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Fig. t.—Electrocardiogramas humanos (las 3 de-

rvivaciones) antes v después de la administracién

diaria de 1 gr. 50 de clorure de guinina durante
dias.
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Fig. 2.--Griafica de la misma persona después
de darle 0.03 gr, diarios de plasmoquina (durante
5 dias).

[ PR PO O [y

RPN NN SN

Fig. 2-bis.—Grafica de la misma persona después
de darle 0.30 gr. diaries de atebrina (durante 5
dias) (tres derivaciones)
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Fig. 4.—Electrocardiogramas de un perro antes

v después de invectarle 0.01 gr. de atebrina por

cada dos kilos de peso, después de 0. 01 gr. por

kilo y después de 0.02 gr, por cada kilo {las tres
derivaciones).



Fig.
dio)

5, —Graficas de un perro ante

s (izquierda) y después de inyeectarle 0.03 gr. (dos superiores de en me-

(D 11}, 0.06 gr. (inferior de en medio y superior de la derecha (I II) y 0.0 {(dos altimas) (D I

de cloruro de quinina por kilo de peso.
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cte., ha sido tevado a cabo hasta la fecha sclo en 1o relativo al
funcionamiente del corazdn.
Nos valimos de tres procedinentos :

PRTATERO.—En ocho sujetos normales desde el punto de
vista cardiovascular (a la exploracion clinica lo mas completa

Fig. 6.—Grafiea de corazén in situ de la tortu-
ga antes y después de 0,05 gr, de eloruro de
quinina,

posible) tomamos el electrocardiograma antes y después de ca-
da uno de lox remedios antimaliricos quinina. plasmoquina y
atebrina, administrados por via oral a la dosis terapéutica ordi-






Fig. T.—Accién de la quinina a la concentracién 1: 400 sobre la auricula aislada.
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pudo conocerse la accion de dosts altas que seguramente 1o de-
bian experimentarse en ¢l hombre.

TRRCERO —Registrando simultaneamente ks contraccio-
nes auriculares v ventriculares del corazon “in situ” de la tortu-
va hicimos obrar cada una de las sustancias dichas en dosis ere-
cientes. Naturalmente una tortuga servia solamente pava estudio

Ifig. 8.—-Auricula latiendo uin con dilucién de
clorure de quinina al 1 por 300.

de una de las sustancias dichas. Los datos proporcionados por
este procedimiento deben tenerse por cualitativos mas bien que
cuantitativos.

CUARTO.—8S¢ registrd el automatismo de 1o auricula ais-
lada de la tortuga colocada en concentraciones cada vez mavo
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res de la sustancia por estudiar (quinina, plasmoquina o atebri-
na ). Se fijé la concentracion mima de cada una de estas sus-
tancias capaz de hacer cesar el automatismo de la auricula ais-

lacla.
[Las CONCLUSIONES que derivan directamente de nues-

tra experimentacion som:

JEREENNNNEEN HERRENERNEWRNNEE

TFig. 9.—Aeccién sobre el corazdn in situ de 1a tortuga de
una gota de solucidn de plasmoquina al 1%,
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PRIMERO.—La quinina, la atebrina v la plasmoguina,
cuando son administradas al hombre a las dosis terapéuticas or-
dinarias, poca influencia tienen sobre ¢l funcionamiento del co-
razon, provocando solo disminucion ligera de la frecuencia y
retardo poco marcado de la eonduccion atrioventricular.

Fsta accion es algo mas acentuida para la quinina a la dosis
de 1 or. 30 al dia (durante 3 dias) (aumenta en 20,37 ¢l nter-

Fig. 10.—Antes y después de hacer obrar la plasmonuina en coneentra-

ciones sucesivamente de 1: 8000 y 1: 4000 sobre Ja auricula aislada
de la tortuga.

vilo R-RT ven 14917 el P-R) que para la atebrina o Ta dosis de
) or. 30 aumentd de 197 « 10,14 respod v que para la plas-
moquina a la dosis de O gr. 03 (13.2 v 3.87 ).
SEGUNDO.—Los estudios electrocardiograficos en pe-
rros dieron los siguientes resultades: La plasmoquina adminis-
trada a la dosis de un centigramo por cada tres kilos de peso no
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provoca fa muerte v su accion sobre el corazdn consiste en dismi-
nucion moderada de la frecuencia (de 160 a 130 por minuto ) con
tendencin al bloques del haz de Tis, especialmente de su rama
derecha, manificsto por alargamiento del intervalo P-R, de (0700
A 0711 60712, v por predominio eléetrico del ventriculo izyuier-
do. T quinina a la dosis de tres centigramos por kilo de pesu
tiene yi una acelon muy manifiesta sobre el cronotropismo v ¢l
dromotropismo. La frecuencia se reduce v oo de 180 a 133 v el

Continuacion de la grafica an-
terior enipleando la plasmogquina a la con-
centracién de 1: 2000,

Fig. 10-bis,

intervalo D-R se alarea de 07092 0713 6 0714, A a dosis de seis
centigramos estos fendmenos son muy acentuados v el blogneo
se realiza electivamente sobre una de las ramas del haz de His
dando curvas de predominio o se hace mas acentuada esta elec-
tividad dando curvas de hemigrama v sobreviene la arritmia,
En algtn perro basto la concentracion de cuatro a cinco centi-
gramos por kilo de peso para determinar la muerte por fibrila-
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cion auricular. .\ [a dosis de nueve centigramos por kilo de peso
se obtiene siempre la muerte por Tbrilacion auricular, sucedién-
dose sucesivamente curvas ventriculares de predominio, hemi-
grama y complejo ventricular simple agdnico con supresion de

I
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Fig. 11.—Corazén in situ de tortuza antes
¥ después do la atebrina; dosiz de 0.10 gy,

T La atebrina a la dosis de un centigramo por cada dos kilos
de peso no modifica considerablemente el cronotropismo ni el
dromotropismo, pero provoca inversion de la onda T. A la dosis
de un centigramo por kilo de peso provoca retardo bien sefinlado
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de la frecuencia, con arritmia y acentuacion de la negatividad de
T. A la dosis de dos centigramos por kilo de peso provoea sucesi-
vamente curvi de predominio, hemigrama, {ibrilacion auricular
v la muerte.

Fig. il-bis.—Continuacidn de la grafica an-
terior con desis de 0.20 gr, y 0,30 gr.

TERCERQO.—LI estudio de estas sustancias cn el corazon
“insitu” de la tortuga demuestra accién cronotrdpica e inotropi-
ca negativas bien marcadas con la quinina, accidén cronotrapica
negativa moderada ¢ inotropica nula para la atebrina v accion
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cronotropica negativa muy acentuada para la plasmonguina. Kn
otros términos, fa quinina obra tanto sobre la contractilidad co-
mo sobre la {recuencia, mientras que la acciom de la atebrina v
la plasmioquina parecen llevarse solo sobre Ia frecuencia, en el
corazon “in situ” de la tortuga.

CUARTO.--La concentracion minima capaz de hacer ce-
sar el automatismo de la auricula aistada de Ja tortnea es de 1
por 2,000 para la plasmoquina, de 1 por 500 para la atebrina v de
I por 300 para a quinina. stos valores que aqui sefialamos son

Fig. 12.—Accion de la atehrina a las concentraciones de 1: 4000, 1: 2000,
1: 000 sobre la auricula aislada de la tortuza.

un tanto esquematicos pues la vitalidad de todas s auriculas de
tortuga no es igual. La accion de la plasmioquina es maniiiesta
va a la concentracion de 1 por KO00: Ta de lx atebrma va al
1 por 4,000, mientras la de la quinina no es ain muy aparente
al 1 por. 2,000.

De las conclusiones anteriores, derivadas rigurosamente de
los hechos, prieden hacerse las siovientes consideraciones de gran
interés para la terapéutica:
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(1 —A Jas dosis corrientemente usadas de 1 gr. 5 para la
auinina, O gr. 30 para la atebrina y 0 gr. 03 para la plasmaoguing,
en curas de corta duracion, la accion de estas sustancias sobre el
aparato cardiovascular es ligera: pero digna de ser tomada en
cuenta con todes sus caracteres en la administracion de estas
sustancias a paltdicos enfermos del aparato cardiovascular, o©
que havan presentado trastornos funcionales de este aparato.

(2).—De los eatudios experimentales en perros resulta que
la acministracion de dosis va de tres centigramos por kilo de pe-

Tig. 12-bis.—Continuacion de la grafica an-
tervior, Dosis atebrina, 1: 500.

so para la gquinina v de un centigramo para la atchrina o de un
centigramo por cada tres o cuatro kilos de peso para la plasmo-
(uina, tienen ya accion bien manifiesta sobre el corazom. Esto
debe tenerse presente en la administracion por via intravenosa,
tal como son usadas la guinina o la atebrima en el tratamiento
del acceso pernicioso. En estos casos v similares debe aconse-
jarse el sustituir la practica agresiva de la inveccion tinica de una
dosis fuerte de O gr. 50 a 1 gr. de quinina 6 O gr. 30 2 0 gr. 60 de












