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TRABAJOS REGLAMENTARIOS

Influencia ejercida por los liquidos normales de perfusién

sobre el ritmo fundamental del corazén de la rana

POR EL DR, J J. IZQUIERDO

T OS primeros experimentos llevados a cabo para determinar el coefi-
ciente de los cambios de la frecuencia con que late el corazén aislado
de la rana cuando progresivamente se eleva o se baja su temperatura (1)
dieron por resultado, para ignales temperaturas alcanzadas en cada una
de las etapas, cifras bastante diferentes. Como ademaés la inclinacién de
las curvas resultantes de la reunion de todos estos puntos también era dis-
tinta, preciso era admitir que las condiciones del 6rgano en las dos partes
del experimento habian sido diversas y no comparables entre si.
Circunseribiéndose al caso particular de la frecuencia, era evidente
que aln en las clasicas condiciones de constancia de temperatura y de com-
posicién de un medio, so6lo modificado por las actividades del corazén, se
producen alteraciones no percibidas por anteriores investigadores. Siendo
asf, ni la aceién de una sola variable como la considerada ni la que se hace
intervenir en multitud de pruebas farmacodinamicas puede ser estudiada,
a menos que se esté previamente seguro de que el estado del corazén, fue-

(1) La msmorla original en que se da cusnta de la parte esencial de este trabajo ha stdo publicada en
el Journal de Physiology de este pais, (Tomo %% pagicas 363 374, 19309 Un extracto deia misma fué pre.
sentado al XIII Congreso Internacional de Fislologia celebrado en Boston. Massachusetts, en agosto del
oorrlente &iio, y ha sido publicado en las Memorias de dicha Asamblea (American Journal of Physiology,
octibre de 19299 y traducidas al aleman ¢ Zeitschrift fiie Kreislanfforschong, tomo 21, pagina 618 1929 9
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ra de 1as condiciones experimentales provocadas, se ha mantenido invaria
ble. A este objeto he estudiado las alteraciones que sufre la frecuencia de
corazdn de la rana desde gue se encuentra latiendo en el animal normal,
cuando se le extirpa y hace bafar por un liguido normal de perfusiony
luego se le deja en su seno hasta por més de 24 horas.

Por lo que hace al ritmo fundamental o del senc, puede econsiderarse
que los corazones bafiados por un liquido de Ringer normal pasan sucesi-
vamente por tres periodos:

Periode I.—Los corazones recién banados por el Ringer laten gene-
ralmente con frecuencia mayor, quiza doble de lo que tenian en la rana viva,

Periodo Il.—La mayor frecuencia asi adquirida decrece progresiva-
mente durante las dos horas que siguen y atn en media hora cuando me-
dian condiciones especiales que luego seftalaremos.

Periodo 1I1.—Después del periodo precedente la frecuencia cardiaca
puede conservarse con gran eonsfancia, aungue con tendencia a la acelera-
cion. Por lo tanto, la influencia de cualquier variable sobre la frecuencia del
corazon aislado, 4 menos que sus efectos sean de gran magnitud, no podra
estudiarse sino hasta que el corazdn haya llegado a este tercer periodo.

Lia frecuencia cardiaca fundamental, Gnica a que se refieren estos
experimentos puede encontrarse durante el tercer periodo igual a la que
tania el 6rgano cuando estaba aiin in sifu en el animal normal, pero esto,
por sf solo no basta para contradecir el concepto emitido por Clark (2)
acerca del eorazdén hipodinamico, que estd basado en el estudio de factores
en relacidn mas directa con esta etimologia.

Lias observaciones hechas permiten describir con més detalle los tres
periodos antedichos,

Periode I.—Comprende tres operaciones principales capaces de pro-
vuecar alteraciones de la frecuencia cardiaca: « la destruccién del encéfalo
v la médula que puede excitar los nervios extracardiacos; b Ja extirpacion
del corazdn, que constituye un traumatismoe importante y ¢ el cambio de
medio, de la sangre a la sclucién salina,

a.—La destruccién del encéfalo y de la médula fué llevada a cabo por
el método ordinario, La frecuencia del pulso antes y después de esta ope-
racion se determind por observacion de la corriente sanguinea en las arte-
riolas de la membrana interdigital.

Para hacerlo, se utilizé el siguiente aparato {figura 1) que permitia
observar la membrana interdigital de 1a pata posterior de una rana sumer-
gida completamente en un vaso (parte cilindrica de un desecador guimico)
lleno de agua, excepto la pariz gque guedaba por encima de la superficie.
La abertura lateral del vaso tenia fijado un trozo de tubo de ensayo, apla-
nado hasta hacerlo de seccién oval de modo gue tanto su cara superior co-
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mo la inferior resultasen planas y asi los vasos de la membrana interdigi-
tal de una de las patas posteriores, deslizada hacia el interior del tubo y
constantemente sumergida en el agua, pudieron ser fdcilmente obgervados
eon un mieroscopio.

Para sujetar a larana, fijar en exten-
si6n una de sus patas posteriores y
desplegar la membrana de dos o tres
espacios interdigitales, se utiliz6 una
tira de celuloide terminada en un en.
sanchamiento por uno de sus extre-
mos y reforzada con alambre por su
cara inferior. Parainmovilizara la ra
na se empezaba a enrollar la punta de
una venda hlimeda a partir de la ex-
tremidad de la pata que no iba a ser
observada, continuando el vendaje de
modo que lcs dedos quedaran aplica-
Figura 1.—Aparato pora contar dos sobre la pilerna v en direccidon de

la frecuencia del pulso en la rana 1a rodilla y el muslo vendado y apli.
intacta. cado contra Ja cara dorsal del cuerpa,

en direccién de la cabeza. La misma venda servia para fijar el cuerpo de
la rana, con el vientre hacia abajo, sobre la parte ensanchada de la lamina
de celuloide, asi como para cubrirle los 0ojos. La pata destinada a la obser-
vacion era fijada a la tira de la férula de celuloide por medio de una venda
més angosta de solo 2 em. de ancho y por ltimo, por medio de un alambre
fino forrado de algodén, fos dedos eran fijados al extrema de la tira y las
membranas digitales desplegadas. Bastaba deslizar la tira de celuloide con
esta pata en el tubo de observacién, para que la rana quedara en la situa-
¢ion descrita. Estando cubiertos los ojos, generalmente permanecia quieta
¥ el pulso se mantenia bastante regulir. En el caso econtrario no se la uti-
lizaba para la observacién,

La frecuencia del pulso se determinaba observando y contando el na-
mero de sacudidas ritmicas que aceleran la corriente sanguinea a cada im-
pulso cardiaco. Generalmente el fenédmeno se aprecia mejor en las arte-
riolas, pero con cierta practica se le llega también a observar a nivel de los
capilares, en la forma de una pulsacién difusa que ritmicamente invade el
campo observado.

Los caatro ejemplos que siguen indican la naturaleza de los efectos
producidos por la destruccién del encéfalo y médula de la rana.
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Frecuencia cardiaca
después de la operacion

Frecuencia cardiaca
antes de la operacién

29-26 1 40-42, durante los 12 minutos subsecuentes

21-24 | Recuentos 30-32, ,, los 10 . "

30-21 | Paro inmediato por espacio de 1 mi-
[r cada nuto y luego aumento progresivo de
| 3-5 20-31 en los 10 minutos siguientes.

27-28 | minutos, 29, durante 30 minutos.

b. —Remocion del corazén.—Para dilucidar la parte que corresponde a
la excitacién mecénica que necesariamente se ejerce sobre el corazdén cuan-
do se le separa del cuerpo, se llevaron a cabo los siguientes experimentos:

Se empezaba por exponer el corazén de una rana uretanizada y por

contar por espacio de un cuarto de hora la frecuencia de sus latidos a inter-
valos de 3-4 minutos para asegurarse de que se mantenfa constante y luego,
cortando una de las dos aortas se aspiraba la sangre que salia, por medio
de una pipeta y se la pasaba a la cAmara himeda de parafina ( figura 2)
que, lo mismo que la pipeta, habia sido previamente espolvoreada con he.
parina. Hecho esto, se acabaha de separar el corazén y se le transportaba
a la sangre heparinizada.

Los resultados de la mera remocién y traslado del corazén a su propia
sangre heparinizada fueron siempre poco importantes y de sentido variable:

Frecuencias observadas duran-
te los 15 minutos que precedieron
a la sangria y remocidn del cora-

Frecuencias durante los 20 mi-
nutos consecutivos al aislamiento
en el seno de la sangre heparini-

zon. zada.
23-24) Observaciones 20-23 ) Observaciones
28-33 ‘L 30-22
24-26 J cada 27-28 ¢ cada
36-32 ! 35 36-28 | 35
30-34 ] minutos, 3128 | minutos.

c.—Translado al liguido de Ringer.~—8i el corazén es extirpado si-
guiendo el método descrito pero en vez de transladarlo a su propia sangre
heparinizada se le sumerge en liquido de Ringer (NaCl 0.65%; KCl 0'020%;
CaCl, 0.026%; NaHCO, {anhidro) 0.015%; llevado a un pH* deseado
por la adicién de una selucién de NaH, PO,), entonces se cbserva, como
resultado constante, una aceleracién de importancia, igualmente observa-
da por el empleo de tres métodos bien diferentes.

(*) Determinado colimétricamente por el método de Dale Evans
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Los corazones, después de aislados, erat sumergidos en un pequefio
volumen de Ringer contenido en una de las cAmaras de forma ovoide (apro-
Ximadumente de 60 mm, de largo por 40 de ancho vy & de altura (figura 2).

Figura 2.— Aparato emplea-
do para sumergir los cora-
zones en pequerias cantidades
de sangre heparinizada o de
liquido de Ringer, formado
por un blogue de parafina en
una de cuyas superficies se
han formado tres cavidades
por medio de una cuchara
caliente.

La practica demostr6 que era impoertante mantener el corazén con el seno
vuelto hacia arriba, a fin de evitar que fuera comprimido contra las pare.
des de la eamara. La superficie relativamente grande del liguido se consi-
derd bastante para conservarlo aereado. Hacia los extremos de cada cé-
mara se colocaron trozos de algodén humedecidos en el mismo Ringer pero
cuidando que no se pusieran en contacto con el que existia en la camara,
cubriendo finalmente todo el bloque con una placa de cristal, quedaba cons.
tituida una camara himeda Proyectando una luz a través de su base, fa-
cilmente podian observarse los movimientos del corazdn o del seno aislado

Los siguientes ejemplos. en su mayor parte de experimentos en gue el
volumen de Ringer empleado fué tan sélo de 2 c.e., son tipicos:

Frecuencia del eorazén in situ Frecuencia cardiaca después de
una vez que los efectos de la des- trasladar el organo al Ringer,
truecion del encéfalo y la médula
habian desaparecido.

18-19 C 34
25 S 36
18 C 42
23-29 © 4547
26 S 34
16-21 C 34

C=corazén, S=seno aislado®*.

Para acabar de confirmar que la aceleracién era debida al traslado al

(*) Elaistamiento del seno se llevd a cabo seccionando la pared auricular lo mas cerca posible del seno
a modo que €4t no fusra l=sicnado ¥ mae bien quedara adherido a &l un pequefio fragmento de auricula.
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liguido de Ringer, los corazones fueron coloeados en su propia sangre he-
parinizada y de alii trasladados al liquido de Ringer contenido en la cdmara
adyacente:

Frecuencia del corazdn banado PFrecuencia maxima después del
pOT Su propia sangre. traslado al Ringer.
24 (10 cuentas analogas en el 38-40 (23 cuentas en el curso de
curso de 20 minutos.) 27 minutos.)
18-21 (40 zuentas en el curso de 7 44-45 (poar espacio de 12 minu-
45 minutos. tos.)
20-26 {5 cuentas en el curso de 52

15 minutos.)

Ademas, después de aislar los corazones de dos ranas se contd la fre-
cuencia de sus latidos en diferentes medios en el orden que sigue:

a b c d
En su propia Enla sangre En su propia En Ringer
sangre. del otro. sangre. (Frecuencia maxima)
Corazén :
1 .
3130 30 32 24-28 54
(46 determina- (durante 20 ({alcabode 6 minutos)
ciones en el cur- minutos)
80 de una hora).
Corazdn
2
29-31 34-36 29-31 54
(9 determina- {permaneciendo elevada
¢iones en 20 durante 15 minutos).
minutos). '

El segundo métedo emuvleado para comprobar los efectos del traslado
al liquido de Ringer difirié del anterior principalmente por las cantidades
de liquido empleadas, «grandes» si se las compara con el corazén mismo y
por haberse hecho borbotar oxigeno a través de dicho fluido a fin (1) de
ag'itarlo y mantener constante su temperatura*; (2) de oxigenarloy
(3) de desalojar el CO, y mantener constante la reaccién del medio, Se
eolocaba el liquido de Ringer en un tubo de ensayo (figura 3) y sobre el
tubo que conducia el oxigeno se sujetaba (1) un hilo de seda, del que iban
suspendidos generalmente cuatro corazones y (2} un pequefio termémetro,

(%) Cuando el liquido contenia gl6bulos rojis, observandn con una lente de aumento se comprobd (11

que las corazones aspiraban y expulsaban alternativamente el liquido y (2} que éate circulaba en sl tubo
gracias a ias burbujas de gas qu > coastanlemente se deslizaban a lo largo de su pared inclinada,
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Figura 3.—Aparato para la in-
mersion de los corazones sgran-
des» cantidades deliguido de Rin-
ger. 50 c.c. de éste eran colocados
en un tubo de ensaye grande (7T)
sumergido en un vaso ¢on agud
(A) a fin de mantener constante
st temperatura (medida por me-
dio del pequenio termometro (i)
Los corazones (C) eran suspendi-
dos en el seno del liquido por me-
dio de un hilo de seda fijo por sus
dos extremos al tubo de conduc-
cion del oxigeno (o) por medio de
dos anillos (v) formados con pe-
querios trozos de tubo de caucho.

Frecuencia in situ después de Frecuencia maxima en e! liqui-
que los efectos de la des{ruccion do Ringer.
encéfalo-medular habian desapa-
recido. '

23-23 44
27-28 49
33-34 40
33-34 . 44
22-23 45
22-23 36
18 34
21 22 35

Se llevaron a cabo algunos experimentos de perfusién del corazon i
situ, haciendo que el liquido de Ringer entrara por la vena cava inferior y
saliera por las aortas.

Frecuencia antes de la Frecuencia méxima durante fa
perfusion, perfusién con el Ringer.

18 (durante 20 minutos) 34

25 (durante 10 minutos) 42

En todos los casos la frecuencia maxima no es alcanzada jnmediata-
mente sino hasta cosa de 5-15 minutos después de iniciado el tratamiento
de Ringer.

Periodo II.—Sea cual fuere el método empleado, una vez gue la fre-
cuencia ha llamado a su méximo, empicza a decrecer gradualmente.
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Parece que Ia causa principal de !a variaciéon consiste en el volumen
de Ringer que baria el corazon. Si se usa el menor volumen que es posible
emplear en ia cAmara, v.gr. 0.1-0.2 c.c. e! tiempo requeride para llegar
al periodo estacionario es corto. Pero si se emplea un volumen «grandes co-
mo el usado en el método del tubo de ensayo o mejor, virtualmente infi-
nito como en las perfusiones en el Hquide solo pasa a través del eorazédn
renovindose constantemente, entonces el tiempo, proporcionalmente, es
mas largo. ,

Las observaciones que anteceden explican satisfactoriamente Jas dis-
crepancias que existen entre la afirmacién de Colle y Noyons (3) quienes,
por irrigar el corazon por medio de una corriente continua de liquido, en-
contraron que debia transcurrir una hora y media de perfusién para que
su frecuencia llegara a ser constante y Dale y Thacker (4) que por haber
usado una canula de Symes de cuyo interior la misma pequefia cantidad de
fluido entra y sale alternativamente al corazdn, consideraron que bastan
15-20 minutos para llegar al mismo resultado.

La figura 4 muestra cinco trazos tipicos del efecto de la inmersion en
Jiquido de Ringer y de la regresién subsecuente hacia el periodo estaciona-

Figura 4.—Cinco trazostipicos que
demuestran las relaciones entre el
tiempo requerido para que la fre-
cuencia del pulso legue al periodo
estacionario ylos voldmenes de liqui-
do de Ringer que baiian al corazén.
El eorazén ndmero 1 fué sumergido *©
en 12 c.c. deliquido de Ringer: el
nitmero 2 fué trrigado in situ (volu-

i s b

men del liguido virtualmente = 8); - |

el nivmero 3 fué sumergido en una :

pequent cantidad de Ringer renova- ;A_J

do frecuentemente y los corazones 4. E

51y 6 fusron. respectivamente, su- ﬁr———
mergidos en 1 ec. '5c.c. y 2c.c de 2

liqurdo.

rio. Los tres primeros (1 a 3) son de corazones sumergidos en «grandes»
y los tres altimos (4 a 6) en pequefios voldmenes de Ringer. Cada grupo
de curvas abarca una zona considerable de concentraciones del i6n hidré-
geno, pues parece que el fenomeno principal es independiente de este factor-

Se sigue, de lo dicho, que cuando un corazdén gue ha sido conservado
en una pequena cantidad de Ringer ha llegada al periodo estacionario, si
ge le cambia a una nueva fraccién del mismo Ringer original sufrird una
aceleracion. Este heche no sido tomado en cuenta debidamente en experi-
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mentos del mismo tipo en los cuales los corazones son ecambiados del seno
de una pequena cantidad de liquido en contacto de la cual han permaneci-
do por mas o menos largo tiempo al seno de una larga fraccién de la misma
composicién original.

Periodo 111.—Una vez que la frecuencia del corazén ha ilegado al pe-
riodo estacionario, puede mantenerse en él por largo tiempo. La figura 5
muestra tres experimentos, que se prolongaron por espacio de siete horas,
durante las cuales la frecuencia cardiaca se mantuvo dentro de limites tan
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¢} 1 2 3 3 5 ] 7 24 QSﬁ
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Figura §.—Disminucién progresiva de la frecuencia de un corazén su-
mergido en 50 ¢.c. de liguido de Ringer (pH 7.8) y subsecuente estableci-
miento del periodo estacionario. El descenso tuvo lugar no obstante que la
temperatura subid entretanto unos 30C.

estrechos que bien puede considerarla como estacionaria. Tanto, que un
aumento o una disminucién de 5 latidos por minuto hubiera constitnide en
cualquiera de estos casos un cambio que hubiera requerido el ser explicado.
En alguncs de los experimentos llevados a cabo se prolongé la obser.
vacion hasta cosa de 24 horas. Por lo general se not6 un aumento progre-
8ivo que en el caso de mayor amplitud fué aproximadamente de media pul-
sacién por hora, como sigue:
Volumen del Temperatura pH Horas a partir del Frecuencia

liquido, en grados inicial. principio del cardiaca
centigramos. periodo estacionario.
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10 c.c. 13.8 7.6 0 16
13.8 5 18
13.8 25 29

Sin embargo, una variacién de tal magnitud fué mas bien excepcional.
In 18 experimentos, —14 corazones y 3 senos —, las diferencias entre las
frecuencias iniciales y finales fueron como sigue:

Variacién final + 14 13 11 10 8 6 3 1 0-4 - 12
Nimero de experimentos 1 1 1 12 2213 3 1

Como ejempio de constancia puede citarse el siguiente experimento:

Velumen del Temp. °C. pH inicial Horas despuésde Frecuencia,

liquido. iniciado el perio-
do estacionario.
0°5 c.c. 15.5 7.3 0 36
" 1 37
15.0 17 39
. 26 37

El econocimiento de los tres periodos descritos es absclutamente nece-
sario, pues para llegar a obtener resultados bien claros en multitud de ex-
perimentos, preciso es no llevarlos a cabo sino hasta que el corazén haya
llegado y se mantenga en el tercer periodo. Asi por ejemplo, para norefe-
rirnos més que al género de investigaciones que condujo al deseubrimiento
de los hechos de que da cuenta este trabajo, repetiré que mientras las de-
terminaciones de las frecuencias cardiacas a diferentes temperaturas se
empezaron pocos minuatos después de iniciada la perfusién, los puntos re-
sultaron siempre irregulares. sin llegar a formar una verdadera curva y,
sobre todo, las inclinaciones correspondientes a la primera y a la segunda
parte del experimento, lo mismo que se hubiera empezado por elevar o por
bajar la temperatura, dejaban de coincidir: lo que acontecia era que las
observaciones correspondientes a la primera parte del experimento habian
sido recogidas en pleno periodo de instabilidad. Pero tan pronto eomo esto
quedd averiguado y no se empezaron a ejecutar los experimentos sino has-.
ta que los corazones se encontraban ya en el tercer periodo de constancia,
los resultados empezaron a ser sistematicamente regulares y se encontré
gue las dos series de puntos correspondientes a las dos etapas del experi.
mento coincidian de modo satisfactorio, La figura 6 ofrece un ejemple de
esta especie.

Una vez deseritas las alteraciones que sufre la frecuencia del corazén
durante la operacién requerida para separarlo del cuerpo y su subsecuente
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sumersion en el liquide de Ringer, cabe preguntarse qué razén puede dar-
se para explicar el aumento de frecuencia inicial que se cbserva en las ex-
periencias de perfusidu.

Desde luego podemos excluir algunas posibilidades.

Destruccion del encéfalo y médula. — Parece que la mayor frecuencia

Trecwan C i |
:gm:;mmll‘lllllllll]‘lll!

Figura 6.— A partir dela ob-
servacion representada por un
ctrculo con un punto en el cen-
tro, se fueron contando las fre-
cuencias, primero al ir dismi-
nuyendo la temperatura hasta
40C (circulos) y luego al irla
aumentando progresivamente
(cuadros). Barcroft-Izquierdo
(1).
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con que laten los corazones sumergidoa en liquido de Ringer no depende
del tiempo transcurrido entre el momento en que se lleva a cabo la des-
truccidén y la sumersién en el liquido. La figura 7 indica los resultados ob-
tenidos en tres corazones que fueron sumergidos después de intervalos
muy diferentes, Sin embargo, la aceleracién fué marcada en cada caso.

Temperatura.—Que el efecto no se debe a cambios de temperatura, lo

demuestran: (1)} que la diferencia entre la temperatura del liquido en que
se sumergia el corazon y la de la sangre de ja rana no fué nanca mayor de
1°C (2) Que en los experimentos que consistieron en trasladar el corazén
o ¢l seno aislado de cosa de 1 ¢.c. de sangre heparinizada a cosa de 0°1 c.c.
de liguido de Ringer, ambos fluidos se encontraban en células adyacentes
de un mismo hlock de parafina. ks obvio que en tales circunstancias el
cambio de temperatura fué insignifieante sin embargo, el aumento de fre-
cuencia fué a menudo de 20 latidos por minuto. Un cambio de esta magni-
tud, para ser producido exclusivamente por una elevacion de temperatura
hubiera requerido que ésta hubiera sido de unos 10°C.

Concentraciones del ién hidréderno.—De modo general consiste en que
un aumento de concentracion reduce la frecuenciz. Sin embargo, el fenéd
meno que se discute no es debido a un cambio de reaccién al pasar de la
sangre de la rana al liguido de Ringer, porque se le observa tanto si se
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traslada el seno a un Ringer mas alcalino (pH 8.2) que la sangre de la ra-
na o mas acido (pH 6.9) que ésta.
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Figura 7.-Trazos que demuestran que la aceleracion cardiaca producida
por el traslado de la sangre al liqguido de Ringer no es provocado porla
destrucciom del encéfalo y médula. El momento dela destruceion se ha in-
dicado con una Py con una B el del traslado del corazén al liquido de
Ringer, a tndica la frecuencia cardiaca en la rana normal; P-R el perfo-
do que media entre el momento de la destruccion encéfalo-meduiar y el es-
tablecimiento del periode estacionario. | y 2 coresponde a senos aislados y
3 a corazones completos,

La figura 8 comprende cinco experimentos en los cuales los corazones
fueron trasladados del seno de su propia sangre heparinizada a liquidos de
Ringer dentro de los limites mencionados (pH 8.2-6 9.)

Las mayores aceleradores correspondieron a la regién alcalina.

Aunque no he hecho experimentos acerca delas variaciones en la con-
centracion de otros iones, tiene interés dejar consignado que algunos de
los trazos de Zwaardemaker (5) correspondientes a corazones irrigados con
liquidos de Ringer pobre en K muestran una aceleracién inicial andloga.
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Figura 8.--Cinco trazos para tlustrar el efecto general dela (H } Ca-
da trazo, después de un periodo inicial [-R, correspondiente a las frecuen-
cias obgervadas en el anvmal intacto, indica en el momento en que se tras-
ladaron log corazones a soluciones de Ringer de pH8.2;7.7,6.5,7 3.9 6 9.
respectivamente.

CONCLUSIONES:

(1) Se ha demostrado de un modo bien definido que cuando se sumer-
ge un corazén de rana en liquido de Ringer, su frecuencia aumenta brus-
camente, decrece después y se estaciona finalmente a un nivel constante,
Estos cambios no estan relacionados con la destruceién del encéfalo y de ia
médula ni tampoco con las operaciones necesarias para aislar el corazén,
8ino con su sumersién en un liguido extrano.

(2) Siun corazén de rana conservado en un pequeno volumen de Rin-
ger es trasladado a una nueva fraccion de la misma composicién original,
la frecuencia de sus latidos se acelera. Hay que tener en cuenta este hecho
cuando se lleven a cabo experimentos en que el corazén es trasladado de
un liquido de cierta composicién a otro de composicién a primera vista mas
¢ menos analoga, pero en realidad diferente.

(3) Es obvio que en el medio artificial de perfusién, por mas euidado
gue 32 ponga en realizar un sdecuado equilibrio 1onico faltan todas las de-
mas unidades coloidales y de otra especie que se encuentran en el medio
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natural. El aumento de frecuencia es una de las expresiones de las altera-
ciones producidas por la inmersion brusca del corazon en el medio extrafio,

Laborataorio de Fisiologia de la
Universidad de Cambridge, Ingla.
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