DATOS BIOGRAFICOS DEL DR. ALBERTO GUEVARA ROJAS

Nacio en Puebla ¢l 18 de enero de 1907. Hize sus estudios de bachille-
rato en la Fscuela Nacional Preparatoria v los profesionales en la Fscuela
Nacional de Medicina donde recibia s litulo de Médico Cirujuno el 5 de
diciembre de 1929. Hizo estudios especiales de Fisiologla en los respectivos
Departamentos de la Western Reserve University bajo la direceién  del
’rof. Wiggers, v en la New York University bajo la divecciin del prof, Smith,
Desde el afio de 1932 ha sido sucesivinente Profesor Avudante de Fisiologia
de Luboratorio, Profesor de Fisiologia General ¥ Profesor de Fisiologia hu-
mana en la Facullad de Medicina. Desde el afio de 1929 ha sido sucesiva-
mextle, en el Flospilal General, Médico Interno, Agregado interino. Agregado
sor oposicién, v Jefe del Servicio de Medicina 1ixperimental. dcl Servicio
de Urologia. Es miembro de varias Socicdades cientificas. Hu escrito nume-
rosos arliculos acerca de diversos lemas de Fisiologia especialmente en relu-
cion con el estudio de la funeidn renal ¥ sus aplicacienes a la cliniea.



GACETA MEDICA DE MEXICO
Tomo LXXXII - Na. 5 - Sep.-Oct. 1952 -
México, D. T,

EFECTOS DE LA 2-BENCIL-4, 5-IMIDAZOLINA SOBRE
LA HEMODINAMICA RENAL *

ALBERTO GUEVARA RoJas,
Académico de niimere

Enrigue Lorez M.,
Rat. HernaAnpEZ PEGN
y CARLOS ALCOCER

Los numerosos estudios publicados sobre la accién circulatoria de la
2-bencil-4, 5-imidazolina, se refieren, sobre todo, a la marcada vasodilatacion
cutanea que esta droga produce en los miembros. Han merecide mucho menor
interés sus efectos sobre otros territorios vasculares, especialmente el es-
placnico, cuya respuesta no habia sido precisada. Observaciones recientes
de Hernandez Pedn y col. (1952) indican que el notable y constante aumento
de la presion arterial, determinado por la imidazolina, se debe principal-
mente al aumento de la resistencia periférica en el area esplacnica,

Los experimentos que dan base a esta comunicacién se efectuaron teniendo
en cuenta la posibilidad de estudiar cuantitativamente y en forma fidedigna
las variaciones circulatorias del rifidn, cuyos vasos se portan, en general,
como los de las otras visceras esplacnicas,

MATERIAL Y METODOS

La accién de la imidazolina sobre los vasos renales se aprecid por las
variaciones de las resistencias total, aferente y eferente, a partir de los datos
obtenidos en seis perros de 13 a 19 Kg., anestesiados con nembutal por via

* Trabajo de ingrese a la Academia del doctor Alberte Guevara Rojas, leido en la
sesion del 20 de agesto de 1952.
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venosa (35 mg./Kg.), y en los que, en cada rifién, se midieron simultinea-
mente la filtracién glomerular, la circulacién efectiva renal de plasma y la
presidn arterial media, determinadas, respectivamente por las “limpias” rena-
les de creatinina y p-amino-hipurato segiin el método habitual (Smith, 1943;
Goldnng y Chasis, 1944; Arnaud y Guevara Rojas, 1948), y por el registro
quimografico continuo de la presidn carotidea derecha. Segin las férmulas
de Lamport (1941}, modificadas por Selkurt (1949), se calcularon las resis-
tencias renales aferente y eferente, y la total, dividiendo la cifra de presion
arterial media entre los centimetros cublcos por minuto de circulacion efectiva
renal y de sangre,

El uréter se canulé en cada lado como a 6 cm. de su origen renal, lo que
facilité la recoleccién urinaria en periodos que duraron de 2 a 25 minutos v,
ademas, acortd el intervalo de transito ureteral que, en tales condiciones, es-
timamos reducide a un minuto. : ’

En cuatro animales se hicieron mediciones de presién venosa a intervalos
frecuentes, por medio de una sonda ureteral niimere 12, introducida a través
de la vena femoral izquierda: en dos de ellos se llevé hasta la vena renal del
otro lado y en los dos restantes hasta la vena cava inferior solamente.

En iodos los casos se efectud vagotomia bilateral para suprimir los efec-
tos cardiacos reflejos mediados por este nervio.

La imidazolina * siempre se inyecté por via venosa a la dosis de 10 mg.,
medie minuto antes de iniciar el periodo urinario experimental correspon-
diente, que era precedido por uno a tres periodos de referencia y seguido por
otros de recuperacion, Fl periodo experimental duraba de 2 a 4 minutos; los
de referencia, de 10 a 25 minutos cada uno, y los tres habituales de recupera-
cién, de 2 a4, 6 & 8y 10 a 20 minutos respectivamente. Excepto el primero,
cada animal recibié dos inyecciones: la primera en las condiciones hasta aqui
descritas, y la segunda, después de seccién medular a nivel de C6-C7, para
estudiar la respuesta después de eliminar, por interrupcién de las vias vaso-
motrices eferentes, las acciones vasomotrices reflejas, que pudieran originarse
en zonas reflexégenas.

REsvuLTADOS

Inmediatamente después de la inyeccién de imidazolina, Ja presién arte-
rial auments en todos los casos, entre 26 y 110 mm. de Hg. El aumento

* El Priseel Ciba usado nos lo suministré gentilmente el doctor Franciseo Arambur,
de Ciba de México, 5. A,
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persistié, reducido, por 30 minutos cuando menos, & regresé gradualmente
en un tiempo menor. Proporcionaimente, la elevacion tensional fué siempre
mayor después de la secciéon medular. Compérese, ademas, el promedio de
aumento en el animal espinal (88.6 por ciento)}, con el del intacto (42.6 por
ciento}. El efecto presor se hizo también més prolongado.

El empleo de periodos breves de limpia, propuesto por nosotros en un
trabajo anterior (Guevara Rojas y col, 1951), ha permitido, en este caso,
apreciar con mas exactitud el desarrollo temporal de los cambios hemodina-
micos renales. La disposicion anatdémica del rifién derecho determind, en
algunos casos, ligera acodadura de su uréter canulado y, en consecuencia,
una recoleccién inadecuada de orina que falsea precisamente el desarrollo
témporal de los fenémenos en estudio. Por tal motive, para la descripeion
siguiente sdlo se han usado los datos relativos al rifién izquierdo.

Antes de la seccién medular, la imidazolina originé una disminucién
de 2.5 a 59 por ciento en la circulacién efectiva renal de sangre, la que in-
mediatamente tendié a regresar a su ctfra previa. Las variaciones de la fil-
tracién glomerular fueron en el mismo, sentido, pero de menor magnitud. La
fraceién de filtracién —que aumentd en todos— iendid a recuperarse en
unbs casos, mientras que en otros permanecio elevada o se hizo mayor.

En el animal espinal, la disminucién de la circulacion efectiva renal fué
menos marcada {32 por ciento como maximo); la filtracién glomerular
disminuyé de manera variable, a veces mis y a veces menos, que antes de la
seccidn medular; la fraceién de filtracidn tendio a disminuir ligeramente
(hasta un 9 por ciento en un caso}.

En contraste con los datos, al parecer inconstantes, que suministran los
valores absolutos de la circulacién efectiva de sangre y la filtracion glome.
rular, el calculo de las resistencias demuesira una marcada constriccién en
el lecho vascular renal como respuesta a la imidazolina. Antes de la seccién
medular, la resistencia total aumentd inmediatamente después de la inyeceién,
del 25 al 229 por ciento, con un promedio de 95 por ciento; la resistencia
aferente aumenté del 51 al 293 por ciento con un promedic de 131 por
ciento, y la resistencia eferente aumenté del 7 al 248 por cienio con un
promedio de 96. En los perfodos de recuperacion, el curso general de las
resistencias fué decreciente. En el caso en el que se midi6é la presion en la
vena renal, el caleulo indicd asimismo un aumento inmediato en la resistencia
venosa, después de cada ura de las dos inyecciones de imidazolina que
recibié ese animal.

La seecién medular modificé la respuesta de los vasos renales a la imi-
dazolina, que determiné una notable constriccién de las arteriolas aferentes.
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Los vasos eferentes, en cambio, por lo comiin sufrieron una dilatacién virtual,
que amortigué el efecto de la aferente sobre la resistencia total. En suma,
en el animal espinal, la imidazolina provocé un aumento del 10 al 137 por
ciento en la resistencia total, con un promedio de 70,5; Ia resistencia aferente
aument6 entre 314 y 1507 por ciento, con un promedic de 709, mientras
quéd la resistencia eferente tendit a abatirse, alcanzando descensos de
—-23 por ciento, aunque en un solo caso aumenté 68 por ciento.

Discusidn

Los experimentos descritos confirman el constante aumento de presion
arterial producido por la imidazolina, asi como la potenciacién de esa res-
puesta por la seccidn medular, lo que es ostensible cuando se consideran las
variaciones porcentuales. En el trabajo previo ya citado (Hernandez Pedn
y col., 1952) se demostré que tal aumento tensional se debe a la constriccién
vascular esplacnica, puesto que desaparece al suprimirse esta irea.

El hecho de que el aumento de la presién carotidea coincida con el
aumento de la resistencia total del rifién y, en especial, de la resistencia
aferente, confirma la existencia de vasoconstriccién esplacnica concomitante.
Sin embargo, la falta de proporcién entre el anmento de la resistencia renal
y ¢l alza de presién sanguinea revela una diferente reactividad del lecho
vascular del rifién con respecto a las demés porciones del area esplacnica.

Las resistencias total y aferente en general siguen un curso paralelo,
aun cuando es mayor la magnitud de los cambios en la segunda. La imida-
zolina parece actuar principalmente sobre la arteria aferente, puesto que,
en el animal intacto, el aumento porcentual de ia resistencia es mayor en el
segmento aferente que en el eferente inmediatamente después de la inyeccidn.
Ademés, en el animal espinal, el efecto constrictor sobre la arteriola aferente
se potencia de manera notable, en tanto que la resistencia eferente tiende a
disminuir, lo que indica una accién directa de la droga sobre los vasos afe-
rentes, que se comportan con respecto a ella como el resto de las arteriolas
esplacnicas.

Si tuviera idéntica accién la imidazolina sobre la arteriola eferente, la
resistencia de esta porcion vascular también aumentaria en €l animal espinal.
Pero, de hecho, la variacién ocurre en sentido inverso., Ahora bien, el sentido
opuesto de la respuesta eferente, antes y después de la seccién medular,
indica el probable cardcter reflejo de la vasoconstriccién eferente observada
en el animal intacto.



Efecto de la imidazolina sobre la presidén arterial,
antes y después de la seccidn medular.

Antes Después
Perro | Previa | Experim, | Yariacién Prevlia | Experim, | ¥ariacisn
No. wim Hg. nm Hg. 3 nm Hg. wn Hg.
1 130 1€z + 24,6 - - -
2 158 258 + 63,3 g7 167 + 72.3
3 120 160 + 33.5 | .. 96 142 + 48.0
4 104 140 + 34.7 35 105 +200,0
) 143 213 + 48,9 =33 161 + 77.0
6 100 126 + 26,0 €5 g5 + 46.0
Proredio + 38.4 + 88.7
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Fic. 1. Efecto de la inyeccion de imidazoling sobre la presign arterial, antes v después de
la seccidon medular. En p, inyeccién de 10 mg. de imidazolina, S y 0, sefialan los momen-
tos en que se tomaron muestras de sangre ¥ de orina, respectivamente.
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Y16, 2. Efectos de la inyeccidn de imidazoling sobre el rifisn. Perra No. 4. De arriba
hacia abajo estan representadas las variaciones de la circulacidén efectiva renal (C),
de la filtracién glomerular (G), de la fraccién de filtracion (F), de la presién arterial
media (P}, de la resistencia total (T}, de la resistencia aferente (A) y de la resistencia
eferente {E}. En las abscisas, €l tiempo en minutos, Las inyecciones de imidazolina y el
momento en gue se cfectud la seccidn medular también estan indicados.
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Fic. 3. Efectas hemodindmicos de la inyeccion de imidazolina sobre of rifion. Perro No. 5.
(Para la explicacion de los simbolas, véase ol pie de la figura 2).
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V. 4. Grdfica de las variaciones porcentuales de las resistencius.
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Por otra parte, la disminucién de la resistencia eferente producida por la
imidazolina después de la seccidn medular sélo puede explicarse por ensan-
chamiento de la luz arteriolar, cuya pared coniraida cede a la presion
que existe delante de ella. Comparando las cifras iniciales de las resistencias
aferente y eferente, antes y después de Ia seccion medular, se aprecia una
marcada disminucién de dichas resistencias, que traduce una vasodilatacién
por supresién del tono vasomotor central. Esta actividad ténica, negada por
H. W. Smith (1939-40, 1951), pero va sefialada por los caleulos de Lam-
port (1943), tiende a confirmarse por experimentos que tenemos en curso.
Mas atn, el restablecimiento secundario de la resistencia eferente en el
animal espinal sugiere la posibilidad de una capacidad de contraccién ténica
auténoma de la arteriola eferente, que no basta, sin embargs, para oponerse
de manera eficaz al aumento de presién eriginado por la contraccion de
todo el lecho vascular esplicnico bajo la influencia de la imidazolina.

Nuestras observaciones acerca del efecto eonmstrictor de la droga sobre
los vasos renales concuerdan con los datos de Hermann y Vial (1942), quie-
nes obhservaron en el rifidn denervado de perros anestesiados con cloralasa
una vasoconstriccién pasajera correspondiente a la fase hipertensiva. En
cambio, hacen inaceptable la opirién de Ahlquist y col. (1947), quienes
atribuyen a vasodilatacién renal el aumento de la circulacién de este Grgano,
que apreciaron directamente en la arteria renal por medio de “flowmetros”
de burbuja v “venturimetros”, después de la administracién de imidazolina.
En efecto, nuestras cifras, obtenidas por un método menos objetable que el
que usaron Ahlquist y col, dan disminucién constante de la circulacién
renal y su analisis demuestira que los valores absolutos de la circulacién no
traducen ¢] estado real de contraccidn o dilatacion de los vasos del rifidn,
que solo puede estimarse por el cilculo de las resistencias respectivas. A
la misma conclusién se ha llegado, por lo demas, al estudiar la circulacién
en ofros organos {Kety, 1949).

La contraccién determinada por la imidazolina sobre el segmento vascu-
lar preglomerular y el resto del lecho arteriolar esplacnico, que se mani-
fiesta en el aumento de Ia presién arterial, es comparable a la accion de la
misma droga sobre la musculatura lisa de la membrana nictitante ¥ el miscu-
lo dilatador de la pupila del gato, cuya actividad provoca de manera inme-
diata, intensa v prolongada. {Alonso de Florida y Hernandez Pedn, 1952).

RESUMEN

TLa imidazolina produce de manera constantc en el animal vagotomizado un aumento
de las resistencias renales —total, aferente v eferente—. En el animal espinal se potencia
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la contraccién aferente; la resistencia eferente tiende a disminuir y la resistencia total
sumentz, anngue menos que en el animal vagotomizade. Esos diferentes efectos se inter-
pretan come una accién directa de la droga que es predominante sobre el segmento
aferente del sistema vascular renal.

SUMMARY

Imidazoline constantly produces an increase of renal resistences —total, afferent and
efferent— on the vagotomized animal. Afferent contraction is patentiated on the spinal
animal; efferent resistance tends to lower and total resistance increases, though not as
much an the vagotomized animal.

Such different effects are interpreted as a direct action of the drug, which pre-
dominantes on the afferent end of the renal vascular system.

REFERENCIAS

Ahlquist, R, P., A. R. Huggins v R. A. Woaodbury, 1947: The pharmacology of benzyl-
imidazoline (Priscol). I. Pharmaccl. & Exper. Ther., 89: 271-288,

Alonso de Florida, F., y R. Hernédndez Peén, 1952: Relajacién de la membrana nicti-
tante por la adrenalina. Efectos de la 2-bencil-4,5-imidazolina, (Por publicarse.)

Arnaud, P., y A, Guevara Rojas, 1948: La determinacién de la creatinina sanguinea, {No
publicado.) .

Guevara Rojas, A., R. Hernindez Peén, E. Lépez Mendoza e L Purpdn, 1951: Cambios
hemodindmicos en el rifién por la estimulacidén de los nervies renales. (Por pu-
blicarse.}

Goldring, W., y H, Chasis, 1944: Hypertension and Hypertensive Disease. The Common-
wealth Fund, New York, N. Y.

Hermann, H., v . Vial, 1942; Citada por B. Roch-Besser: La Benzyl-Imidazoline (Pris-
col). Helvetica med. Acta. Suplemento 27, pag. 26, Serie A, Vol. 17, 1950,

Herndndez Peén, R., E. Lépez Mendoza y A. Guevara Rojas, 1952: La accién hiperten-
sora de la 2-bencil-4,5-imidazolina, {(Por publicarse.)

Kety, 5. S., 1949; The response of the cerebral blood flow in man te cardiovascular
stress. Factors Regulating Blood Pressutre, Transactions of the Third Conference.
losiah Macy, Jr. Foundation, New York, N. Y. _

Lamport, H., 1941: Formulae for afferent and efferent arteriolar resistance in the human
kidiey: an application to the effects of spinal anesthesia. J. Clin. Invest, 20: 535.

Selkurt, E. E,, P, W. Hall ¥ H. P. Spencer, 1949; Influence of graded arterial pressare
decrement on renal clearances of creatinine, p-amino hippurate snd sodium. Am.
J. Physiol,, 139: 369-378.

Smith, H. W., 1939-40: Physiology of the renal circulation. Harvey Lectares, 35: 166.
Smith, H. W,, 1943: Newer methods of study of renal function in man. Lectures on
the Kidney. University Extension Division, University of Kansas, Lawrence, Kan.

Smith, H. W,, 1951: The Kidney. Oxford Medical Publications, New York, N. Y.



GACETA MEDICA DE MEXICO
Tomo LXXXII - No. 5 - Sep.-Oct. 1952 -
México, D, F.

COMENTARIO AL TRABAJO DE INGRESO DEL
DOCTOR ALBERTO GUEVARA ROJAS

Jost Joaguin Izouterno
Académico de nimero

Es muy natural que el doctor Alberto Guevara Rojas, quien por afios
ha venido estudiando experimentalmente y por métodos modernos la fisio-
logia del rifion, como trabajo de ingreso a esta Academia, nos haya traido
el frute de las investigaciones que ha llevado a cabo con sus colaboradores
Enrique Lopez M., Raiil Herndndez Peén y Carlos Alcocer, en parte en el
Departamento de Fisiologia de nuestra Facultad, y en parte en el de Medi-
cina Experimental del Hospital General, acerca de los efectos provocados
por la 2-bencil-4, S-imidazolina sobre la circulacién renal.

Segfin acabamos de escuchar, dicho trabajo fué realizado con el propé-
sito de confirmar la accién vasoconstrictora de Ia droga sobre los vasos del
area esplicnica, efecto que pasé inadvertido para los primeros observadores,
impresionados por la vasodilatacién cutinea a que tal droga da lugar, pero
que Hernéndez Pedn puso de manifiesto recientemente, Tal confirmacién,
sin embargo, no es sino parte preliminar de lo que constituye el problema
fundamental a cuya solucién experimental se aplicé el doctor Guevara Rojas
y que fué el de averiguar si el sistema vascular del rifién es asiento, en las
condiciones consideradas, de reaccién vasoconstrictora semejante a la del
resto del territorio esplicnico, ¥ ademas precisar, de ser posible, el grado en
que cada uno de los segmentos de dicho sistema participa en la reaccién
vascolar de todo el érgano.

Segin acabamos de enterarnos, el material biolégico utilizado para la
investigacion consislié en seis perros, anestesiados con nembutal, cuyas pre-
siones arteriales en la cartida derecha fueron registradas de meodo continuo,
en el curso de cada sesién experimental. A cortos intervalos, durante las
mismas, se logrd, ademas, en dos de dichos perros, estar haciendo lecturas
de la presién en una vena renal. En todos, también, la colocacidn de cdnulas
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ureterales, a unos 6 cm. del origen de cada uréter, permitio estar recogiendo
por separado y durante periodos sucesivos de duracién variable, muestras
de orina de los rifiones derecho e izquierdo, con reduccién considerable de
los tiempos que mediaban entre las condiciones circulatorias renales estu-
diadas y la recoleccion de las muestras. Cuidadosamente anotados desde
luego, el volumen y tiempo durante el cual habia sido recogida cada muesira,
ésta era apartada en un frasco cerrado. Después de terminada la sesion
experimental, se procedia a las numerosas y laboriosas determinaciones de
laboratorio necesarias para determinar, por medicion de las eifras de “lim-
pia” de creatinina, el régimen de filtracién glomerular, y por las de “limpia”
de p-aminohipurato, la circulacién efectiva renal de plasma, siguiendo para
ello métodos que estan acreditados, y entre ellos, algunos debidos al propio
doctor Guevara Rojas y colaboradores:

Para juzgar de los efectos de la droga, ésta fué inyectada en dosis siem-
pre iguales, de 10 mg., por via endovenosa, y sus efectos fueron comparados
en cada uno de los seis perros preparados como queda descrito, en las dos
condiciones experimentales siguientes:

La primera, que fué siempre la inicial, y que es mencionada en el trabajo
como del animal “intacto”, pero que quedaria mejor designada como del
animal en las condiciones experimentales iniciales, implicaba, ademas de.
las operaciones que quedan relatadas, la vagotomia bilateral. Fué agregada
ésta, con el propésito de suprimir los conocidos efectos reflejos cardiacos
compensadores, mediados por las partes aferente y eferente del vago, con-
secutivos a las alzas y a las bajas de la presidn en los origenes del sistema
arterial. Sin embargo, hay que reconocer que en tales condiciones, a pesar
de que con tal doble corte se hizo la supresién, tanto de las vias aferentes

como de las eferentes vagales, la via simpdtica todavia quedd franca para
operar sobre la actividad cardiaca. La seccién de la carbtida derecha tenia
suprimida préicticamente la intervencién de los receptores sinusales del
mismo lado, pero los del lado izquierdo quedaban intactos, y estd bien de-
mostrado que cuando han sido suprimidas tres de las cuatro unidades afe-
rentes que se originan en los presorreceptores, la cuarta queda libre para
activar en mayor escala las partes eferentes de los reflejos compensadores,
por intermedio de sus acciones sobre centros bulbares, no sélo cardiacos,
sino también vasomotores.

La segunda condicién en que fué ensayada la droga fué después de haberle
seccionado al perro la meduls, entre la sexta y la séptima vértebras cervi-
cales. Buschse con esto interrumpir la parte eferente de las vias vasomotoras
por las cuales pudieran haberse ejercido las acciones vasculares reflejas,
originadas en las zonas reflexdgenas a que acabamos de refexirnos. La fina-

-
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lidad buscada —puesto que las reacciones compensadoras vasculares reflejas
ocurren principalmente en el territorio esplicnico, dentro del cual se en-
cuentra el drgano cuya participacién deseaba estudiarse— bijen pudo ha-
berse logrado, por seccién, lo més alta posible, de los nervios esplacnicos.
Con poner en condiciones de no ser afectado el tono vascular del segmento
caudal somético, posiblemente puedan evitarse las grandes caidas de presion,
que, segin pronto veremos, dificultan grandemente las interpretaciones.

De las consideraciones que anteceden, resulia que las dos condiciones
en que fué comparada la accién de la imidazolina, fueron: las del perro
“vagotomizado”, y las del mismo llevado a las condiciones agudas del
animal espinal. .

En una y otra se empezé por recoger repetidas ohservaciones preliminares
durante varios periodes, que fueron considerados “de control”.

Como este término, de origen francés, no ha Hegado a ser admitide en
la lengua castellana, y aun en la inglesa encuentro que mi diccionario Oxford
sefiala como discutible su naturalizacién, se me perdonard, no sélo que
en lo que sigue me refiera a los periodos considerados como de simple
observacién previa, sino que de pase agregue algo sobre el particular. Aun-
que es cierto que con el término “control” pueden querer indicarse, en
inglés, las condiciones tipo a partir de las cuales se sacan inferencias en un
experimento, asf como la operacién de verificar su conservacién y cons.
tancia, también es cierto que el mismo término es aplicado repetidamente
a los mecanismos o modos de operar de los factores o variables de que
depende un fenémena, que es como lo usé, entre otros posibles ejemplos, el
destacado fisiclogo y experimentador Anton Julius Carlson, para 6l titulo
principal y los de las diversas secciones de su libro The Control of Hunger
in Health and Disease, The University of Chicago Press, 1916. Por eso, para
evitar las falsas interpretaciones de los investigadores que dicen incorrecta-
mente que “controlan las condiciones de produccién de un experimento™,
cuande lo que debieran decir es que procuran verificar que las condiciones
fundamentales son siempre invariables, para asi poder hacer variar a su
arbitrio las que estin bajo su dominio, como medio parg poder hacer un
analisis ulterior que permita hacer correlaciones, me parece que es prefe-
rible renunciar al uso del término “control”,

Volviendo a la consideracién de los experimentos del trabajo que escu-
chamos, es el momento de recordar que una vez recogidos los datos y mate-
riales destinados a proporcionar las informaciones relacionadas con cada
una de las condiciones preliminares a que hemos hecho referencia, los auto-
res inyectaban los 10 mg. de la droga, y después de un minuto, empezaban
a hacer anotaciones referidas a los periodos subsecuentes en que recogian
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las muestras de orina; que primero eran en nimero de cuatro, de 2-4 minutos,
asi fijados con tino, para seguir con detalle los efectos inmediatos, seguidos
de tres periodos de 6-8 mirutos, y finalmente, de otros tres, de 10-20 minutos
cada uno.

.Por lo que toca a los efectos de la droga sobre la presion general, los
autores observaron, que en los animales vagotomizados consistieron, dentro
de breve plazo, en aumentos de 26 a 100 mm. Hg, a cuya media aritmélica
le encontraron un valor del 42 por ciento de Ja media aritmélica de las
presiones arteriales iniciales. En los perros espinales, los aumentos que
observaron fueron enlre 30 y 70 mm. Hg, que en general quedan dentro
de la zona de valores de los anteriores, aunque, ciertamente, mas bien algo
por encima, cada uno de ellos. Sin embargo, como el promedio de los
aumentos, con relacion al de las presiones inicizles resulta elevado, digamos
de 80 por ciento, los autores lo interpretan como revelador de que en el
animal espinal la accién vasoconstrictora de la droga es mds acentuada, ¥
debida a su potenciacién. Ahora bien, la base en que se apoya esta conclusién,
que es el valor mis elevado de la relacion porcentual, parece més bien
artificiosa y debida a los bajos valores de presion iniciales con relacion a Jos
cuales ha sido establecido, lo cual parece confirmar, tanto el que las mag-
nitudes de los aumentos observados hayan quedado dentro de la misma zona
de variacién que en los animales vagotomizados, como porque las alturas a
que llegaron fueron aproximadamente del mismo orden. Ya sea que el efecto
sea real, y esto habra que decidirlo con nuevos experimentos, quiza con mayor
ventaja en la preparacién sugerida, con ambos esplacnicos seccionados, a
bien que se haya pensado en gue la primera inyeccién prepard para mayores
efectos de la segunda, ninguno de los dos casos parece que pueda ser expli-
cado por potenciacidn, término que estd reservadoe para cuando al aplicar
simuyltaneamente dos drogas que producen anélogos efectos, éstos son mayores
qgue los que tesultarian de la suma de los producidos por cada droga por
separado,

Las contribuciones experimentales més originales e importantes que ofre-
ce el trabajo son las relativas, en primer lugar, al problema fundamental de
averiguar si los vasos renales participan de la vasoconstriccion producida en
el territorio esplacnico por la imidazolina, y en segundo lugar, al propésito
de precisar el grado en que participan en ella sus diversos segmentos (vasos
glomerulares aferente y eferente, y red capilar del sistema porta peritubular).

£l primero, imporlantisimo punto, quedd resuello: en primer lugar, por
la comprobacién de que, contemporaneamenle a las alzas generales de pre-
sién, la resistencia vascular renal auments en el perro vagetomizado, de
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35 a 229 por ciente, con un promedio de 95, que redujo la circulacién san-
guinea efectiva a través del rihdn, de 2.5 & 59 por ciento, asi como por la
de que en el animal espinal aumentd de 10 a 137 por ciento, con un prome-
dio de 70, pero la circulacién electiva se redujo poco, y en un sole caso
bajé6 a —32 por ciento. La comprobacién adicional de que contemporanea-
mente los volimenes del filtrado glomerular disminuyen en grado aproxi-
madamente paralelo, confirmé y robustecié esta conclusién.

La aplicacion de las formulas de Lamport y de Selkurst a los datos ex-
perimentales, proporcioné informaciones importantes acerca del segundo
punto: resulté que en el curso de los aumentos de la resistencia vascular
total, los de las arteriolas glomerulares en el perro vagotomizado los siguen
con bastante paralelismo, y consisten en aumentos de resistencia entre 5 y
203 por ciento, con un promedio de 131, y en el perro espinal son mucho
mayores, de 314 a 1507 por ciento, con un promedio de 709. Es posible que
estas cifras sean demasiado elevadas y den informaciin exagerada acerca
de los efectos gue realmente ocurren en las paredes del vaso aferente, en
razén de los bajos valores de la presion inicial. Acerca de su interpretacidn,
como debides a potenciacion, se ocurren los mismos reparos anteriormente
formulados. En vista de estos resullados y del gran contraste con que se
presentan con relacion a los que siguen, el dector Guevara Rojas concluye
que los efectos de la imidazolina sobre los vasos glomerulares aferentes son
los mas impertantes de su acclin vasoconstrictora sobre el rifidn, y consti-
tuyen e] equivalente de sus acciones sobre las demas arterias esplacnicas.

Con relacién a la resistencia del vaso glomerular eferente, los autores
encontraren, en el perro vagotomizado, aumentos de 7 a 248 por ciento, con
un promedio de 96, que los llevé a sospechar que el vaso eferenie si posee
la condicién ténica variable, que le ha negado H. W. Smith. Er el animal
espinal, sdlo en un perro observaron aumento de 68 por ciento, perc en los
demas que componian el pequeiio grupo estudiade hubo mas bien disminu-
cién, que en su mayor grado fué de —23 por ciento, y es explicada por los
autores como debida a que, estando disminuido el tono del vaso eferente,
cede a la presion sanguinea que lo distiende. No es facil de admitir esto, si
se atiende a que antes ya nos presentaron pruebas satisfactorias del notable
estado de constriccién del vaso aferente, que debe reducir considerablemente
el volumen sanguineo que pasa por el eferente, con lo cual parece estar de
acuerdo lo que vamos a ver que observaron en las venas reuales.

Los autores se proponen seguir investigando el punto, asi come someter
al fallo del experimento, la hipdtesis adicional que nos ofrecen, de que Jas
variaciones del tono del vaso eferente puedan ser de naturaleza refleja.
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Con relacién al problema de la participacién del segmento venoso renal,
en la reaccién vascular, los autores sélo tuvieron a su disposicién las ob-
servaciones recogidas en dos de sus perros, segin las cuales, durante el
periodo de accion de la droga, hubo baja de presién en la vena renal, que
ellos interpretaron como debida a aumento de resistencia en el sector venoso
intrarrenal. Tal interpretacién, sin embargo, sdlo puede quedar en calidad
de provisienal, tanto por el corto niimero de observaciones en que se apoya
.como porgue la baja de presion bien pudiera ser debida a los menores vold-
menes de sangre que deja pasar el segmento glomerular aferente, mientras
se encuentra mas o menos contraido.

Con esto pongo fin al comentario, ¥ s6lo me resth agregar algunas pala-
bras acerca del autor del trabajo de que nos hemos venido ocupando,

Cuando en 1943 todavia seguian pareciendo en nuestro medio muy remo-
tas las probabilidades de que quienes se especializaran en fisiologia pudiesen
legar a disfrutar luego de pagas y de medios adecuados para su trabajo, el
doctor Guevara Rojas fué uno de los primeros que acepté salir del pais en
viaje de estudio, que duré dos afics.

A su regreso, desde luego ayudé muy eficazmente para que al fin pudie-
ran ser implantados en nuestra Facultad los cursos de laboratorio de fisio-
logia general, que en la Escuela Médico Militar y en la Escuela de Ciencias
Biolégicas ya hacia una década que venian siendo desarrollados. Ademas,
cooperd eficazmente a mejorar la organizacién del Departamento de Fisio-
logia, y a lograr que el Rector del momento acordara proporcionar recursos,
ciertamente muy modestos, porque se considerd que era tan solo “para
empezar”, pero que después no han llegado a mejorar.

Come en el periodo que siguid, la indiferencia y falta de ayuda para el
Departamento de Fisiologia se trocara en franca amenaza de destruccidn, el
doctor Guevara Rojas prefirié separarse temporalmente de él, para dedicarse
a fomentar el Laboratorio de Medicina Experimental que desde su regreso
venia desarrollando, anexo al pabellén 5 del Hospital General, con el pro-
pésito de promover en el medio hospitelarie, y como una extensién de la
misién de nuestro Departamento, el estudio de los fendmenos patoldgicos en
general, y més particularmente del xifién, por métodos fisiologicos moderncs.

Desde hace pocos meses, el doctor Guevara Rojas ha vuelto a ocupar
sus puestos de maestro y de investigador, y como fruto de este segundo
regreso esperamos que su ayuda resulte valiosa en estos momentos en que
los arquitectos de Ia Ciudad Universitaria prento terminaran la nueva casa
a gque habra de tresladarse el Departamento para iniciar su nueva etapa
de progreso. Espero que para la cabal realizaciéon de ésta tenga cumpli-
miento €l voto no hace mucho expresado, de que va cuente con las dotaciones

i -
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indispensables de mobiliario, equipos, aparaios, remuneraciones, etc., que
hasta ahora le-han sido negados, y tenga, como componentes, a verdaderos
fisitlogos, que dediquen todo su tiempo a las tareas de la ensefianza y a las
de la investigacidn.

Como expresién del interés con que he venido siguiendo y he estimado las
tareas cientificas del doctor Guevara Rojas, y movido también por lz se-
guridad que tengo de gue su ingreso a nuestra Academia contribuiri a acre-
centar su vocacién de investigador, a nombre de ella me es muy grato darle
la bienvenida a uno de nuestros sillones de la seccién de fisiologia.



