®

inlslradas

saglisge que, on wirfud de las pegue-
fas  desis que s utilizan (volemen
mixinie de 002 ml) ¢ 1o rapiden cm
gue aparece el efecto, Ja accién e a
draga debe ser directa sobre los cans
tros  fermoregoladoces [ocalizados en
el hipotdleoyo, En cambio, ofres duto-
res eemo Cowell ool han demwns
Iredo que, aunaque [a draga se deposite
directanente en el venlrieulo lateval,
sin. embarge, una buena parte de ella
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coraps ol lorrenic sanguines v, oo o
soeuendia, el ofecio e prepouderaate-
menle periféripo.

Analizandn los resultados obtenidos
Tirgs de Lo adednislessiés miraven-
tricular de cads una de laz 3 aminas
sinpoticamiméticas estudindas, so ob-
servd gue la  noradeengling fue més
poionie que la adrenaling en cuanto ol
efectu hipottrmico. Bl lsoprolerensl,
en tambio, produdio una hiperiermia de
peguefia magnitud comparada con In
que st obtnve par via suboutinea, Con-
siderando que = orden de poloneia es
tiwnlends de los veceptores alfa adve-
nérgive: es: noradrenaling, adrenaling
. ea posible entonees
siponer e la eslimulaciés de estos
receptores a nivel del sistema nervios
s eemieal, sea ol principal mecaniznn
wor ol rpual esias drogas producen hi-
pobermia luegn de su administrasidn
intraventricntar, El iseprofevencl, por
su warte, giendo wna droga csencial-
reonle  wstimuiange  hetaendrendrgion,
produce mds bicn hiperter

Iis posible gque une parte de las dro-
was administradas  indraventricular-
mertle, oscape al torsenln
perilérion, en dunde, por su efeutn os-
Hialonrbe de veroptares bela adrinde-
wivas, sopun se sefiald anterivcrmente,
debe prodycie hipestermia D todas
maneras, ol elecio final geria e reanl-
tado de un balance entre 3a hipolermia
Zentral ¥ la hipertermia periférica La
primera preduming en el ecase de la
norodrenaling ¥ la adrenaling, drogas
principnhmente alfa estimulantes; on el
enso del ispproterenel hay predominio
de Hipertermiz, por su escsss poter-

v inuprotersan]ls

rulatorio
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vin Brenie a vecepivres alfa ¥ su mayor
selectividad frente o receptores hetu,
La eclorpromezina produje hipoter-
mia al ser adminisirada tattto por via
subeutdner como por via intraventei-
wular, siendo ol efeeto mis intenso on
vate (Mimy caso, & pesar de las pegue-
flas dosis utilizadas, econ relacién & la
via subcutdmea, Bl ofecia hipotérmice
de csta droga, se debe a la secidn de
factyres certrales y periféricos, A ni-
wel deniral la elorpromazing inhibe Ji-
rectarnente ol cenire vegulador térmi-
eo Joralizado en el hipoldlama, por Jo
que el animal liende a equfilibrar su
lepyperatura can le del medio ambrien-
vz, conwvirtibodoln en polguilotermot®.
Las facioves periféricas dependen de
las warizs aceiones farmaecodindmicas
quc tiene wda droga sobre oiros siste-
may organicos, tales como hipolrnsifn
srieriad, vasodilatasion perifériean e hi-
pergheemia que en oste aso S¢ atom-
pafia e disminucién o intedfercueia

on la utilizacion perilérica de Lo gluco-
529,

Asociando Ja clorpromazing, s la
sdrenaling, o la noradrengline ¢ ol ise-
projerenol, sc obtuvieran indices de
lemperatura muche mas bajos que log
corrcypondientes a vats una de las dro-
ans por separade, tanta on Jo relativo
a la vin subruldnes, como s [a intro-
ventrienlar, En consecueneis, hubo uy
desplazamiento de laz curvas de dosis-
respuesta hacia la zona de hipstermin
Pere oste desplazamiento no fue estrio.
tamente paralelo con rvespecln a Jas

caryas de conlyel, demostrande oo
alin gue tanlo el sinsrgismo (para la
hipotermia veniral adrenalinica y nur-
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adrenalinica) como el  aniagornismo
(para la hipertenmnia perifariea en lox
casos Testanles) no fueron de cardeter
competitien?!, lo gue significa que se
Uevaron a cebo por mecunismos dife-
remes a los que covresponden a cods
una de las tres drogas eensideradas als-
ladam ante.

RESUMEN

Varios trabajus exporimentales han
demostrade gue algunas droges o subs-
taneing gulmlens producon modifiea-
ciemes de la {emperatura  corporal
enando son adiministrodas por via io-
traventrigular. Uitlizanda rolones de
18 & 21 pm. ae estudid comparativa-
mente, por via subeuldmes o inicaven-
tricular, el efeeto de 1o advemalina, de
la novadrenaling ¥ del isoproterencl.

Vor wia subcutdnes, astas 3 drogas
produjeron hipertermia, en tanto gue
por win Sntravebbricular, produjorsn
hipoterttia, excepte el isoproterennd
e dio alza idwnica, En tudos los ca-
sop #o obseryd una evidente relacidn
dosis-efeoto ¥ el pieo mdximo de hiper-
termia o de potetrnia, se produajo en-
toe Jos 43 ¥ 80 minutos, ¥ retorno ala
teteperatura basal se pondlatd despues
de G horas de la administracitn de la
diropga.

La clovpromazina, tanto por vin suh-
eutines come intraventricular, prodo-
fur hipotermia, Administrada simultd-
weamnenle, oo dosis de 2,5 me kg por
via subvutiines, con enda una de las
umlings simpaticomiméticas estudiadnas,
medified los efectos caracteristicos de
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Sgtas, antagonizande la hiperiermia y
potenciabizands Ja hipsiennia,

Fr hase a los resuliados obtenidas se
diseule o1 posible mecanivno de aecidn
para cada une de lay drogas segin In
vin de udninistracion cmpleada

SUMMARY

Some experimeontal works have de-
maostraled that several drags injected
inta the hraiv ventrieles produce mo-
difications of the hody temperature. o
the prosent wurk it was studied the
thermie changes produced by catecho-
lamines administered intravenlricular-
1y as well as subeu sneonsly. In addi-
tion it was studied the combined cffect
of catecholamines and chlovpramazine.

Fpincphrine, norepinephrine  and
isrproterenal udministered by subenuta-
woous route produced  heperthermda,
but by inlraveniricalar adeministration
nnly moproterenol produced the same
efivet, the dther two mediators produ-
eed the reversed effeot namely hypu-
thermiiz. In each series of experiences
a vlear dose-eflecl relationiship was
absarved Tivding fhat the pick of effect
is gollen botween 45 and 60 minules
after drug administration. Temperalu-
ro eane hack to the nermnal lewel n
about six hours,

Chlorpromazine by oither way of ad-
minizlralion praduecd  hypothermia,
Whown b owas alininistered al the dose
al 2.5 gy suboutaneonsly, al the
same limie that the catechelamines, an-
togomized  the hyporthersia effoct of
epinephrine and norepinephrine and
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potencinied the hypnthermin offect of
iznprolerenal.

The possible mechanistm of action of
the catedhobamines, specially of thoze
producing antagenic effects according
to the way of adininislration is diseun-
sma,
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