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INTRODUCCION

En un experimento informado ante-
riormente (1), se encontré una dife-
rencia apreciable, pero sin significa-
cién estadistica, en el peso promedio
de melanomas en jimsteres inyectados
con D-isoproterenol con el de los
controles y el de otros grupos experi-
mentales. Sin embargo, los efectos
téxicos de la droga sobre los animales
no permitieron concluir si la diferen-
cia se debié a un efecto téxico prima-
rio para el tumor o secundario a alte-
raciones sistémicas.

Aqui informamos de dos experi-
mentos adicionales con esta droga so-
bre melanomas transplantables del
jamster v del ratén. Para hacer menos
marcados los efectos téxicos del D-iso-
proterenol, mucho menos activo bio-
l6gicamente (2) que su isémero L,
pero casi tan tdxico como el (3), se
administré en el agua de bebida, como
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sus sales bitartrato, o al final, sulfato
de DL isoproterenol, buscando una ac-
cién de la droga maés continua.

MATERIALES Y METODOS

El melanoma del jimster fue un
obsequio del doctor H. S. N. Greene
(4), y el del ratén, tumor de Har-
ding-Passey (5), del doctor Miyaco-
to. Los jamsteres sirios (Mesocricetus
auratus W.), provenian de nuestra
colonia y los ratones de un nucleo de
cria de ratones albinos ICR, recibi-
dos inicialmente de Hemlock Hollow
Farms, Wayne, N. J.

El D-isoproterenol, bitartrato, fue
un obsequio de los Laboratorios Ri-
cordati, de Milin, y el DL isoprote-
renol, sulfato, de los Laboratorios
Abbott de Colombia, por gentileza
del doctor Salvador Alvarez, a quie-
nes agradecemos su ayuda.

Los tumores fueron transplantados
por inoculacién de una suspensién en
solucién salina producida por desme-
nuzamiento del melanoma de Greene
y por trituracién al mortero del de
Harding y Passey.
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PROCEDIMIENTOS

Se tomaron 26 jimsteres adultos de
ambos sexos (13 machos y 13 hem-
bras) transplantados previamente, por
lo cual todos presentaban tumores
bien desarrollados. A 16 se les admi-
nistré diariamente D-isoproterenol bi-
tartrato en el agua de bebida, en con-
centracién de 0.6 mg./cc., variable
entre 0.4 y 0.9 mg. segin la inges-
tibn de agua de cada animal. Al re-
tirar la solucién sobrante, 24 horas
después, tenia un color rosado. Los 10
animales restantes, se utilizaron como
controles, suministrindoles una canti-
dad de agua igual a la de solucién pa-
ra los animales de ensayo. La comida
(5) fue suministrada ad libitum. El
experimento se prolongd 24 dias, al
cabo de los cuales los animales fueron
sacrificados con éter, los tumores de-
secados y pesados en una balanza Met-
tler P-120 exacta al centigramo.

Para el segundo experimento se to-
maron 90 ratones ICR adultos de am-
bos sexos (60 machos y 30 hembras),
transplantados 20 dias antes; se sa-

crificaron 15 de ellos y se crey6 apre-
ciar crecimiento bueno del tumor. A
30 ratones (20 machos y 10 hembras)
se les administr6 DL isoproterenol
sulfato en la dosis de 1 mg./cc. en el
agua de bebida durante 30 dias. A
otros 20 (12 machos y 8 hembras)
se les administré D-isoproterenol, bi-
tartrato, 100 mg./kg. de peso en so-
lucién salina  (0.01 cc./g. primero,
luégo 0.005 cc./g.) cada 12 horas
durante 12 dias, y DL-isoproterenol
sulfato a la dosis inicial de 40 mg.,
luégo 30 mg./kg. peso, en solucién
salina (0.005 cc./g. peso) cada 12
horas durante 12 dias mas, por via
subcutinea.

Como controles se tomaron 25 ani-
males, 13 (8 machos y § hembras)
inyectados con solucién salina (0.01
y luégo 0.005 cc./g. peso) y 12 (8
machos y 4 hembras), que ingerian
agua en la misma cantidad de los tra-
tados con solucién acuosa por via
oral.

RESULTADOS

El peso promedio de los melanomas
de jamsteres tratados fue de 15.79 g
(E.s. = 7.93), que comparado con
los de los controles de 18.98 (E.s.
— 7.24) no muestra diferencia sig-
nificativa estadisticamente.

En los ratones el crecimiento del
tumor fue muy lento, tanto en los
tratados como en los controles, ob-
servindose solo 3 ratones (2 tratados
y 1 control) con tumores superiores
en peso a 100 mg.

COMENTARIO

Por via oral el D-isoproterenol pro-
duce menos efectos toxicos sistémicos
sobre el jimster sirio, que por via
subcutinea. En los ratones inyectados
se observaron ulceraciones en el sitio
de la inyeccién, que curaron al dis-
minuir la cantidad de liquido inyec-
tado, aumentando la concentracién de

la solucién. Se observé el aumento del
tamafio de las glindulas salivares ya
descrito (7), mdas acentuado por la
administracién parenteral.

Respecto al efecto sobre los mela-
nomas, en el jimster la 1dnica corre-
lacién fue que los tumores de mayor
tamaifio inicial tuvieron el mayor pe-
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so al final, sin relacién directa con la  que el isoproterenol no produjo inhi-
cantidad de droga ingerida por ani- bicién en 3 casos, Unicos que desarro-
mal o por peso. En los ratones el po- llaron tumores.

bre crecimiento sélo permite concluir

RESUMEN

Dos experimentos adicionales reali- melanoma del jimster (Greene) y
zados para establecer si el D-isoprote- otro del ratén (Harding Passey) no
renol tiene accién inhibidora sobre un  dieron resultados concluyentes.

SUMMARY

In two trials made to estimate and the mouse (Harding-Passey), the
the activity of D-isoproterenol on results were inconclusives.
melanomas of the hamster (Greene)
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