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La cocaina, clasificada en el grupo de estimulantes del sistema ner-
vioso, tiene propiedades farmacodinamicas muy peculizres, que le confie-
ren una posicién muy especial en la farmacologia del sistema nervioso,
Es el anico neuroestimulante que tiene accién depresiva sobre el centro
respiratoric y que se comporta, a dosis estimulantes, como antagonista de
las drogas convulsivantes.' Tambiér se caracteriza por la intensidad y gran
duracion de su accién excitante sobre los centros motores, y hasta se pue-
de afirmar que es el estimulante por excelencia de! sistema neuromotor.

En algunos casos, la accién neurcestimulante se exterioriza por un
fenémeno aparentemente depresivo, la catalepsia. Esta reaccién nervio-
sa ha sido considerada como un estado de inhibicién, pues, en electo,
consiste en la paralisis de la actividad cortical ~~en el hombre por inhibi-
cién total o parcial de la conciencia— con inhibicién simultanea de la ac-
tividad motriz espontanea, v con fenémenos de flexibilidad cérea.

En el perro es verdaderamente excepcional que la cocaina origine
catalepsia {o el sindrome de la catafonia experimental, segun la denomi-
nacién propuesta por DE JonG & Baruk).* Empero, en el gato la reac-
cién ha sido descrita. demostrandose que la cocaina tiene sobre el siste-
ma nervioso central una accion catatonigena come la bulbocapnina. El
empleo de la cocaina en el tratamiento del estupor cataténico. preconiza-
do por ciertos autores (BerGeEr, FLEck, Bycrowski), v sus [avorables
resultados son aparentemente paradéjicos. Fmpero. estos resultados no

' C. Gutiérres-Noricga & V. Zapata Ortiz : Revista de Medicina Experimental,
v. 4. p 59. 1945.

w

* H. De Jong & H. Baruk : “La catatonia cxperimentale par la bulbocapnine”,
Paris, 1930.

* €. Gutidrrez-Noriega & H. Rofondo : Revista de Neuro-Psiquiatria. v. 2. p. 74,
1939,
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son muy demostrativos segiin las ohservaciones de J. M. SacristAn (Ar-
chivos de Neurobiologia, v. 5, p. 166, 1925).

El caso de catalepsia experimental cocainica que es tratado en el pre-
sente trabajo nos ha parecido interesante v digno de estudio, no solo por
ser uno de los pocos ejemplos de la accion cataleptigena de la cocaina, sino
porque revela muchos detalles del mecanismo de accién de la droga v de
la fisiopatologia de la catalepsia.

Se trata de un perro que presentd tipicas y prolongadas catalepsias
en el curso de un tratamiento cronico con clorhidrate de cocaina, al que
fué sometido para estudiar los [endmenos de habituacién experimental a
esta droga.

El tratamiento se inicid en diciembre de 1944 con dosis interdiarias
de 5 mgrs. X Kgr. de clorhidrato de cocaina en solucién al 1 7%, inyec-
tada en la vena yugular,

Durante los primeros dias solo se observaron las reacciones que suelen
presentar todos los perros que reciben cecaina : gran excitacién motora,
movimientos de circo, euforia e hipertermia de 4¢ u 80 de duracion,
acompafiadas de disnea. midriasis v de algunas reacciones neuravegetati-
vas. Ademas, fenémenos de habituacién a la droga, que en este animal
fueron muy ostensibles.

Al llegar al sequndo mes de tratamiento, se presenté un cambio nota-
ble : inmediatamente después de la inyeccién se manifestaba la habitual
hipercinesia, la que luego era reemplazada por un estado de inmovilidad.
<on la hipertonia generalizada, predominante en la nuca, con flexibilidad
cérea (fig. 1). Tales reacciones eran casi idénticas a las que origina la
bulbocapnina, y que Dz Jong & Baruk llamaron “catatonia experimen-
tal”. pero que nosotros, por no implicar relaciones con el sindrome clini-
co de] mismo nombre, denominamos "catalepsia experimental’’.

En primer lugar, se observé un tipico estado de flexibilidad cérea: el
animal tomaba todas las posturas bizarras y afisiolégicas que se le impo-
nian, como lo demuestran las figuras 1 y 2, Tal fenémsno se inicizba
algunos minutos después de la inyeccion, y duraba 30 a 60 minutos. Al
desaparecer la flexibilidad cérea y las otras manifestaciones de catalep-
sia, se reiniciaba el estado de excitacion. La flexibilidad cérea produci-
da por la cocaina no difiere cualitativamente de la producida por la bul-
bocapnina. siendo en el caso que estudiamos relativamente mas intensa
v prolongada que esta.

En segundo lugar, se demostrd una completa pérdida de los movi-
riientos espontaneos, la que se producia rapidamente, como si ¢l animal ex-
perimentara una brusca paralisis en cl curso de su excitacion inicial. Es-
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ta pérdida de la iniciativa motriz siempre se acompanaba de alteraciones
posturales : por lo general el perro caia sobre el dorso, con el cuello v
los miembros en extensién. Si se le forzaba a estar de pie acababa por
adoptar la postura que puede observarse en las figuras 1 y 2, es decir,
con el cuello en extension forzada, los miembros posteriores flexionados
v los anteriores en extensién. Si se le imponia posturas bizarras e inco-
modas, las conservaba indefinidamente.

Fig. 1. Tipicas actitudes catalépticas de un perra deferminadas por la cocaina,  OQbsér-
vese [a hiperfonia en extension del cucllo, en la primera foroyrafia.

También fueron evidentes aiteraciones del tono muscular. Los auto-
res que anteriormente se han ocupado de la catatonia experimental o de
la catalepsia experimental, no han concedido a esta alteracion la impor--
tancia que merece, pues se trata de uno de los mas tipicos y significati-
vos fenémenos del sindrome cataléptico. las alteraciones del tono son
en particular notables al iniciarse el estado cataléptico; la hipertonia pre-
domina en el cuello, que como ya indicamos, se mantiene en un estado de
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hiperextension, siendo necesario realizar un gran esfuerzo para flexionar
la cabeza. También se observé una moderada rigidez de los musculos
de las extremidades, en especial de los miembros antericres. FEn conjun-
to. la hipertonia de la catalepsia cocainica simula la hipertonia de Ia rigi-
dez de descerebracién, y hasta fué posible verificar la existencia de ios

Fig. 2. Tipicas actitudes catalépticas de un perro producidas por la cocaina,

teflejos tonicos del cuello. En efecto, al flexionarlo se obtenia rigidez en
extensién de los miembros posteriores y flexién de los anteriores, mientras
que se producia el efecto opuesto, flexidn de los miembros posteriores y

extension de los anteriores, con la extension del cuello. Es de tener eu
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cuenta que en los catalépticos nunca se presentan los reflejos de MacNus
v de KLEyn.

Durante el estado cataléptico el perro era casi insensible a los esti-
mulos dolorosos. Los autorzs que se han ocupado de la catalepsia 2x-
perimental no han llamado la atencion sobre la analgesia cataléptica. que
ha sido descrita por primera vez por uno de nosotros.” Al iniciarse el
estado cataléptico se inhiben las reacciones a los estimulos dolorigencs
(compresién mecanica de los miembros, corriente faradica), pero a me-
dida que menguan la catalepsia v la flexibilidad cérea, la sensibilidad se
recupera progresivamente. Ulna interesante observacién puso en eviden-
cia el fenémeno de la analgesia cataléptica que describimos : nuestro pe-
rro sufrié incidentalmente graves heridas, que era indispensable suturar.
En vez de recurrir a la anestesia general, se le inyectd 5 mgrs. % Kgr.
de cocaina por via endovenosa. y durante ia catalepsia consecutiva a la
inyeccion se pudo realizar la operacién quirdrgica sin que el perro mani-
festara ni el menor indicio de doler. El hecho indica que la pérdida de
sensibilidad al dolor era completa.

Finalmente, se registraron alteraciones neurovegetativas, en especiai
sialorrea y midirasis.

La reaccion cataléptica fué constante durante todo el largo periodo
‘de la intoxicacién crénica, siempre precedida por un estado de intensa ex-
citacidn motora, v seguida por una excitacién motora de menor intensi-
dad. Por lo regular, con la dosis de 5 mgrs. X Kgr. de peso de clorhi-
drato de cocaina, la excitacién inicial duraba de 5 a 10 minutos, la cata-
lepsia 30 6 60 minutos, y la excitacion postcataléptica 10 6 20 minutos.
Esta reaccion fué observada con absoluta regularidad durante seis meses.
En los intervalos de las inyeccicnes, no se registré ninguna anomalia en
la conducta del perro. :

Relacion entre la dosis de cocaina y la catalepsia. Con el objeto de
averiguar si existia una relacién entre la dosis administrada v la reaccién
cataléptica, sometimos al animal a un tratamiento con dosis progresivas,
inicidandolo con 0.5 mgrs. X Kgr. Los resultados se han sintetizado en
la fig. 3, en la que puede apreciarse el progresivo aumento de la reaccién
proporcional al aumento de dosis.

En primer lugar, es digno de tenerse en cuenta que la pequefia do-
sis de 2 mgrs. X Kgr. determinara la reaccién, aungue breve y de poca
* H. Baruk : "Psychiarrie médicale, Psysiologique et etperimentale”, Paris, 1938,

C. Gatiérrez-Noriega : Act. Med. Per., v. 4, p. 29, 1938: v Actas de la Sequnda

Reunién de las Jornadas Neuro-Psiguiatricas Panamericanas. v, 2, p. 289, 1939,
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intensidad. Es de advertir que esta dosis sélo produce un estado de
leve excitacion en los perros normales. Empero, al repetir esta prueba
con la misma dosis, se obtuvo una intensa reaccién cataléptica que duré
98 minutos, precedida y seguida, como siempre, por estado de excitacion.
A medida que se aumenté la dosis la reaccién cataléptica era mas prolon-
gada, desapareciendo la excitacion motora precataléptica. Con dosis muy
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Fig. 3. Duracién relativa de los estados do excitacion y de catalepsia originados por

la cocaina. Las partes negras de cada columna indican la duracion de la cxcitacion.

¥ las blancas la duracion dc la catalepsia. La abscisa indica la dosis {miligramos por

kilo de peso corporal) y la ordenada ¢of tiempo en minutos. Obsérvese que hay, con

el aumento progresivo de la dosis. un aumento correlativo de los periodos de catalepsia.
y una desaparicion de la cxcifacién inicial.

alta, y cercana ya a la dosis convulsiva umbral (10 mgrs. X Kgr.} la ex-
citacién se reduce al minimo, y la catalepsia llega a 170 minutos de du-
racion.

Puesto que el grado de excitacién del sistema nervioso producido por
la cocaina aumenta con la dosis, de las observaciones experimentales que
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hemos referido se deduce que la catalepsia cocainica es un estado de ex-
citacion, y no de inhibicion, como podria inferirse por sus manifestaciones
sintomaticas.

También el hecho de que la catalepsia sea precedida y seguida por
estados de excitacién sugiere que ella también es un estado de excita-
cién. Se trata, aparentemente de una excitacion progresivamente mas in-
tensa a medida que la cocaina se fija en el sistema nervioso a partir de
la inyeccién, y que se transforma en catalepsia cuando la excitacion lHe-
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Fig, 4. Modificaciones de la temperatura originada por la cocaina durante of estado
cataléptico, en el perro. Cada punfo de las curvas corresponde a un promedio de las
reacciones de una o varias semanas. La curva I corresponde a las variaciones térmi-
cas habidas antes de que se presentaran las reacciones catalépticas; la curva I, a las
variaciones térmicas al iniciarse el estado cataléptico; y la curva HI a las reacciones
" observadas un afio después de la aparicion de las reacciones catalépticas. Obsérvese
que no hay diferencia significativa entre las tres curvas.

ga a su climax: luego, cuando la excitacién disminuye debido a la elimi~
nacién de la droga, la catalepsia desaparece y se reinicia el estado de
excitacién motora. La figura 3 revela muy objetivamente este punto de
vista.

Modificaciones térmicas. Durante la excitacién’ cocainica se produ-
ce un aumento de temperatura, que en algunos casos es una verdadera
reaccién febril, y que se ha atribuido al estado de agitacién motriz. En
tal caso, la reaccién cataléptica que implica una completa inmovilidad, de-
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beria suprimir la fiebre cocainica. Esto no se observa; la catalepsia dis-
minuye simplemente la reaccién febril, pero no la suprime, como puede
observarse en la fig. 4. Es muy probable que la hipertonia que hemos

mencionado sea uno de los factores del aumento de temperatura durante
la catalepsia cocainica,

Catalepsia cocainica y barbituricos. Con el objeto de averiguar si la
catalepsia cocainica es un estado de inhibicién del sistema nervioso, o un
estado de excitacion, como parece demostrarlo el experimento va referido
de las dosis progresivas, sometimos al perro en estudio a la accion del
nembutal y del luminal. Si la catalepsia se debe a una depresién de los

centros corticales era de esperar su refuerzo por accién de estos barbitii-
ricos,

TABLA I

Accion del nembutal en la catalepsia cocainica. La ingeccion de nembutal se
practico 5 antes que la de cocaina.

Nembutal Cocaina Duracién Duracion Excitacion
Fecha mgrs. X mars. X de la de la post-
Kgr. Kgr. excitacion catalepsia cataléptica
3.XII.45 0 5 & 7T 15
24.X11.45 5 5 1 60 5
26.X11.45 10 5 150 0
28.XII.45 10 5 140 0

\

En los primeros experimentos el nembutal fué administrado por via
endovenosa, a dosis subnarcética, antes de la cocaina, Se observé que
con pequefias dosis (5 mgr. X Kgr.) se presentaba una reduccién de la
catalepsia, y prolongacion del estada de excitacion: ¥ que con dosis ma-
yores (10 mgr. X Kgr.) la catalepsia desaparecia por completo, reducién-
dose la reaccién a la cocaina a un estado de excitacién (tabla 1}. Este
inesperado y paradéjico resultado hace ain mas probable la hipétesis de
que la catalepsia sea una excitacién del sistema nervioso de mayor inten-
sidad que la excitacién que da lugar a las reacciones hipercinéticas,

En una segunda serie de experimentos. en los que ya se inyectd el
nembutal por via endovenosa durante la catalepsia, el resultado no pudo
ser més espectacular e interesante. El barbittrico actuaba aparentemen-
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te como un verdadero estimulante, pues inmediatamente después de in-
vectado se desencadenaba ura intensisima excitaciéon motora, quée solia
durar una hora, u hora y media. Si solo se inyectaba 10 mgr. X Kgr.
de nembutal (el tercio de la dosis narcética del perro) se suprimia al ins-
tante Ia catalepsia y la excitacién cocainica se revelaba como en un perro
normal que ha recibido una dosis de 5 mgr. X Kgr. Este experimento
se repitid tres veces con el mismo resultado. Si se inyectaba una fuerte
dosis de nembutal {20 mgrs. X Kgr.) el petro se manifestaba ataxico y
muy excitado durante los primeros minutos; luego desaparecia o dismi-
nuia la ataxia, y la excitacién cocainica continuaba hasta después de una
hora con gran intensidad (tabla II}.

TABLA II

Accién de los barbitiricos en la catalepsia cocainica : la ingeccion de barbitirico sc
practicé siempre 20" después de la inyeccion de cocaina y durante el estado cataléptico.

- Duracian de la

Cocaina I " Inhibicidn . excitacién des-
| mgrs. i Nembutal de la . pués de la in-
Fecha | Kgr. Catalepsia I mgars, X Kgr. | catalepsia yecciéon de
! : : nembutal
J— . — e -
2. 146 0 5 Intersa 10 . Inmediatz | 70r
4. 146 5 . 10 | . 50
5.1.46 5 . 10 | ; j 6
4.11.46 | 5 . 10 . . 9
5.11.46 5 oo 20 ! . : 104
8.11.46 5 r Luminal, 10 | - . | 7

La espectacular accién anticataléptica del nembural, cuando se admi-
nistra por via endovenosa, se relaciona con la accién terapéutica de los
barbitaricos en las neurosis de guerra,® en especial en casos de estupor
o estados de depresién similares, en que la inyeccién endovenosa de aquel
barbittrico a dosis subnarcética exteriorizaba la situacién correspondien-
te al trauma patogeno, es decir, al estado de excitacién inicial precursor
de la depresién subsiguiente. También en este caso surge la sospecha
de que tales estados depresivos, o mas bien pseudodepresivos, enmasca-
ran intensas excitaciones cerebrales.

$ | Stephen Horsley : “Narco-analysis”, Londres, 1943.
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Conviene recordar, para interpretar este sorprendente resubrado de
nuestros experimentos, Jas dos teorias [isiopatologicas de la catatonia pro-
ducida por la bulbocapnina. La escuela francesa, con DE Jons & Barug,
afirma que aquella droga tiene una accitn cortical difusa, y que. en con-
secuencia, la catalepsia se debe a una alteracién general de la corteza,
La escuela rumana. con SAGER principalmente, sostiene que la alteracién
es local. que la corteza cerebral no es indispensable para que se mani-
Heste ta catalepsia, y que esta depende principalmente de una intoxica-
cidn de los centros diencefdlicos v mesencefalicos. con consiguieate i
beracion del romboencéfaio (metencéfalo y mielencéfalo). lo que da lu-
gar a un estado analogo al de la rigidez descerebrada. La catalepsia por
inhibicién cortical obtenida por Paviov concerdaria con este punto de
vista.

La accién anticataléptica y pseudoestimuladora del nembutal plantea,
en relacion a estas explicaciones, nuevos problemas.  Si la catalepsia es,
como afirma SAGER, una intoxicacion diencefalomesencefalica con libera-
cidn romboencefilica, es inexplicable que un barbitirice, que deprime
principalmente el diencéfalo, suprima el fendémeno en ver de intensifi-
carlo. La contradiccion es mas notoria si se tiene en consideracion que
los centros de la marcha se encuentran situados en el perro en la region
diencéfalomesencefalica, es decir, en la zona sobre la que ejerce princi-
palmente su accion depresiva el barbitiizico,

Por el momeoto nos concretamos & sefialar que nuestros experimen-
tos contradicen la teoria de los fsidlogos rumanos, reservando para ¢! fi-
nal la discusién general del problesa.

Catelepsia cocainica y newroesfimulantes.  Los fendmenos observa-
dos al inyectar neuroestimulantes en el perro con catalepsia cocainica, no
son menos interesantes gue los gque acabamos de referin.

Se demostrd un notable sinergismo entre la caleina v la cocaina {ta~
bla 1lI}. La primera droga, aisledamente v a la dosis de 30 mgrs. X
Kgr., sélo producia un moderado estado de excitacién: perc si en estas
condiciones se inyectaban pequefias dosis de cocaina. se preducia una
intensa catalepsia. Asi la dosis de 2 mgrs. & Kgr. de cocaina, que por
lo regular sélo producia una ligera catalepsia. daba lugar a intensas reac-
ciones de este tipo en el perro con cafeina.  Aun con la dosis de 1.5 wmyrs
» Kgr. de cocaina se obtuvo una catalepsia de 43 minutos de duracion
y hasta con la infima dosis de 1 mgr. W Kgr. fué posible obtener una
breve catalepsia cuando se estimuiaba al perro previamente con cafeina.
También lz inyeccién de cafeina en ¢ curso de la excitacion cocainica
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produjo un gran incremento de la catalepsia ya existente, en un caso con
Ya notable duracién de dos horas veinte minutos.

Es singular que sélo la cafeina, entre los estimulantes ensayados, ac-
tuara como potenciador del efecto cataleptigeno de la cocaina. El car-
diazol y la coramina, al contrario, lo disminuian o suprimian, a la dosis
de 10 & 50 mgrs. X Kgr. respectivamente.

La administracién de cardiazol a dosis convulsivante (14 mgrs. X
Kyr.) durante la catalepsia cocainica, dié lugar a un acortamiento de es-
ta reaccién. No se pudo demostrar, como en el caso de la cafeina, siner-
gismo entre cocaina y cardiazol con respecto a la reaccion cataléptica.

TABLA 111
Accién potenciadora de la cafeina sobre la cafalepsia producida por cocaina.
: — Duracion [ Duracién de la
Cafeina Cocaina dela Duracién excitacion ’
Fecha mgr. X Kgr. mgr. X Kgr. | excitacien dela post-
‘ inicial catalepsia | cataléptica
15.XI .45 % 0 o+ o ! 0
22.XI .45 30 0 + 0 } 0
15.XI1.45 k' I 2 3 98 20
21.XI1.45 30 2 2 9 ‘ 28
29.XIT .45 30 2 1o 65 35
31 .XII.45 30 1.5 7 43 15
3. 1.46 30 1 0 + ' 120
| |

Tampoco se pudo obtener catalepsia por administracién aislada de
cafeina, cardiazol o coramina (a la dosis de 100 mgrs. X Kgr. en el ul-
timo caso}, lo que indicaria que tal reaccién es especifica con respecto a
lacocaina, y no para otros neuroestimulantes.

Inyectandose bulbocapnina (15 mgrs. X Kgr. por via endovencsa)
se obtuvo una catalepsia que no diferia de la que por lo regular se pro-
duce en los perros por aquella droga y a la dosis indicada, pero mucho
menos durable y menos intensa que la catalepsia cocainica er el perro es-
tudiado. ‘

No se observé ninguna alteracién significativa de la dosis umbral
convulsivante de cardiazol, ni en el curso de la catalepsia cocainica ni
fuera de ella.

Modificaciones quimicas de la sangre. Se investigé la glucemia, el
fosforo, la fosfatasa, el calcio, la trea v la reserva alcalina (tabla IV).
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Por lo menos se tomaron tres muestras de sangre; antes de la inyeccion
de cocaina, durante el estado cataléptice v durante el estado de excitacion
post-cataléptica.”

En dos observaciones se comprobo un discrero aumento de la gluce-
mia. lo que en realidad no es significative en relacién a la catalepsia,
pues estd demostradeo que Ia cocaina produce este efecto; mas es de des-
tacar en este caso que la hiperglucemia se presentéd a pesar de la inmovi-
lidad cataléptica, no siendo dable atribuirla, como piensan ciertos autores,
a la excitacién motora originada por la cocaina.

Mas interesantes son los datos obtenidos del analisis del fosforo

inorgénico en la sangre.
discreta disminucién del féstoro.

vos de la fosfatasa,

TABLA IV

Durante el estade cataléptico se observa una
No se obtuvieron cambios significati-

Modificaciones quimcias de la sangre durante los estados de catalepsia g excitacion
producidos por la cocaina.

Estado
fisiologice

Normal
Catalepsia

Excitacion

Glucemia
migrs. %

81
Ht

104

Fastore
wgrs. %
{plasma)

Foslatasa
{unidades)

2.4
2.1

2.0

Calcio

8.9

mgrs. %

Reserva

alcaling

Vol. %
42.5
¥

45

Las modificaciones del calcio, de la reserva alcalina y de la iirea, en
realidad fueron poco importantes y ne las consideramos como significa-

tivas.

En resumen, de las modificaciones quimicas de la sangre durante la
caatlepsia cocainica sélo tienen alguna importancia las del fésforo v la
" glucemia, pero estas modificaciones no son privativas de la catalepsia,
_pues son peculiares de la accion general de la cocaina.

Examen anatomo-patolégico.

Después de la muerte del perro, que

tuvo lugar incidentalmente a consecuencia de un colapso cardio-circulato-

*

c!e Bioquimica del Departamento de Farmacologia.

Los anglisis guimices fueron practicados por el Dr. Julic Pons, de la Seccion
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rio producido por una inveccidn de cafeina, se practicé la autopsia v el
examen anatomo-patolégico que exponemos a continuacién,” con excep~
cién del cerebro que atn esta en estudio.

Se demostré la existencia de lesiones hemorragicas en el pancreas y
ent la suprarrenal.  Enr los focos hemorragicos de la suprarrenal se encon-
tré hemosiderina, lo que permite suponer que eran antiguos y sin rela-
cién con la causa de la muerte. Los focos hemorragicos del pancreas,
al contrario se produjeron probablemente antes de la muerte.

Discusidon

El caso de catalepsia producida por cocaina que hemos estudiado es
muy interesante y justifica el estudio especial que le hemos dedicado por
muchas razones. En primer lugar, porque aparece en el curso de una
intoxicacién crdaica, y, aparentemente, como expresién de los fenémenos
de sensibilizacién a esta droga que suelen manifestarse durante su admi-
nistracién prolongada.

En segundo Jugar por ser el caso tnico en la literatura farmacolé-
gica de un estimulante que produce intensas reacciones catalépticas, aun
a dosis muy pequefias. En efecto, algunos neurcestimulantes producen
-reacciones catalépticas solo a dosis muy altas, casi siempre convulsivas-
tes, manifestandose la catalepsia como secuela postconvulsiva, El ejem-
plo gue hemos referido se caracteriza porque las dosis cataleptigenas fue-
ron 4 & 5 veces menores que las dosis convulsivantes,

En tercer lugar, la constancia de la reaccién y la forma como fué
estudiada permitieron observaciones del mayor interés para comprender
el mecanismo neurofisiolégico de la catalepsia.

Tanto las observaciones sobre la relacion de la dosis con los esta-
dos de excitacion motriz y de catalepsia, como el hallazgo de la especta-
cular accién anticataléptica y pseudoestimulante de los barbitiricos, indi~
can que la catalepsia es un estado de excitacién y no un estado de inhibi-
<idn del sistema nervioso. Nuestras observaciones estan, en consecuen-
cia, en formal oposicién a las concepciones de SAcER 7 v de Vax Hazre-
vELD & Kok* segun los cuales la catalepsia es una paralisis del sistema
nervioso. Empero, la posibilidad de gue Ia excitacién se combine con ja

Este estudio fus efectmado por ¢l Dr. Alberto Coba del Departamento de Ana-
tomia Fatoldgica de la Facultad de Medicina.

P, Sager : Zeitschrift £ d. ges Experimentelle Medizin, v. 31, 1932,

8 Van Harrevied & D. . Kok : Arch. Néedandaises de Physiokogie de !'Howate
et des Animaux, v, 20, p, 411, 1935,
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depresidn de ciertos centros no debe descartarse, pues se ha demostrado
que durante la catalepsia producida por el éxido de denterium, disminuye
considerablemente la actividad cortical bioeléctrica.”

No nos inclinamos a formulaz, como por lo general se acostumbra
en extos casos. una explicacién de caracter anatomico, a base de un an-
tagonismo de ciertos centros con respectd a otros; ¥ nos parece mucho
mas conveniente, para aproximamos a Ja comprension de estos compli-
cados fendmenos, tener en cuenta las diferencias funcionales entre los
gstados de excitacién motriz v de catalepsia. En el primer caso, predo-
minan las reacciones fasicas, es decir, Ia sucesidén ritmica de extensiones
v Hexiones; en el segundo, las reacciones ténicas, La reaccion fasica se
caracteriza por salvas infermitentes e irregulares de impulsos nerviosos,
mientras que en la reaccidn ténica la emisidn de impulsos es continua y
regular, de suerte gue la reaccion muscular a gue da origen es una inva-~
rviable contraccién tetanica o semitetanica.

Hay otros ejemplos en gque un proceso de excitacidn creciente del
sistema nervioso se traduce primero por reacciones fasicas y en segundo
lugar por reacciones ténicas. Asi, la estricnina. a dosis progresivas, da
lugar a un estado de hipercinesia. y cuando la excitacién aumenta, a una
rigidez generalizada. Lo mismo ocurre con la cocaina, que a dosis muy
altas, y casi cercanas al umbral convulsivante. puede originar estados de
rigidez general muy intensa. En la catalepsia por bulbocapnina hay con
frecuencia un estado de hipercinesia precataléptico v otro postcatalépti-
co, vy también en este caso la catalepsia se acompaiia de ostensibles hiper-
tontas de los miembros y del cuello. Aun mas tipico es el efecto de la
hipoglicemia insulinica, segin las observaciones gue se han realizado en
el tratamiento de SAXEL™ en el que la excitacidn nerviosa se imicia casi
siempre con reacciones fasicas, presentandose como culminacion del pro~
ceso de excitacion un estado de hipertonia generalizada analogo a la rigi-
dez de descerebracion. La administracién de glucosa. al disminuir la in-
tensidad de la excitacién central, pernmife en ciertos casos una marcha re-
gresiva, en la que la hipercinesia reaparece al suprimirse la rigidez. En
este caso, como la catalepsia que hemos estudiado, los fenémenos de hi-
pertonia son precedidos y seguidos por un estado de agitacion motriz.

Nos preguntamos si en todos estos casos los fendémenos de hipectonia
son reacciones de proteccidn del organismo, y si en realidad representan

¥ . H. Hermann @ Journal of Pharmacology and Experimental Therapeutics, v. 68,
p. 265, 1939, .

e H. Delgado, F Valega & C, Guiiérrez-Noriega : Revista de Newro-Priguiateia,
v, 1, p. 463, 1938,
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una reaccidn econdmica. Pero no seria una reaccion localizada en el rombe-
encéfalo e idéntica a la rigides de descerebracién, con la que sélo se rela-
ciona por simple analogia, sino de una reaccidén nerviosa general del sigte~
ma funcional ténico, en la que incluso participan los ceniros subcortica-
les v la misma corteza, que se opone a las reacciones del sistema funcio-
nal fasico, El hecho de que los barbitéricos supriman esta primera reac-
cidn sin afectar la Gltima, estd en faver de nuestra interpretacion funcio-
nal mas que de cualquiera otra explicacién localizacionista. En otros
términos, la accion depresiva del harbitdrico no se ejerce sobre un deter-
minade centre inhibiendo su reaccién, sino difusamente sobre 2! sistema

nervioso, paralizando un estado funcional y liberando el tipo de reaccidn
inhibido por aquél.

Resuinen

Se ba estudiado un caso de catalepsia producida por cocaina en un
perro sometide a tratamicnto crémice con esta droga.  Las reacciones ca-
talépticas se presentaron despuds de un mes de iniciado el tratamiento. v
se hicieron progresivamente mas intensas desde su comienzo en el curse
de 14 meses de observacién. Las conclusiones son las siguientes :

1. La intensidad v duracién de las reacciones catalépticas eran pro-
porcionales a la dosis de cocaina.  Casi todas estas reacciones eran pre-
cedidas y seguidas por un estado de excitacidon motriz.

2. Con las dosis mas altas disminuia el estado de excitacién vy se
intensificaba la catalepsia,

3. La hipertermia cocainica disminuia con la mmmovilidad catalepti-
ca, pero no llegaba a suprimirse.

4. La inveccion de bacbitiricos durante el estado cataléptico supri-
mia esta reaccion, originando una intensa excitacién motriz.

5. La inyeccién de benzoato de cafeina practicada antes de a inyecs
eitn de cocaina, intensificé notablemente la catalepsia producida por la
altima droga.

6. La inyeccién aislada de neurcestimulantes {cefeina, cardiazol v
coramina} no produjo catalepsia.

7. Durante la catalepsia cocainica se observa discreto aumento de
Ja glucemia y descenso del fosfore inorganico sanguineo, No se demos-
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tré modificaciones significativas de la fosfatasa alcalina de la sangre, de
la tirea, reserva alcalina y del calcio.

8. Se discute el mecanismo fisiolégico de la catalepsia cocainica,
considerandosele como una excitacién de los centros nerviosos mas inten-
sa que la excitacion que produce la agitacién motriz, pero menos intensa
que la excitacion del mal epiléptico cocainico.

Expresamos nuestro agradecimiento al Sr. (GERMAN PAREDES por su
colaboracién técnica en este trabajo.



