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INTRODUCCIÓN

Los trabajos realizados en el Laboratorio de Farmacología
Experimental de la Universidad de Chile sobre la influencia
que tienen algunas condiciones metabólicas sobre el tonus y
velocidad de recuperación de la fibra muscular lisa (1-2-3-4-5-

6-7), nos han llevado a estudiar otros factores. En el presente
trabajo estudiamos la influencia de las gónadas masculinas so-

bre la preparación de intestino aislado de rata.

Sobre este tema existen varias comunicaciones entre las

cuales las más importantes son las de Thales Martin y colabo-
radores, quien han estudiado extensamente el efecto de las

gónadas sobre efectores lisos como el conducto deferente y las

vesículas seminales de ratas y de perros (8-9-10-11-12-13-14).

Estos autores concluyen que las sustancias andrógenas inhiben
la sensibilidad de estos órganos ante estímulos fisiológicos, espe-
cialmente parasimpático-miméticos, siendo la acción de las sus-
tancias estrógenas capaces de producir un aumento de la sensi-

bilidad de dichos órganos; hecho este último señalado como
general por Houssay (15).

Posteriormente en el Laboratorio de Farmacología Experi-
mental de la Universidad de Chile, Jiménez realiza experiencias
semejantes, utilizando como efector el intestino aislado de coba-
yo, en relación a la respuesta cuantitativa ante un estímulo
fisiológico como la acetilcolina, no encontrando diferencias sig-

nificativas entre los machos normales y los castrados (16).
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Nos ha parecido mejor técnica de trabajo, el estudio de las

variaciones de la dosis umbral de acetilcolina y adrenalina, que.

hemos comprobado ser más precisa en la preparación de intes-

tino aislado de rata, para estudios comparativos.
En el presente trabajo comunicamos las variaciones de la

dosis umbral en intestino aislado de ratas sometidas a la castra-

ción y a la administración de sustancias andrógenas.

METÓDICA

A.^—Técnica de castración

Se utilizaron ratas de .sexo masculino, cuyo peso fluctuaba

entre 100 y 120 gramos. Se mantenían en ayunas 24 horas antes

de la operación. Previa antisepsia de la zona a intervenir, y
bajo anestesia etérea, se hacía una incisión en la piel del escroto

y en las túnicas siguientes, utilizando material esterilizado, se

disecaba el testículo, se ligaban los vasos y conducto deferente,

se extirpaba el testículo y luego se saturaba por planos. Se apli-

caba esta técnica para ambos testículos.

Se inyectaban al animal 50.000 U. de Penicilina en dosis

fraccionada durante 48 horas y se inyectaban treinta miligra-

mos de Efedrina por kilogramo de peso, diluidos en ocho a

diez ce. de solución fisiológica, por vía subcutánea. Esta me-
dida se tomó en vista de la mortalidad que producía la inter-

vención; ella fué prácticamente suprimida con la administra-

ción de Efedrina y suero fisiológico.

Se dividió a los animales castrados en dos grupos:
1.—Sin tratamiento.
2.—Inyectados con 0.2 mg. de propionato de testosterona,

por vía intramuscular, día por medio.
Los animales de ambos grupos se utilizaron entre los trein-

ta a treinta y cinco días después de la intervención.

B.—Técnica de intestino aislado

Se mataba al animal por traumatismo craneano y luego se

seccionaban ambas carótidas. Se extraían de la porción termi-

nal del intestino delgado cuatro o cinco trozos de tres a cuatro
centímetros de longitud. Se lavaban con solución Tyrode a 38°,

se colocaban en un depósito con esta misma solución, en una
estufa termorregulada y provisto de aireación permanente;
renovándose periódicamente la solución fisiológica.

Seguidamente un trozo se colocaba en un depósito gradua-
do entre treinta y cuatro y treinta y cinco mi. con solución

Tyride, exigenación constante y con un 5% de CO2 aproxima-
damente (17) y colocado en un baño termorregulado a 38°, se

unía este trozo a una palanca inscriptora de presión constante
sobre el quimógrafo utilizado, según las indicaciones de Magnus
(18) ligeramente modificadas en nuestro Laboratorio (19-20-21).
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Una vez estabilizado el tonus de la preparación se adicio-

naba la acetilcolina o la adrenalina, en dosis decrecientes para
determinar la dosis umbral.

Se hacía una determinación con cada trozo, utilizando cua-
tro de ellos por animal.

C.—Soluciones utilizadas

Solución Tyrode: preparada en el día, con reactivos de cali-

dad purísima, adicionada de glucosa al 1% (22-23), siendo su
pH 7.3 controlado periódicamente en un potenciómetro
Beckman.

Solución de Acetilcolina: se preparaba una solución al 0.1%
Presicolina Petrizzio, que corresponde a 100 microgramos por
mi. De esta solución se hicieron diluciones al 5:10, 1:100 y 1:1000.

Estas soluciones se preparaban siempre en el momento de
ser utilizadas, tomando ampolletas de Presicolina recién abier-

tas y procedentes de una misma partida.

Solución de Adrenalina: preparada a partir de "Adrenalina
Clin" (clorhidrato) al 1%; se diluía ésta al 1:500 y al 1:1000,

tomando en su preparación las precauciones indicadas para la

solución de Acetilcolina.

Solución de Propionato de Testosterona: se utilizó 'Teran-
dren" Ciba de 5 mg. por mi.; diluido al 20% en aceite de olivas

en el momento de la inyección; e inyectando siempre 0.2 mi.
que corresponden a 0.2 mg. de propionato de testosterona (24).

D.

—

^Cálculos estadísticos

Para nuestros cálculos estadísticos seguimos las indicacio-

nes de Günther, B. y Pizzi, M. (25-26).

RESULTADOS

1.—Determinación de dosis umbral de acetilcolina

a) Ratas machos normales.
b) Ratas machos castrados.

c) Ratas machos castrados inyectados con propionato de
testosterona.

2.

—

Determinación de las dosis umbral de adrenalina

a) Ratas machos normales.
b) Ratas machos castrados.

c) Ratas machos castrados inyectados con propionato de
testosterona.
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RESULTADOS

A.—^Determinación de la dosis umbral media de acetilcolina

Estos resultados fueron agrupados en forma de cuadros, en

los cuales, cada determinación corresponde a un protocolo seme-

jante al N9 117 que se coloca como ejemplo. Ver Fig. NP 1.

FIGURA N.» 1

Preparación de intestino aislado de rata.

"Ac": indica dosis variable de acetilcolina.

"L": lavado.
Tiempo, cada treinta segundos.
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CUADRO NP 1

Dosis umbral de acetilcolina en ratas machos normales

Protocolo



CUADRO m 2

Dosis umbral de acetilcolina en ratas machos castrados

Protocolo



CUADRO N<? 3

Dosis umbral de acetilcolina en ratas machos castrados,
inyectados con propionato de testosterona

Protocolo



CUADRO NO 4

Cuadro resumen de las dosis umbral medias de
acetilcolina encontradas

Grupos de

ratas

(1)

Número de

protocolos

(2)

Dosis \imbral M.

micxograxnos %
(3)

D. Standard

del T. M.

(4)

Ratas normales

„ castradas

„ inyectadas

32

32

32

0.849

0.203

0.866

0.0529

0.0188

0.0498

CUADRO N9 5

Valores significativos entre las dosis umbral de acetilcolina

en los diferentes grupos de ratas

Grupos comparodos Valores signiücotiTos

Ratas normales y ratas castradas 11.47

„ inyectadas y ratas castradas 12.46

„ normales y ratas inyectadas 0.25
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B.—Determinación de la dosis umbral media de adrenalina

Estos resultados fueron agrupados en cuadros, en los cua-

les, cada determinación corresponde a un protocolo semejante

al N99 171 que se coloca como ejemplo. Ver Fig. N9 2.

FIGURA N.« 2

Preparación de intestino aislado de rata.

"A": indica dosis variable de adrenalina.

"L": lavado.

Tiempo, cada treinta segundos.
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CUADRO NQ 6

Dosis umbral de adrenalina en ratas machos normales

Protocolo



CUADRO N9 7

Dosis umbral de adrenalina en ratas machos castrados

Protocolo

(1)

Dosis umbral

microgramos %
(2)

Diferencias

(3)

(diíerencias)2

(4)

1

2
3

4
5

6
7

8

9

10

11

12

13
14

15
16

17

18

19

20
21

22
23
24
25
26
27
28
29
30
31

32

1.142

0.571

0.571

1.142

1.142

0.571

1.142

1.142

0.571

1.142

0.571

1.142

1.713

1.142

0.571

1.142

1.142

0.571

1.142

0.571

1.142

1.142

1.142

0.571

1.142

1.142

1.713

1.142

1.142

0.571

1.142

0.571

0.161

0.410

0.410

0.161

0.161

0.410

0.161

0.161

0.410

0.161

0.410

0.161

0.732

0.161

0.410

0.161

0.161

0.410

0.161

0.410

0.161

0.161

0.161

0.410

0.161

0.161

0.732

0.161

0.161

0.410

0.161

0.410

0.025921
0.168100

0.168100

0.025921

0.025921

0.168100

0.025921

0.025921

0.168100
0.025921

0.168100

0.025921

0.535824
0.025921

0.168100

0.025921

0.025921

0.168100

0.025921

0.168100

0.025921

0.025921

0.025921

0.168100

0.025921

0.025921

0.535824
0.025921

0.025921
0.168100

0.025921

0.168100

Dosis umbral media

D. Standard del T. M.

0.981

0.0577
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CUADRO NO 8

Dosis umbral de adrenalina en ratas machos castrados,

inyectados con propionato de testosterona

Protocolo



CUADRO N<? 9

Cuadro resumen de las dosis umbral medias de
adrenalina encontradas

Grupos de

ratas

(1)



sobre la preparación de intestino, creemos tener los elementos
de juicio necesario para interpretar su mecanismo de acción.

En la literatura existen algunos hechos que permiten rela-
cionar las sustancias andrógenas, como el propionato de testos-
terona, con el metabolismo de los hidratos de carbono (27).

Fuera de haber precisado la influencia de las hormonas
masculinas sobre la sensibilidad de una preparación de órgano
muscular liso, la presente tesis demuestra lo observado por
algunos autores como Thales Martin y colaboradores, no sólo
para musculatura lisa de la zona genital, sino también para un
órgano muscular extra-genital como es la preparación de intes-
tino aislado.

RESUMEN

Se demuestra que la castración de las gónadas masculinas
disminuye la dosis umbral de la Acetilcolina y aumenta la de
la Adrenalina. La inyección de Propionato Testosterona en ra-
tas castradas producen dosis umbrales de Acetilcolina y de
Adrenalina semejante a las ratas normales. Estos estudios han
sido realizados en la preparación de intestino aislado de ratas.

SUMMARY

The present study demostrates the increase and decrease
of Adrenaline and Acethylcholine threshold dosages, respecti-
vely, induced by castration of the male gonads.

Inyection of Testosterone Propianate in castrated rats pro-
duces Acethylcholine and Adrenaline threshold dosages similar
to those of normal rats.

These studies have been realized on isolated intestine pre-
parations of rats.

CONCLUSIONES

1.—Se estudia la influencia de las gónadas masculinas sobre la
dosis umbral de acetilcolina y de adrenalina en la prepara-
ción de intestino aislado de rata.

2,—Se demuestra que la castración disminuye la dosis umbral
de la acetilcolina y aumenta la de la adrenalina.

3.—^La inyección de propionato de testosterona en ratas castra-
das produce una dosis umbral de acetilcolina y de adrena-
lina semejante a las de las ratas normales.

4.—Se discuten estos resultados.
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