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Desde la mas remota antigiiedad los peruanos han utilizado la coca
para combatir el hambre, el frio y la fatiga. Las cronicas de los prime-
ros afios de la colonia contienen algunos datos sobre este empleo de la
_ droga. .
Segiin una observacién de Hipdrito UNANUE, en el sitio de La Paz
“de 1771, la coca permiti a los habitantes soportar el hambre, el frio
y la fatiga durante varios meses de asedio. El mismo autor refiere que
sélo los soldados que masticaban coca lograron atravesar cierta region
del altiplano durante la misma guerra. El coronel CARvajyaL, seglin una
cita de FUENTEs, refiere en su Boletin Militar que durante la campaifia
de Junin, en la guerra de la Independencia, los soldados que masticaban
coca fueron los tnicos capaces de combatir después de una esforzada
jornada en las punas. Otros muchos autores han llamado la atencién
sobre la accién vigorizante de la coca, de los cuales merecen especial
mencién MortTiMER, MERZBACHER y RAIMONDI, que hicieron interesan-
tes observaciones sobre la resistencia a la fatiga. Finalmente el general
MILLER, que participé en las guerras de la independencia americana, llevd
su conviccidn sobre la accién vigorizante de la coca no sélo hasta permi-
tir su uso entre sus tropas, sino a experimentarla en si mismo.

La aplicacion de las dregas para intensificar el rendimiento del tra-
bajo humano y para retardar la fatiga, que se inicia como acabamos de
ver hace muchos siglos entre los aborigenes peruanos, es un problema
de gran actualidad. En efecto, el ejército aleman ha utilizado la bence-
drina y el pervitim o desoxifedrina para aumentar el vigor de los solda-
dos {StauB). Pero ¢l interés de los europeos por las drogas que con-

trarrestan la fatiga y aumentan el rendimiento de trabajo se inicia en rea-
lidad a fines del siglo pasado.
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_ En 1893 Mosso publicé sus primeras obsetvaciones sobre el aumen-
to de la capacidad de trabajo por accién de la cafeina. = Tres afios des-
pués, HocH & KRAEPPELIN y luego OsErETz-Kowsky & KRAEPPELIN, ob-
servan que la cafeina aumenta la fuerza de contraccién, pero sin afectar
la frecuencia de las contracciones, infiriéndose, puesto que el numero de
<ontracciones depende de Ja accién sobre el sistema nervioso central y
Ya intensidad de la concentracion del masculo, que la cafeina actiia so-
bre el masculo. Al contrario, Rvers & WEBBER afirmaron que la cafei-
na actéta sobre los dos mecanismos, central y periférico, nervioso y mus-
cular, El efecto periférico, segin las observaciones de RED, es muy
poco importante para la fatiga. :

En experimentos con el ergografo de Mosso, THIEL & MEessi de-
mostraron que dosis de 0.05 a 0.1 grs. de cocaina por via oral aumentan
la resistencia a la fatiga. También se han verificado observaciones so-
bre la accién directa de la cocaina sobre el musculo de rana, demostran-
dose que aumenta la resistencia a la fatiga e intensifica la contraccién.
A fuertes concentraciones produce ¢l efecto opuesto. En el hombre, la
ingestion de cocaina a la dosis de 100 mgrs. aumenta mucho el trabajo
voluntario, pero la misma dosis por via parenteral disminuye tanto el
trabajo espontaneo como la respuesta a las excitaciones (citado por
Zunz),

Recientemente se ha concedido especial interés a la cafeina, a la ben-
cedrina y a la desoxifedrina. Merece citarse, entre los numerosos tra-
bajos que se han publicado, las observaciones de FoLTz, SCHIFFRIN &
Ivy, sobre la bencedrina y cafeina, en 23 sujetos no entrenados los que
examinados por el test del doble periodo de trabajo no presentaron mo-
dificaciones significativas con dosis de 10 mgr. y 0.5 gr. de la primera y
segunda de Jas drogas mencionadas. Al contrario, en sujetos entrena-
dos la cafeina aumenta la ejecucién y acelera la recuperacion (Fovtz,
Ivy & BarBorkA). Los mismos autores demostraron que la bencedrina
no tiene efecto sobre la ejecucion del primero y segundo periodo de tra-
bajo ni sobre la recuperacion, y que la desoxifedrina aumenta la 2jecu-
<ién del primer periodo de trabajo pero que no afecta la recuperacién.
Segiin ALLES & FEIGEN la bencedrina y la cafeina tienen una accién dua-
lista. Dosis de 10 a 40 mgrs. de bencedrina inhiben 1a produccion de
fatiga, y afectan la extensién de las contracciones o el nimero de ellas,
o bien ambos factores; pero estos autores atribuyen la accion de la ben-
cedrina principalmente a un mecanismo nervioso central. Dosis de ca-
feina aun diez veces mayores producen un efecto inferior a la bencedri-
na. También JacomsoN & KRAFT, en experimentos sobre el movimiento
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de los dedos, ofreven resultados a favor de la bencedring, v Enzer, S
MONSON & BLANKSTEIN llegan a la misma conclusion utilizando o mismo
métado ¢on el pervitim. :

Los experimentos de la accién de las drogas sobre el trabajo muscu~
lar efectuados recientemente, no se refieren a la cocaina. Al contrario,
se han publicado observaciones que podrian interpretarse desfavorable-
mente, pues se refieren a una posible.accidn curarizante de la cocaina y
de la novocaina. Las primeras pesquisas se deben a Mac Grecor v a
Harvey, v las mas recientes y demostrativas a Jaco y Woop, guienes
no sélo afirman que la cocaina y la novocaina poseen una accin curdri-
¢a, sino un antagonismo con respecto a la accidn mnscarinica de Ia pros-
tigmina. ' ‘

En el presente trabajo referimos nuestras primeras observaciones
acerca del efecto de la cocaina scbre la resistencia a la fatiga de los
Perros.

METono

Se han pueste en practica diversos métodos para el estudio de In accidn de las
drogas sobre la resistencia a la fatiga. En cotjunto pueden dividirse, dejanda a um
lado los detalles de téenica, on dos grupos : métedos para estudiar Ja fatiga de wn s6-
1o misculo o de un limitado conjunto de masculos, de los que ¢} ergdgrafo de Mosso
et o mejor ejeraples v métodos para el estudio de Ia fatiga en todo ¢l organismo. que
ne solo comprenden ¢ factor newro-muscular sino también los factores cardxmrespxrav
torios,

Ninguno de los procedimientos pare el estudio de la aecidn de los drogas sobre
la fatiga carece de Inconvesyentes. De alli las discrepancias de los resultados hama
hoy obtenidos, como es dable apreciar por la bibliagrafia citada. Las dificultades se
duplican cuando se utilizan animales en el estudic del problema, pues en este caso no
ey posible contar con la cooperacitn del sujeto experimentado, que en los métodos
aplicados al hombre es un factor indispensable. Asi. algunos procedimientos bien co-
necidos para el estudio de la actividad esponmtanea en los animales, por ejemplo las
jaulas giratorias o sensibles &l movimiento y en conexidn con un sistema de registro.
no son aplicables a este caso,

Por este motive fué elegido un ejercicio del cual no puede evadirse el anunai ex~
perimentado y en ¢l que se ponent en accién la mayoriz de los musculos. El proce-
dimicnto consiste en introducir al perro en una piscina en la que se le mantiene na-
dando hasta que aparecen los primeros sintomas de fatigs, que consisten en la pérdi-
da de capacidad pars mantenerse a flote, es decir, cusndo el animal se hunde v em-
pieza a tragar agua. La temperaiura, la frecuencia de iatidos cardiasos v Ia respi-
racién fueron determinadas antes del e;ercxcm, y después de éste cada 10 minutos has-
ta la recuperacion completa.

Puesto que en esta clase de experimentos 2} entrenamiento 25 un fac:or &e primer
orden, se utilizaron dos procedimientos a fin de descarfadle’ v ne confunditdo con el
gfecto de la droga. Llamamos al primero método de los experimentos inferpolados:
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consiste en someter al perro interdiariamente a ejercicios de natacidn en la forma indi-
cada, recibiendo una inyeccion subcutinea de 4 mgrs. x Kgr. de cocaina sélo una vez
de cada dos experimentes. De esta manera, de inmediato a cada experimento realizado
¢on la cocaina se hizo un experimento de control. El porcenatje de incremento de resis-
tencia a la fatiga determinado por la cocaina se determing comparando el promedio
de rendimiento de los perros sin cocaina con el promedio de rendimiento de los perros
cocainizados.

El segundo método, o del previc enfrenamienfo, que consideramnos de mas garan-
tia que el primero, consiste en someter al petro a una serie de pruebas preliminares
sir cocaina para determinar los efectos del entrenamiento. FEsta primera parte para la
investigacién comprende por lo menos cinco ejercicios de natacién verificados interdia-
tiamente. A continuacién se iniciaban los experimentos de natacion bajo la accién de
la cocaina, siempre en experimentos interdiarios para permitir al animal un dia de
descanso y una eliminacion completa de la droga.

A fin de establecer una comparacion entre los efectos de la cocaina sobre la fa-
tiga con ofras drogas que ya han sido estudiadas en seres humanos, sometimos los
mismos perros gque sirvieron para las observaciones inmiciales a dosis equivalentes de
cafeina, y cardiazol. También se hicieron observaciones con desis superiores de co-
caina (8 mgrs. x Kgr.).

REesurTapos

Los resultados obtenides se han dividido en tres secciones. En la
primera se exponen los que corresponden a dosis medianas de cocaina
(4 mgrs. x Kgr.); en la segunda, los que corresponden a fuertes dosis
de cocaina (8 mgrs. x Kgr.); en la tercera, las observaciones relativas a
otras drogas : cafeina y cardiazol.

Efecto de las dosis medianas de cocaina sobre la resistencia a la Fa-
tiga. Puesto que el perro es mucho menos sensible que el hombre a la
cocaina, la dosis de 4 mgrs. x Kgr. por via subcutanea corresponde con
alguna aproximacién a la misma dosis por via oral en los coqueros.

Los perros no fueron lanzados a la piscina sino 10 minutos después
de la inyeccién. Como ya hemos indicado al tratar del método, se utili-
zaron en este estudio dos grupos de perros. En el primero se empleé el
procedimiento de las observaciones interpoladas, es decir, en un experi-
mento se sometié al animal a una prueba de ejercicio sin cocaina, vy en
el siguiente con cocaira, verificandose en cada animal ocho observacio-
nes : cuatro en condiciones nommales y cuatro bajo la accién de la dro-
ga. Los resultados han sido sintetizados en la tabla I en la cual se ex-
presan los porcentajes de aumento de resistencia a la fatiga en cada uno
de los tres perros estudiados. A
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En la tabla T también se presentan datos correspondientes a los fe~
némenos de recuperacion, apreciados por las variaciones de pulso, res-
pitacién y temperatura. Las cifras que se ofrecen en las tablas indican
que la cocaina aumenta en forma significativa la resistencia - a la fatiga
en el perro y disminuye ef tiempo de recuperacién en algunos casos. Asi,
el ritmo cardiaco Hegn mas tapidamente a la cifra normel {nimero de
latidos vardiacos inmediatamente antes de iniciarse ¢l experimento} en
el perro cocainizado que en el no cocainizade. Sin embargo, las dife~
rencias del tiempo de recuperacién entre los experimentos de control y
con cocaina no son muy importantes, ¥y no se presentan en forma cons-
tante.

TABLA 1
Efecto de la cocning sobre Ta resisfencis & la fatiga

Bosis : 4 mgr. x Kgr. {Experimentos interpolados}

f ; " Promedios ' | Recuperacion
! ION®de {en minutos) Porcen- | {en minutos)
Animal | Pesoen | experic | oo - oo moo | tRjEde Tt e
I Kors. | & incre-
i o E TS 1 Control cfz’;r;na Zh:f::to | Control | Cocaina
A L3 s R 7¢ 1 s &6
B t s 6L | 13 2 % 60
C 15 8 9 8 0 100 30
D s s |6 0o o 80
! § j ]

En el sequndo grupo de experimentos se determiné en primer lu-
gar la curva de entrensmiento, Obsérvese en Ia fig. 1 que la intensifi-
cacién de resistencia a la fatiga fluctia entre 22 y 100 % al terminar. el
periode de entrenamiento. Sélo se han considerado en dicha figura los
porcentajes de aumento de resistencia a la fatiga con relacién a las ci-
fras primitivas. En la tabla II se eacuentran los promedios de resisten-
cia a la fatiga de los experimentos de control y de los experimentos bajo
fa accién de la droga. Obsérvese en esta tabla gue los porcentajes de
aumento a la fatiga bajo la accién de la cocaina son tan notables, y su-
peran tan significativamente los anmentos porcentuales de resistencia en
el periodo de entrenamiento que nos muestra la fig. 1, que no cabe duda
acerca de su significacién.
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Ademas, como lo demuestran las cifras de ja tabla I, 5o sdlo au-~
menta el periodo de activided y la resistencia a la fatiga; también dis-
minuye el periodo de recuperacién.

Efecto de las dosis [uertes de cocaina sobré'la_resistencia a la fa-
tiga. Los resultados obtenidos com fuertes dosis de cocaina {8 mgr. x
Kgr. ¥ por via subcutianea) son apreciablemente inferiores a los prece~
dentes, como. puede observarse en la tabla HI. Los promedios de los
experimentos de control corresponden, con pequefias diferencias, a los
promedios de Ios mismos perros en los experimentos de control que fi-
guran en la tabla II, debitndose el pequefio incremento al entrenamiento.
No octrre lo mismo con los promedios del tiempo de resistencia bajo la

£
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Fig. 1. Efecio de la cocsina sobre In resistencis a la fatiga, Abscira, fempor vrde-
nada, porcentajes de incremento sobre ol rendimiento inicial. Cada curva corresponde
a2 uno de los peeros estudiados.

accién de la cocaina, pues son considerablemente inferiores a las cifras
correspondientes de la tabla H. Las discrepancias son aun mas osten-
sibles comparando los porcentajes de incremento. Esto guiere decir que
la dosis de 8 mgr. x Kgr. en el perro rinde un resuitade muy inferior,

como factor de resistencia a la fatiga, que las dosis de 4 mgr. x Kgr. de
peso, .

QObservaciones con cafeina y cardiazol. En el grupo de los perros
correspondientes a la tabla Il (E, F, G, H, I} se estudié ulteriormente e
efecto de la cafeina sobre Ia fatiga, a la dosis de 10 mgr. x Kgr. v por
via subcutanea. El método fué el mismo que se utilizé para ¢l estudio de
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la accién de la cocaina sobre la resistencia a la fatiga. Los resultados sc
exponen en la tabla IV. Cada cifra es el promedio de seis experimentos.
Se advierte que los efectos son inferiores a los que corresponden
a la cocaina a'la dosis de 4 mgre. x Kgr., pero muy superiores a los que
rinde la misma droga a la dosis de 8 mgr. x Kgr. Véase la figura 1.
En cuanto al cardiazol, a ia dosis de 5 mgr. x Kgr. y por via subcu-
tanea, carece evidentemente de accion estimulante. Se utilizaron los pe-
rros que figuran en la tabla I (A, B, C, D) siguiendo ¢l método del
pericdo previo de entrenamiento. Los resultados expuestos en la tabla
V nos permiten afirmar que esta drega a la dosis indicada carece de ac-
cién vigorizante.

TABLA 1[I
Efecto de la cocaina sobre la resistencia a la fatiga

Dosis : 4 mgr. x Kgr. (Experimentos con entrenamiento preliminar)

| ! Promedios

I Ntde ! . ; Porcen- .

H i en minutos

Animal | Pesoen | ‘experic ! ( S ..) ' tajede Rgcgp,eficm,[_l___
Kgrs. | mentos Con incre- |
| .

% | Control cocaina mente | Contrel | Cocaina
E 6 10 ‘ g 200 69 100 0
F 1.5 | 10 i 8 20 - 150 av 60
G 5.1 ‘ 13 74 138 86 120 80
H 5.5 13 ' 41 101 146
I 55 | 10 110 210 %0.9

| 1

Otras observaciones. En el curso de estos experimentos se apre-
cid una remarcable diferencia entre la actitud de los perros en el ejer-
cicio de control y en el ejercicio bajo 1a accién de la cocaina. En el pri-
mer caso el animal trata de evadirse de su situacién, saltando por encima
del muro de la piscina, o d¢ mantenerse a flote con un minimun de mo-
vimientos de las extremidades. Todo lo contrario ocurre en el perro
cocainizado : nada infatigablemente sin intentar evadirse de la piscina,
y sus movimientos son mas ripidos y vigorosos. Esto quiere decir que
su actividad y resistencia a la fatiga no sélo superan a las del perro no
cocainizado en cuanto al tiempo total de ejercicio, sino también por la
intensidad del trabajo desarrollado. El método empleado no permitis,
desgraciadamente, apreciar cuantitativamente este aspecto de la accién
farmacolégica. '
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Desde el punto de vista de la accidén de la coca o de la cocaina so-
bre el trabajo humano esta cbservacién es muy significativa. Indicaria
que la prolongaciéon del periodo de trabajo no sélo se debe a factores
neuromusculares, sino en parte a factores mas complejos, tal vez psico-
légicos. :

TABLA III

Efecto sobre Ia fatiga de la cocaina a la dosis de 8 mgr. x Kgr.

l Promedios
| (en minutos)
Animal Peso N¢ de expe- ... _. . _... Porcentaje
Kars. rimentos Con incremento
Control Cocai
Cocaina
E 7 5 154 i71 11
F 4 4 8 14 75
G 6.5 4 84.6 110 30
H 4.2 5 51 53 39
TABLA IV
Efecto sobre la fatiga del benzoato de éafeina
Dosis : 10 mgr. x Kgr.
Promedios
(en minutos} -
Animal Peso N* de expe- | Porcentaje
Kagrs. rimentos | Con incremento
Control ' Cafeina
E 7 0 150 205 36.6
F 4 B 8 12 50
G 6.5 6 80 120 50
H 5 6 35 112 103

En el perro cocainizado se observa, con notable constancia, una ten-
dencia a realizar movimientos esterectipados y a ocupar (a veces en el
curso de meses en los experimentos crénicos) siempre el mismo lugar du-
rante el efecto de la droga. Esto quiere decir que no sélo hay un es-
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tado de excitacién motriz, sing un impulso a la repeticién ritmica de los
movimientos sin cambiar de lugar.

Segon las revelaciones que hemos obtenido de muchos coqueros, es-
t= tendencia a la actividad ritmica también se presenta en los seres hu-
manos. Durante el coqueo se ven impulsados a realizar ciertos movi-
mientos ~~los correspondientes a su tarea— llegando en ciertos casos a
experimentar cierto bienestar en su actividad motora.

Es muy probable gue el impulso a ejecutar movimientos ritmicos y
estereotipados sea uno de los factores que directa o indirectamente in-
terviene en el mecanismo de actién de la cocaina sobre el rendimiento de
trabajo vy la resistencia a la [fatiga.

TABLA V

Efecto del cardiazol sobre la resistencia a la fatiga

Dosis : 5 mgr. x Kgr. por via subcuténea

: Promedios
! (en minutos)
Animal Peso - | N* de expe- ! - .| Porcentaje
Kars. rimentos i Con incremento
Control L Cardiazol
A 3 6 30 I 32 + 5.6
B 4 6 65 ‘ 60 —7.6
C 4 6 10 12 -+ 20
D 5.5 8 42 \ 38 +9.5
Discusion

La cocaina aumenta la resistencia a la fatiga en los perros durante
el ejercicio de natacién. El incremento de resistencia fHuctia entre 69
y 150 % en los casos estudiados. Sélo en uno de ellos el resultado Fué
negativo.

No s6lo se observé que los perros con cocaina se mantienen en ac-
tividad un periodo mucho mayor que los perros testigos, sino que los
" movimientos son mas rapidos y vigorosos. Ademas, el perro con cocai~
na no trata de evadirse del ejercicio que se le impone, lo que siempre ocu-
rre con los mismos perros cuando no se encuentran bajo los efectos de
la droga.
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Las observaciones que hemos realizado sobre 2] periodo de recupe-
racion, juzgade por las variaciones de la frecuencia cardiaca, temperatu-
ra y respiracién, no son concluyentes. De todas maneras, los casos es-
tudiados indican que no hay diferencias muy importantes entre Ies pe-
riodos de recuperacién de los perros testigos y de los perros cocainiza- -
dos. Pero si se tiene en cuenta que estos Gltimos desarrollaron una ac-
tividad considerablemente mayor que los primeros, resulta probable que
la cocaina modifigue también el pericdo de recuperacién acortandelo.

Es importante establecer una comparacién entre los efectos de la
cocaina sobre la resistencia a la fatiga en el hombre v en el perra. Ya
mencionamos las observaciones de Tuirr & Messic, que demostraron que
dosis de 0.05 a 0.1 gr. de cocaina por via oral aumentan la resistencia
a la fatiga. Estas dosis equivalen, para sujetos de peso mediano, de {
a 1.5 mgr. x Kgr. En los coguercs la dosis media probable es mu-
cho mayor : en 50 grs. de coca hay, aproximadamente, 0.3 a 0.35 grs. de
alcaloides: v en el caso de una absorcidn total de Jos mismos una con-
centracidn de 3 a 5 mgr. x Kgr. de alkealoides. '

Por supuesta, la accién de la cocaina por via oral es menos inten~
sa que por via subcuténea: més o menos dos veces méas activa por via
subcutdnea que por via oral. Pero si se tiene en cuenta que la sucepti-
bilidad del perro a la cocaina es mucho menor que Ia del hombre, 1a do-
sis que hemos empleado en el perro {4 mgr. x Kgr. por via subcutinea)
no es excesivamente diferente a la dosis de los sujetos habituados. No
obstante, consideramos las presentes observaciones como la primera
aproximacién al estudio del problema, y queda reservada a investigacio~
nes futuras una confrontacion sobre dosis'y condiciones experimentales
que nos permitan establecer un paralelo de las reacciones. experimenta~
ies v humanas en condiciones mas exacias.

Expresames nuestro agradecimiento al 8r. Alfredo Vera por su co-
taboracién en la parte experimental de este trabajo.

REsumen

Se ha estudiado la accion de la cocaina scbre la resistencia a ia fa~

tiga en un grupo de perros, empleando como test un ejercicio de nata-
cibn.  Los resultados son los siguientes :

1. A la dosis de 4 mgr. x Kgr. por via subcuténea la cocaina au-
‘mentd ea los animales estudiados la resistencia a la fatiga, con una sola

excepcién Los incrementos del periodo de actividad Huctiian entre 69
v 150 %,
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2. A la dosis de 8 mgr. x Kgr. la cocaina también aumenta la re-
sistencia a la fatiga, pero los resultados son inferiores a la primera dosis

(39a75%).

3. Se observé que mientras los perros en los experimentos de con-
trol tratan de escapar del trabajo que se les impone, el perro cocainizado
realiza este trabajo sin realizar ninguna tentativa de evasién.

4. La cafeina, a la dosis de 8 mgr. x Kgr., aumenta la resistencia

a la fatiga. Los incrementos del periodo de actividad fluctian entre
36.6 y 103 %.

5. El cardiazol a la dosis de 5 mgr. x Kgr. no modifica la resisten~
cia a la fatiga,

SUMMARY

The action of cocaine on the resistence to fatigue has been studied

‘on a group of dogs by means of a swimming test. The following have
been the results :

L. A cocaine dose of 4 mgrs. per Kgr. administered  subcutaneously,
increases the resistence to fatigue. The increments in the activity pe-
- tiod fluctuate between 69 and 150 % of the control activity period.

2. A cocaine dose of 8 mgrs. per Kgr. also increases the resistence
- to fatigue (increments from 3.9 to 75 %), but the results are inferior
to the results obtained with the first dose.

3. It was observed that while the untreated dogs try to evade the
work imposed on them, the cocaine treated dogs do their work without
attempting to evade it.

4. A calfeine dose of 10 mgr. per Kgr. increases the resistence to

fatigue. The increments in the activity period Fuctuate from 36.6 to
103 % of the control activity period.

3. A cardiazole dose of 5 mgrs. per Kgr. does not modify the resis-
tance to fatigue.
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