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La sintesis quimica de nuevas ami-
nas simpaticomiméticas con propieda-
des vasoconstrictoras, asi como tam-
bién de drogas simpaticoliticas y anti-
adrenérgicas, se ha incrementado no-
tablemente en estos ultimos tiempos.
Para la valoracién cuantitativa del
efecto de estas drogas, asi como para
los ensayos de potencia relativa y de
antagonismo se han empleado varias
técnicas farmacologicas; unas, que uti-
lizan la perfusién de segmentos de ani-
males con su sistema vascular intac-
to!,! y otras, que emplean anillos o
cortes en espiral de arterias aisladas
en camaras de perfusién®*.

Una de las técnicas que mas se ha
utilizado durante mucho tiempo es la
de Loewen-Trendelenburg” ¢; esta pre-
paracion, que consiste en la perfusion
del tren posterior de rana, aunque es
muy sensible a la acciéon de drogas va-
soconstrictoras, sin embargo tiene el
inconveniente de que su estructura
mortolégico-bioquimica es muy dife-
rente a la de los mamiferos, por tanto,

los resultados en ella obtenidos no
constituyen indices reales del efecto de
tales drogas sobre el sistema vascular
de los mamiferos y, en particular, del
hombre.

Otra de las técnicas frecuentemente
empleadas es la de Piemsky® que con-
siste en la perfusién de la oreja de co-
nejo. Dada la limitacién del espacio
anatomico y fisiolégico de esta prepa-
racién, se edematiza rapidamente y,
por tanto, los resultados no son cons-
tantes v no permiten efectuar ensayos
cuantitativos, con la exactitud que
ellos requieren.

También se han utilizado con rela-
tivo éxito, los segmentos aislados de
arterias en camaras de perfusion®*.
La objecién mas seria que se ha plan-
teado para estas técnicas es que el me-
dio ambiente de la cdmara de perfu-
sién, no reproduce exactamente las
condiciones fisiolégicas que rodean al
sistema vascular “in vivo” especial-
mente en lo relacionado con la integri-
dad anatomico-funcional de los muscu-
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los y del sistema nervioso autonomo
periférico*,®,".

El presente trabajo tuvo por objeto
determinar cuéles son las condicicnes
fisiolégicas minimas y necesarias para
obtener una adecuada reactividad far-
macolégica del sistema vascular del
tren posterior de conejo perfundido
con una determinada solucion nutriti-
va. Complementariamente se investigo
si esta preparacion ofrece alguna ven-
taja en la realizacién de ensayos cuan-
titativos con drogas que presentan

efecto farmacodinamico vasoactivo.

sangrado el animal, la pared abdomi-
nal fue abierta; la aorta y la cava in-
ferior fueron disecadas a nivel de I
primera vértebra lumbar, segun se ob-
serva en el esquema de la figura 1. Un
tubo de polietileno N? 120 se introdujo
en la aorta abdominal (A), inicidndo-
se en ese momento el flujo del liquido
nutritivo. La vena cava fue canulada
con otro tubo de polietileno, cuyo ex-
tremo libre se acoplé a un dispositivo
electrénico (E) encargado de regis-
trar graficamente la caida de las gotas
del liguido perfundido.

Fig. 1.—Esquema de la preparacién vascular de las extremidades
posteriores de conejo.

Para el efecto y, mediante un disposi-
tivo electrénico que permite el registro
grafico del drenaje del liquido de per-
fusién, se determind cuantitativamen-
te el efecto vasoconstrictor de la adre-
nalina.

MATERIALES Y METODOS

Se utilizaron conejos de ambos se-
xos, de 1.800 a 2.000 Gm. Sacrificado y

Las colaterales de la aorta abdomi-
nal y sus correspondientes ramas ve-
nosas fueron ligadas y seccionadas. La
vejiga, el recto y los érganos genitales
fueron ligados en masa, seccionados ¥
retirados de la cavidad abdémino-pel-
viana. El animal fue seccionado trans-
versalmente por encima de la primera

vértebra lumbar y el segmento cefali-
co fue retirado. En el segmento distal
se colocaron ligaduras al nivel de las
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partes blandas seccionadas (musculos
y piel), para impedir escapes no con-
trolados del liquido de perfusion.

La solucién nutritiva a perfundirse
fue colocada en un frasco de Mariotte
a cuyo orificio de salida se adapté un
filtro cuentagotas (F'). La presién del
liquido de perfusion estuvo determina-
da exclusivamente por la altura a la
cual se colocé el frasco de Mariotte con
su respectivo filtro reservorio. Regu-
lando la altura de este dispositivo, se
buscd en todos los casos, la presion ne-
cesaria para obtener a nivel de la ca-
nula distal en la cava inferior, un flu-
jo permanente de 60 gotas por minuto.
El liquido fue siempre perfundido a
una temperatura constante de 37°C.

Antes de administrar las drogas en
ensayo, la preparacion permanecio
perfundida bajo control por 2 horas,
aproximadamente, tiempo necesario
para conseguir un lavado completo del
sistema vascular v una relativa esta-
bilidad del flujo de perfusién. La adre-
nalina fue siempre administrada en un
volumen de (0,1 cc. y en un tiempo de
15 segundos, a través de un tubo de
goma interpuesto entre la canula ar-
terial y el dispositivo de perfusién.

DISENO EXPERIMENTAL

Experimentos previos: En ensayos
preliminares se utilizaron las siguien-
tes soluciones nutritivas: de Tyrode,
suero normal de caballo y solucién co-
loidal de pectina afiadida de los elec-
trolitos que constituyen la solucién
de Tyrode.

En las pruebas individuales, se es-

tudiaron los aspectos fisiolégicos rela-
cionados con las variaciones de pre-
sion, temperatura y oxigenacién de ca-
da una de estas soluciones nutritivas.

Experimentos principales: De acuer-
do con los resultados obtenidos en los

ensayos previos y manteniendo cons-
tantes los factores de presion, tempe-

ratura, y oxigenacién considerados co-
mo satisfactorios se efectuaron con ca-
da una de las 3 soluciones nutritivas.
ensayos individuales encaminados a
investigar los siguientes aspectos: a)
estabilidad del flujo de perfusién; b)
grado de edema de la preparacién: y
c) efecto de la adrenalina.

a) Estabilidad del flujo de perfu-
sion.—Iniciada la perfusién con un go-
teo constante de 60 por minuto, se ob-
servo el grado de reduccién esponta-
nea del ntimero de gotas con el trans-
curso del tiempo. Se fij6 el tiempo de
6 horas como limite maximo de control.

b) Grado de edema de la prepara-
cion.—Mediante observacién macros-
cépica se determiné el grado de infil-
tracion edematosa de la preparacion
luego de 12 horas de perfusién conti-
nua. Ademas se establecié la diferen-
cia entre el peso tomado antes y el pe-
so tomado después de finalizado el
tiempo de control. Se considerd que el
aumento de peso de la preparacién de-
be corresponder en su mayor parte al
liquido de perfusién retenido en los es-
pacios perivasculares.

c) Efecto de la adrenalina.—Se
cuantificé la respuesta vasoconstricto-
ra de la adrenalina a través de la dis-
minucién del numero de gotas del li-
quido de perfusién. Se administré en
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cada ensayo 1 mcg. de adrenalina por
9 veces consecutivas y con intervalo
de una hora entre cada dosis. Se ob-
servé la intensidad y duraciéon del efec-
to asi como la constancia de la res-
puesta de la preparacion al efecto va-
soactivo de esta droga.

Para el estudio y analisis de cada
uno de estos aspectos se realizaron por
lo menos 5 ensayos y los resultados

AITURA EN
CENTIMETROS
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que se expresan mas adelante consti-
tuyen el promedio del ntmero de
pruebas realizadas.

RESULTADOS
EXPERIMENTOS PRELIMINARES

a) Presion del liquido de perfu-
sion.—En general, se observd que el
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rada hacia abajo, con relacién a linea horizontal,

presenta una gota. Las lineas hacia arriba de la hori-
>onta Ty - . .
zontal inferior, representan unidad de tiempo.
(Para detalles leer el texto).
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numero de gotas que se obtiene en la
canula distal, depende exclusivamente
de la presion dada al liquido de per-
fusion. Esta presiéon, a su vez, varia
en forma directamente proporcional
con la altura a la que se coloca el fras-
co de Mariotte con respecto al plano
en que se encuentra el segmento del
animal perfundido. La presién nece-
saria para obtener un goteo inicial de
60 por minuto varié para las 3 solu-
ciones nutritivas empleadas. Cuando
se utilizé la solucion Tyrode, tal pre-
sion, expresada en términos de altura
del frasco de Mariotte varié entre 16
y 20 cm.; en promedio fue de 19,4 cm.
= 3,2 cm. Las variaciones de esta pre-
sion influyeron en forma directamente
proporcional al niimero de gotas del

flujo de drenaje. (Fig. 2).

Cuando se utilizé suero de caballo
o solucién coloidal de pectina, los re-
sultados fueron mas o menos similares;
la presién en promedio para obtener
un goteo de 60 por minuto con estas
dos soluciones fue de 154 gm. = 29
gm. para la primera y de 17,3 gm. =
2, 6 gm. para la segunda.

En todos los casos se observé ade-
mas que, a medida que transcurre el
tiempo de trabajo de la preparacion,
hay que seguir aumentado ligeramen-
te la presién del liquido de perfusién
s1 se desea mantener en forma cons-
tante durante el periodo de ensayo, el
goteo de 60 por minuto.

a) Temperatura.—La temperatura
optima para todos los liquidos nutriti-
vos fue de 37°C. Temperaturas infe-
riores presentaron en promedio una
disminucién considerable del flujo de

perfusién, siendo necesario en estos ca-
sos aumentar la presién de perfusiéon
para obtener las 60 gotas por minuto.
Con la solucion Tyrode a 17°C. fue ne-
cesaria una altura de 28.3 ecm. en pro-
medio. A la temperatura de 27°C. esta
altura de presion fue de 23,7 cm. y a la
temperatura de 37°C. de 194 cm. Va-
lores proporcionalmente iguales fue-
ron encontrados en los casos que se
utilizé6 suero de caballo o solucién co-
loidal de pectina.

En cambio, temperaturas mayores a
37°C. especialmente en el caso de la
solucion Tyrode, permitieron observar
fases alternadas de aumento y de dis-
minucion del nimero de gotas con res-
pecto a las 60 por minuto tomadas
como valor de comparaciéon. Esta ac-
tividad espontanea del sistema vascu-
lar de la preparacién, cuando se utili-
zaron soluciones nutritivas a tempe-
raturas mayores de 37°C. imposibili-
taron el control preciso del flujo de
perfusiéon y también la cuantificacidon
exacta del efecto de la adrenalina en
los ensayos respectivos.

c) Oxigenacién.—Previamente a la
realizacion de la prueba fue necesario
mantener a las soluciones nutritivas a
ser empleadas bajo burbujeamiento
constante de oxigeno por un tiempo
no menor de 30 minutos. En condi-
ciones de reposo, es decir sin adminis-
trar droga alguna, no se observé va-
riacion alguna con respecto al flujo de
perfusiéon. En cambio, este factor tu-
vo marcada influencia sobre la inten-
sidad y duracién del efecto vasoactivo

de la adrenalina como se vera mas ade-
lante.
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EXPERIMENTOS PRINCIPALES

a) Estabilidad del flujo de perfu-
sion.—El flujo de perfusién presentd,
en todos los casos, una disminucién es-
pontanea con el transcurso del tiempo.
Esta disminucién tuvo caracteristicas
diferentes segun el liquido nutritivo
empleado.

Con la solucion de Tyrode se obser-
vOo que después de la primera hora
hubo, en promedio, una disminucién
de 25% con respecto al flujo de 60 go-
tas por minuto; luego de la segunda
hora, 15% y, {inalmente, luego de las
4 horas restantes 5%. En total, du-
rante las 6 horas de control hay una
disminucién de 47%. (Fig. 3).

Con la solucién coloidal de pectina
se observé una curva de disminucidn
similar a la anterior con un descenso
rapido durante la primera hora: 33%:;
después de la segunda hora, 5% vy, al

100 g
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% DEL FLUJO DE PERFUSION

3

el efecto se debe

finalizar las 4 horas restantes, 4%, I
disminucién total durante las 6 horas
fue de 41,5%. (Fig. 2.

Cuando se utilizé suero de caballo,
los resultados en cuanto gz estabilidad
del flujo de perfusién fueron mejores
que los anteriores. Después de Ios
primeros 30 minutos hay una disminu-
cién de 15% vy, de ahi en adelante, has-
ta finalizar las 6 horas de control, 5%.
En total, durante las 6 horas: 20%.

(Fig. 3).

b) Edema de la preparacién.—En to-
das las preparaciones se observs ma-
croscopicamente cierto grado de infil-
tracion edematosa y concomitantemen-
te una aumento significativo de peso.
Este aumento de peso estuvo en rela-
cion con el tipo de solucidn nutritiva
empleada y con el tiempo de pertusién
o de trabajo de la preparacion. Los
resultados obtenidos se encuentran su-
marizados en la Tabla I.

=T I—Suero de caballo (-19,7°%)

e R R

egun el liquido utilizado. Parcialmente,
a edema.
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TABLA 1

Aumento de peso de las preparaciones perfundidas con diferentes soluciones nutritivas,
y luego de 12 horas de observacion

Los datos expresados son promedios de por lo menos 5 observaciones

Liquido de perfusion

Volumen empleado
en 12 horas

Diferencia de peso
en la prueba

Suero de caballo .. ... ..
Boplisisioll: s Ofng el o il lnl
I'yrode oxigenado

2.075 cc. 256 = 46 gm.
2.300 cc. 153 =+ 206
2.540 cc. 1855 = 312 ”

* Promedio de 10 observaciones.

Las preparaciones perfundidas con
suero de caballo, luego de 12 horas de
control, presentaron un aumento de
peso de 25,6 gm. + 4,6 gm. Se utilizo,
en promedio, un volumen total de
2.075 cc. de esta solucién nutritiva pa-
ra cada preparacion y por el tiempo
indicado.

Para las preparaciones perfundidas

e '
P Ha IS e P i

con solucidén coloidal de pectina e! zu-
mento de peso fue de 1533 == 20, 6 gin.,
luego de 12 horas, necesitandose para
cada preparacion 2.300 cc. de liquido
nutritivo.

Para la solucion de Tyrode el au-
mento fue de 185,5 == 31,2 gm. La can-
tidad requerida en promedio para 12
horas de perfusion fue de 2.540 cc.

Fig. 4—Quimograma del efecto de ’la adrenalina cuando se utilizo solucion
Tyrode como liquido de perfusién.
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c) Respuesta a la adrenalina.—En
general, todas las preparaciones res-
pondieron con disminucion del flujc
de perfusién a la dosis de 1 mcg. de
adrenalina.

Se observé que la respuesta varia
mucho, tanto en intensidad como en
tiempo de duracién y constancia de la
respuesta, segun el liquido nutritivo
utilizado en la perfusiéon de la prepa-
racion.

En las preparaciones perfundidas
con solucién Tyrode, las 3 dosis de
adrenalina, administradas cada una de
ellas con intervalo de una hora, pre-
sentaron wuna respuesta semejante.
(Figs. 4 y 5). En promedio, la prime-
ra dosis presentd a los dos minutos de
su administracién, una inhibicion del
67% en el flujo de perfusion.

1C0

/s DEL FLUJO DE PERFUSION

30
20
10
g 10
TIEMPO

————

Inmediatamente se inicié la fase de
recuperacion que alcanzd su maximo
nivel luego de 30 minutos, con 939,
En ningtn caso la recuperacién fye
completa, es decir de 100% equivalen-
te a 60 gotas por minuto.

La segunda y tercera dosis de adre-
nalina presentaron practicamente igual
efecto: una disminucién del 57% a los
5> minutos de administracién de la dro-
ga y un nivel maximo de recuperacién
a los 30 minutos equivalente al 93%.

En cuanto a las preparaciones per-
fundidas con suero de caballo, los re-
sultados fueron diferentes para las 3
dosis. (Figs. 6 y 7). La primera dosis
presento a los 2 minutos una disminu-
cion promedio de 50%. Inmediata-
mente se Inicié la recuperacién que
alcanzé un nivel maximo de 98%

____________ e ——
12 Dasis
2°2 Dosis
3° Dosis
15 20 25 3C
MINUTOS

Fig. 5.—Diagrama del efecto de dosis sucesivas de adrenalina, cuando

se utilizd solucién Tyrode, como

liguido de perfusién. Puede observarse

que el efecto es bastante constante.
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Dosis Jiiss ‘A.]1 mcem ., -

Fig. 6.—Quimograma del efecto de la adrenalina, cuando se utilizd suero normal

transcurridos 25 minutos
de la administracion de
la droga. La segunda do-
sis de adrenalina pre-
sentd solamente un 27%
de disminucion a los 2
minutos, inicidndose la
recuperacion que llega al
mismo nivel de 98% a
los 25 minutos. La ter-
cera dosis present6 sola-
mente una disminucion
de 13% y de recupera-

cion del 989% a los 25
minutos.

En las preparaciones
perfundidas con solucién
coloidal de un sustituto
del plasma a base de pec-
tina (Graplasmoid) la
primera dosis de adrena-
lina presenté un efecto
muy inferior al de las

de caballo, como liquido de perfusion.

100
90 \‘\ r"
‘-—' ’
! . .-t 12 Dosis
80 - ’ s 2°D :
\ ’ o~ — 0sSi1sS
5 & & .
v’ - 32 Dosis
70 4

% DEL FLUJO DE PERFUSION
R Y
(= S = R o M S

O

D 10 15 20 25
TIEMPO EN MINUTOS

Fig. T—Diagrama del efecto de dosis sucesivas de adrenalina,
cuando se utilizo suero de caballo como liquido de perfusion.
Puede observarse que se produce taquifilaxis.
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preparaciones anteriores. (Fig. 8). So-
lamente disminuyé el flujo de per-
fusién en 25% a los 2 minutos de ad-
ministrada la droga; la recuperacion
ce inicié inmediatamente para alcanzar
el nivel de 93% luego de 20 minutos.
La segunda dosis apenas dio una dis-
minucién del 109 a los 2 minutos con
recuperacion inmediata. La tercera do-
sis, practicamente no present6 efecto

alguno.

DISCUSION

Para la valoracidén cuantitativa del
efecto vasoactivo de las drogas, se han

100
S T Y
o[0] &
7 -
R % :
= g0k ° L_1° Dosis
i 22 Dosis
T | 30 Dosis
-
wl
A 60§
uJ
o 50|
" TR
=
- .
. .
30
3
wd
= 20
10]
5 10 15
TIEMPO ENM MINUTO <
Fig. 8.—Diagrama del efecto de dosis sucesivas de adre-
nalina, cuando se wutiliz6 un sustituto del
Graplasmoid), como liquido de perfusién. Puede obser-

)
[ i ¢ gov &
poco efecto vasopresor y la taquifilaxis.

utilizado desde hace mucho tiempo di-
versas preparaciones, ya sea con seg-
mentos integros de animales o con ar-
terias aisladas en camaras de perfu-
sion. Segun varios autores®? todas es-
tas técnicas no ofrecen seguridad abso-
luta, especialmente en casos de ensa-
yos cuantitativos, por la gran variabi-
lidad de los resultados obtenidos.
Friedman'® enfatiza en la necesidad de
disponer en los actuales momentos de
una técnica simple que permita a la
vez, una reactividad farmacoldgica

adecuada y constante.
Aunque desde el punto de vista fi-
siologico son mas tutiles las prepara-
ciones con segmentos de ani-

males perfundidos con solu-

ciones nutritivas, sin embargo
no se ha generalizado su em-
pleo porque no se ha tenido
el cuidado de establecer, para
cada técnica, el minimo de
condiciones fisioldgicas que
permita obtener datos cuanti-
tativos mas o menos exactos.
Uno de los aspectos fisiolo-
gicos mas importantes, del
cual depende en gran parte la
precisién de los resultados que
se obtengan, es la estabilidad
del flujo de la solucién nutri-
tiva que, a su vez, depende de
la precisién empleada en cada
caso. Esta precision no debe
determinarse regulando el €@
libre de las mangueras fie]
dispositivo de perfusion, sino
exclusivamente, ;g,lfraduando la
altura del frasco de Mari"tfe |
con su filtro reservorio. Seguf .'

20

plasma,
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los datos obtenidos en el presente tra-
bajo es importante considerar que to-
dos los ensayos deben realizarse par-
tiendo siempre de un igual ntimero de
gotas por minuto, lo cuzl permits ob-
tener resultados mas constantes, cuya
tabulacién y analisis estadistico se sim-
plifica en grado maximo.

Fn cuanto a la estabilidad del flujo
de perfusién se observd que las dos
primeras horas de trabajo de la pre-
paracién constituyen un periodo criti-
co durante el cual no es aconsejable
investigar el efecto de droga alguna.

Luego de este periodo se presenta
una fase de estabilidad fisiolégica du-
rante la cual los ensayos realizados es-
tin sujetos, en minima parte, a las va-
riaciones espontaneas del sistema vas-
cular perfundido.

Con relacién al efecto de la adrenali-
na, los mejores resultados se obtuvie-
ron cuando la perfusién se realizdé con
solucidn Tyrode. Segin se observa en
el diagrama de la figura 4, las respues-
tas fueron mas o menos idénticas para
las 5 dosis sucesivas de adrenalina. En
cambio, las preparaciones perfundidas
con suero de caballo o con solucidon co-
loidal de pectina, cuya oxigenacién a
pesar del burbujeamiento previo, es
minima, tienen el inconveniente de que
las dosis sucesivas de adrenalina pro-
ducen efectos progresivamente infe-
riorss en cuanto a intensidad y tiempo
de duracién. La razén de este fenéme-
no es dificil de ser interpretada, aun-
que en algunos casos no incluidos en
cl presente estudio, se observé que si a
estas preparaciones no reactivas a la
adrenalina se las cambia el liquido nu-

tritivo con una solucion ricamente oxi-
genada de Tyrode, estan en condicio-
nes de responder a una nueva dosis
de esta droga, aunque con menor in-
tensidad que las dosis iniciales. Este
hecho sugiere la posibilidad de que el
oxigenc debe desempefnar un papel
muy importante en el mecanismo de
accion de la adrenalina y que la dis-
minucion de su concentracién deter-
mina en el sistema vascular de la pre-
paracion una incapacidad funcional de
tino reversible.

En consecuencia, a pesar de que las
preparacioncs periundidas con solu-
cion Tyrode, tienen el inconveniente
de presentar una disminucién espon-
tanea apreciable del flujo de perfu-
sidn, especialmente dentro de las dos
primeras horas de la prueba y, a pe-
sar de que el edema y el aumentio con-
comitante de peso de la preparacion
es mayoer que cuando se utiliza suer~
de caballo o solucidon coloidal de pec-
tina, sin embargo por la constancia de
los resultados obtenidos y por la rela-
tiva sencillez de la técnica, puede con-
siderarse que esta preparacion es muy
atil v adecuada para realizar en ella
ensayos cuantitativos con drogas que
tienen efecto vasoconstrictor semejan-

te al de la adrenalina.

RESUMEN

Para la valoracién cuantitativa del
efecto vascactivo de las drogas se han
utilizado varias técnicas consistentes
en la perfusién de sistemas vasculares
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o de segmentos aislados de una sola

arteria.

Utilizando la perfusion del sisten?a
vascular del tren posterior de (.:o.ne]o
y 3 diferentes soluciones nutr1t1Yas:
solucién de Tyrode, solucion coloidal
de pectina y suero normal de fzaballo,
se precisaron los factores relacionados
con presién, temperatura y grado de
oxigenaciéon de cada uno de estos li-
quidos nutritivos, a fin de obtener en
cada preparacion una reactividad far-
macologica adecuada y constante.

El flujo de perfusion fue controlado
en forma minuciosa mediante un dis-
positivo electronico que registré la
caida de las gotas del liquido nutritivo
a traves de la canula distal en la vena
cava inferior.

La intensidad y la duracién del efec-
to vasoconstrictor de la adrenalina, de-
pendi6 de la solucién nutritiva em--
pleada en la preparacién. Con la solu-
cion Tyrode, 3 dosis sucesivas de adre-
nalina presentaron una respuesta se-
mejante con 53 a 67% de inhibicidn
maxima del flujo de drenaje, luego

de dos minutos y Una recuperacién que

llega solamente 3] 93% después de 30
minutos,

Con suero de caballo, las respuestas
fueron brogresivamente menores- 00,
27 y 13% de inhibicién maxima, para
las 3 dosis, en el orden respectivo vy
28 de recuperacién luego de 25 mil
nutos. Con la solucidn coloidal de pec-
tina se observaron efectos mas reduci-
dos todavia: 259 y 10% para 13 pri-
mera y segunda dosis. La tercera dosis
no presento efecto alguno.

—

SUMMARY

For the quantitative assessment of
the vasoactive effect of the drugs there
have been used different techniques
consisting in the perfusion of vascular
systems or isolated segment of gpn ar-
tery.

Using the perfusion of the vascular
system of the posterior part of the rah.
bit and 3 different nutritive solutions:
solution of Tyrode, a colloidal SO-
lution of pectin and normal horse se.
rum, it was possible to define the fac-
tors related to presure, temperature
and degree of oxygenation of every
one of these nutritive liquid to ensure
In each preparation an adequate and
constant pharmacologic reactivity.

The perfusion flow, was controlled
In a carefull manner by means of an
electronic device which registered the
falling of the drops of the nutritive li-
quid through the distal canule in the
inferior vena cava.

The intensity and the duration of
the wvaso constrictory effect of the
adrenaline depended of the nutritive
solution used in the preparation. With
the Tyrode solution, 3 successive dosis
of adrenalin presented a similar reac-
tion with a maximun of 53 to 67% of
inhibition of the drainage flow after 2
minutes, and ga recuperation reaching
only 93% after 30 minutes. With horse
serum, the reactions were lowered
progressively: 50,27% and 13% of
maximun inhibition for the 3 dosis in
the order indicated and 98% of recu-
peration after 25 minutes. Witth the
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colloidal solution of pectin even more
reduced effects were observed: 25%
and 10% for the and the second dosis.
The third did not present any effect.
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