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Catedra de Farmacologia de la Facultad de Farmacia de Lima
Catedratico Dr. Carlos A. Bambarén

Antagonismo farmacolégico de beta-fenil-
amina y barbitdricos

Per la Q. F. Srta. BERTHA GONZALES PICKMANS

La generalizacion del uso de barbitaricos, ha hecho que las
intoxicaciones con eslas drogas sean frecuentes, por lo que se
ha buscado con preocupacion creciente una sustancia farmaco-
logica con accion antidotica capaz de neutralizar los efectos to-
xicos de esos medicamentos.

En la multiple gama de analéplicos que se han empleado
con este fin, la Beta-fenil-isopropil-amina ocupa sitio especial,
porque su accion estimulante sobre el sistema nervioso central
v la poca toxicidad que posee, la hacen adecuada para contra-
rrestar la accion depresora que ejercen los barbitiricos sobre
el Diencéfalo.

En ¢l Peru el tema del antagonismo entre analépticos y bar-
bituricos ha suscitado interés en la catedra de Farmacologia y
Posologia de la Facultad de Farmacia de Lima, habiendo efec-
tuado trabajos sobre la materia José Cruz Cornejo (9), en 1945,
Estrella Castillo Alzamora (7), en 1946, Wenceslao Tejeda
(32), en 1948, y Raquel (ihilardi Mezzich (14), en 1949, quie-
nes estudiaron, sucesivamente, e] antagonismo con Estricnina,
Picrotoxina y Suceinato de sodio.

Ahora se presenta el estudio del antagonismo entre Beta-
fenil-isopropil-amina -y barbituricos, que se desarrolla en las
siguientes partes: En la primera, expongo en forma breve los
conocimientos actuales sobre antagonismo entre Beta-fenil-iso-
propil-amina y barbitiiricos; en la segunda, determino en forma
experimental las dosis hipndtica v narcotica de Dialil-malonil-
urca v Tiobarbhiturato (1 metil butil) etil s6dico v las dosis to-
lerable v letal del Sulfato de Beta-fenil-isopropil-amina o Ben-
zedrina, asi como ¢] anlagonismo entre Beta-fenil-isopropil-ami-
na y barbiltricos; en la tercera, inlerpreto los resultados y ex-
pongo por ultimo las conclusiones, terminando con citar la bi-
bliografia consultada.

Este trabajo terminé de redactarse en octubre de 1851,

N
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ANTAGONISMO FARMACOLOGICO ENTRE BETA: ¥ENTL-ISO-PROPIL
AMINA Y BARBITURICOS

Dos sustancias son antagdénicas cuando sus efectos se con-
trarrestan en lag escala quimica o fisioldgica; la primera de-
pende muchas veces de las reacciones de las drogas entre si,
la segunda se produce cuando se oponen las acciones farmaco-
dindmicas de dos sustancias frente a lg actividad funcional del
organismo.

Segun Francisco Guerra. (16), las drogas que poseen entre
si accion farmacolégica antagonica se comportan mutuamente
como antidotos en caso de intoxicacion; su actividad depende
de la especificidad con que actiien sobre las estructuras tisula-
res interesadas, de la via de administracion y de la dosis.

B. Lorenzo Velasquez (33), acepta antagonismo de accién
v efectos, por mecanismos opu2stos y también con efectos con-
trarios, como la Adrenalina que estimula el sistema nervioso
simpatico (hipertension), y la Yohimbina que paraliza el mis-
mo segmento del sistema nervioso (hipotensiéon) y antagonismo
de efectos, aunque el mecanismo de accion no sea opuesto, pero
si los efectos, como acontece con Adrenalina y Pilocarpina, mi-
driasica y midsica, respectivamente, por estimular aquella las
terminaciones del sistema nervioso simpéalico y ésta las del ner-
vio motor ocular comun.

Los primeros estudios que se hicieron del antagonismo entre
Beta-fenil-iso-propil-amina y barbitaricos datan de 1933, cuan-
do Gordon Alles (1) esudié comparativamente ]Ja accion fisio-
logica de la dexiro-levo Bela-fenil-isopropil-amina en perros,
empleando, alternativamente, inyecciones intraperitoneales de
Dietilbarbkiturato sdédico (200 a 300 mg. por kilo de peso) vy
Pentil-etil-malonil-urea. o Amytal (50 a 70 mg. por kilo de pe-
<o) con las que producia hipnosis, tratando luego de contra-
rrestar ¢l efecto con inyeccion endovenosa de Beta-fenil-isopro-
pil-amina. Los resultados probaron que eran sustancias farma-
cologicas antagdnicas.

En 1935 Prinzmetal y Bloomberg (25) emplearon la
Bela-fenil-isopropil-amina  en  patologia humana para com-
batir la enfermedad conocida con el nombre de Nar-
colepsia. Nueve pacientes tipicos fueron sometidos al
iratamiento con dosis que variaron entre 10 y 40 mg. por
tres veces al dia, dependiendo la dosis de la edad del paciente e
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intensidad del padecimiento, comprobando, e¢n todos los casos,
desaparicion de los ataques de suefio y catalepsia.

En 1936 Abraham Myerson (24). estudid los efectos de la
Beta-fenil-isopropil-amina y Pentil-etil-barbiturato s6dico en 1a
siguiente forma: Administro hipodérmicamente a sicte sujetos
con demencia precoz 20 a 50 mg. de Bela-fenil-isopropil-ami-
na; cuando la presion ariterial llegd a su maximo, inyectdo 0.5
a 0.7 gramos de Pentil-etil-barbiturato sédico, observando que
la presion sistolica disminuia y los sujetos quedaban dormidos.
Aunque la profundidad de la hipnosis no parecio afectada, su
duracion se redujo considerablemente. Siete sujetos con en-
fermedades mentales recibieron 0.5 a 0.8 gramos de Pentil-
etil-barbituralo sédico por via cndovenosa, observandose al fi-
nal de la inyeecion disminucion de la presion sistolica. Luego
inyectd 20 a 50 mg. de Beta-fenil-isopropil-amina por via sub-
cutanea; después de 5 a 10 minutos la presion arferial empezo
a aumeniar llegando a cifras normales en scis casos; en el sép-
timo la presion aumentd pero sin llegar a la cifra normal. Com-
probd, también, el mismo aufor que la Beta-fenil-isopropil-ami-
na tiene ofeeto estimulante sobre el sistema nerviso simpatico.
que dura varias horas v que ¢l aumento de los componentes ce-
lulares de la sangre. se debe probablemente a la espleno-con-
traccion, asi como a la confraccion de otros reservorios de cé-
lulas sanguineas.

En 1938 Reinfensiein y Davidoff (27) estudiaron la Beta-
fenil-isopropil-amina por via cndovenosg como antagénica del
Pentil-etil-malonil-tirea soluble, aplicado por la misma via en
diez sujetos sin aparente enfermedad fisica, a los cuales se con-
trolo periddicamente la presion arterial v pulso. Se les inyecto
0.5 gm. de Etil-pentil-malonil-tirea, produciéndose hipnosis
que terminé expontancamente. Varios dias mas tarde los mis-
mos recibicron 0.5 gm. de Amytal; después de un periodo de
narcosis de 15 a 45 minulos, se les inveetd 10 mg. de Beta-fe-
nil-isopropil-amina que s<e repitio a intervalos de 15 minutos,
hasta que desaparecio la narcosis. Los resultados fueron que
la intensidad y duracion de la narcosis fué contrarrestada por
20 a 30 mg. de Beta-fenil-isonropil-amina endovenosa y en cin-
co casos con <olo 10 mg.: que los sujetos pudieron levantarse a
la hora, v que la narvcosis producida por 0.5 gm. de Pentil-etil-
malonil-irca no fué profunda. En vista de estos resultados, in-
sinuaron que la Beta-fenil-isopropil-amina es recurso terapéu-
tico en las intoxicaciones barbiltiricas.

En el mismo ano de 1938 Lumiere v Maver (22) compara-
ron la accion de la Eslrienina y la Bela-fenil-isopropil-amina en
la intoxicacion harbiitarica del cobayo. Primero intoxicaron co-
hayos con dosis variadas de Veronal y Evipin sddico, administra-
dos por via subcutinea e intraperitoneal. La inyeccién subcu-
ténea de 200 mg. de Veronal por kilo de peso produjo suefio
profundo de 8 horas; pero cuando la intoxiracién se efectud con
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dosis letales de barbitaricos, ni la Estricnina ni la Fenil-isopro-
pil-amina fueron capaces de evitar e] efecto letal.

La Estricnina inyectada por via intracardiaca en dosis me-
nores de 0.03 mg. por kilo de peso, provoco en el cornejo de In-
dias dormido con barbituricos, sacudidas clénicas sin di-minuir
la profundidad del suefio. Las dosis de 0.04 5 0.06 mg. por
kilo de peso, ademés de esta sacudida, interrumpi6 pasajeramen-
te el suefio y el animal volvié a dormir después de algunos mi-
nutos, siendo el suefio posterior tan largo como en los anima-
les testigos. Si con el fin de obtener ung accion més marcada
ge emplea dosis de mas de 0.1 mg. por kilo de peso, se em-
peora el estado de los animales.

La Beta-fenil-isopropil-amina inyectada por la misma via,
tuvo, en cambio, accién mucho mejor, pues los animales des-
pertaron inmediatamente después de la inyeccion y aunque vol-
vieron a dormir, el suefo fué superficial en mayor grado que
en los testigos y su duracion disminuyé en algunas heras, con
dosis comprendidas entre 6 y 12 mg. de Beta-fenil-isopropil-
amina por kilo de peso.

La Alfa-fenil-propil-amina y la  Gamma-fenil-propil-amina,
inyectadas en el corazén, ejercieron accion mucho méas débil
v pasajera que la Beta-fenil-propil-amina. Para ésta encontra-
ron las siguientes dosis minimas Jetales: por via intracardiaca 20
mg. por kilo de cobayo; por via subcutinea 20 mg. por kilo y
por via gastrica 200 mg .

En 1941 Edward Reinhenstein (26) estudio el antagonismo
entre alcohol etilico y sulfato de Benzedrina en los conejos, em-
pleando en sus experimentos conejos de diferente sexo y de una
edad que variaba de 6 a 15 meses. Las drogas se administraron
por via oral usando la sonda gastrica. Determino, primero, la
dosis letal de Sulfato de Anfetamina y de Alcohol; para la pri-
mera dié la cifra media de 85 mg. por kilo de peso v para el
Alcohol 7.25 grs. por kilo de peso. Luego hizo otra serie de ex-
perimenfos v en éllas administrd a los animales cantidades le-
tales de Alcohol y cantidades gque parten de Ia mitad de la dosis
letal de Benzedrina hasta llegar a 35 mg. por kilo de peso y lue-
gzo experimentos en los que se uséd dosis letales de Sulfato de Ben-
zedrina y no de Aleohol. Comprobd gue la Anfetamina posee an-
fagonismo efectivo en los conejos intoxicados con cantidades
moderadas de Alcohol: pero no cuando la narcosis se produce
con dosis lefales.” El Alcohol es mas bien poderoso antitodo en
la intoxicaciom aguda con Sulfato de Benzedrina.

Fn 1944 Rogelin Carratala (6). de Buenos Aires, estudié el
efecto de 1a Benzedrina frente 5 los barbituricos ulilizando co-
mo animales de experimento el conejo. el perro v la Jaucha. En
nrimer lugar determind las dosis minima letal v eficiente de
harhitiiricos por via endovenosa para el nerro v el conejo v por
via subrutdnes para la laucha, expresandolas por kilo de peso.
He aqui sus resultados:
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DOSIS MINIMA LETAL DE BARBITURICOS
Animal Veronal Luminal Amytal Dial
Perro 0,500 0,300 0,090 0,180
Conejo 0,550 0,150 0.080 0,120
Laucha 0,320 0,140 0,140 0,150
Dosls eficiente.
Perrg 0,120 0,050 0,125 0,030
Conejo 0,130 0,070 0,030 0,035
Laucha 0,075 0,070 0,045 0,040
1
-

Luego determino la dosis letal minima de Sulfato de Benze-
drina, utilizando la misma via que la anterior y la droga en solu-
cion al 1% en agug destilada. Di6 como dosis minima letal pa-
ra el conejo 30 mg. por kilo de peso, para el perro 26 y para la
laucha 25.

Determinadas las dosis letales, hizo ensayos tratando ani-
males en coma barbitirico con Benzedrina, comprobando que
la Benzedrina inyectada previamente, retarda el comienzo del
coma barbitarico aunque no evita la muerte en todos los ani-
males tratados con una dosis minima letal de barbituricos.

En 1944 Fernando Herrera Ramos (18), de Montevideo, re-
firid los experimentos hechos con Benzedrina para despertar pre-
cozmente a los anestesiados, dando esta sustancia farmacolégica
en el periodo post-anestésico. El resultado obtenido fué exce-
lente, va que todos despiertan en forma rapidamente progresiva,
dentro de los 15 minutos que siguen a la administracion del
medicamento, sin fenémenos de excitacién y sin estado depre-
Sivo.

Las dosis que utilizo fueron de 1 a 1,5 mgs. por 1 gr. de
barbitarico inyectado subecutiney o intramuscularmente, segan
la rapidez con que se desea actuar. Esta dosis es posible que
deba modificarse en funcion del equilibrio vegetalivo del en-
fermo.

En 1945 Rogelio Carratald (5), de Buenos Aires, hizo expe-
rimentos para demoslrar lg aceidon antagonica del Alcohol y
Benzedrina, determinando las dosis letales de ambas. La dosis
letal de Benzedrina se halla indicada en el trabajo anteriormen-
te referido, y para el Alcohol utilizando la via venosa, seflala las
siguientes dosis por kilo de peso; para el conejo 8,65 gr. por
kilo, para el perro 7,25, para la laucha 5,35«

Administrando una y ofra sustancia a dosis minimas letales
comprobd que la Benzedrina, en lo que ataiie al cuadro de in-
toxicacién aguda experimental, tiene accién antagénica de poca
trascendencia.

En 1946 Freireich y Landsberg (12), comprobaron la efec-
tividad del Sulfato de Anfetamina como antitodo en la intoxica-
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cion barbitarica. Los estudios los hicieron en ung serie de 14
pacientes internados en el Hospital de Meadowbroock de New
York en eslado de coma, por haber tomado barbitaricos con in-
tento de suicidio.

El tratamiento empezd con inyecciones intravenosas de Sul-
fato de Anfetamina (10 mgs. en 1 ce. de solucion isoldnica de
Cloruro de Sodio); mas tarde utilizaron mayores dosis para co-
menzar el tratamiento; en una oportunidad hasta 40 mgs. con-
tinuando con 20 mgs. cada media hora; en todos los casos al
inyectar esta droga observaron inmedialo aumento en la presion
y frecuencia del pulso.

La accion reciproca del Sulfato de Anfetamina vy los barbi-
taricos permite usar grandes dosis de Sulfato de Anfetamina,
que no podrian administrarse a personas en condiciones norma-
les. Uno de los pacientes recibio 400 mgs. de Sullato de Anfe-
tamina intravenosa sin efecto toxico alguno.

De los 14 pacientes intoxicados con barbitiricos, que se tra-
taron con Sulfato de Anfetamina inyectada por via intravenosa,
13 se restablecieron sin que se observara ninguna conseccuencia,
excepto algunos dolores de cabeza. El paciente que muriéo no
recibié suficiente cantidad de Sulfato de Anfetamina, porque no
fué posible conseguir mas droga. Estos casos atestiguan que
esta droga debe usarse en la intoxicacion barbitarica.

En 1946 Gerald Kempt (21) trato de probar que la muerte
en la intoxicacion barbiliirica no es inevitable, segiun experien-
cia adquirida en el Hospital de Indianapolis, 4 menos que la do-
sis ingerida de Barbital o Fenobarbital sea de 6.5 4 9.7 grs. vy
grs. y de 5.8 de Amytal. Que con los barbitiricos de accion
corta, como Secona] y Pentobarbital, los pacientes adultos que
ingirieron menos de 5,35 grs. no mueren al darseles estimulan-
tes como Cafeina, Benzoato de Sodio, Efedrina, o simblemente
cuando se les permite dormir en una posicion que no interfiera
la respiracion. Nunca hemos visto, dice, la necesidad de esti-
mulantes como Picrotoxina, a menos que la dosis de barbitari-
co fuese muy grande y exigiera la necesidad y ain la conve-
niencia de despertar rapidamente a los pacientes, que estian con
intoxicacion barbiturica. Algunos pacienles que habian ingerido
de 6,7 a 9,7 grs. de Fenobarbital, o 6 0 mis gramos de Amytal
durmieron alrededor de 7 dias y se restablecieron complelamen-
te después de haber recibido enuvrmes dosis de Picrotoxina. En
el tratamiento de estos pacienles, la Picroloxina se dié en can-
tidad suficiente para conservar el ritmo respiratorio v la presion
sanguinea dentro de los limites normales, sin producir convui-
siones o s6lo suaves sacudidas musculares.

El Sulfato de Anfetamina puede ser un anlitodo salisfacto-
rio para la intoxicacion barbiturica, pero los casos citados por
Freireich y Landsberg (12) ng prueban su efectividad antido-
tica. Segian Gerald Kempt (21) el Gnico paciente que no podia
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haber esperado restablecerse con el tratamiento ordinario fué
¢l que muri6 por haber ingerido 3,9 grs. de Amytal Sodico.

En 1947 Alfredo Vidal Freire (35), de Buenos Aires, di6 a
conocer el caso de un nifio que habia ingerido 70 a 80 mg. de
Anfetamina que le produjo una intoxicaciéon grave. El trata-
miento lo hizo con lavado gastrico, jugo de cilrus y barbitari-
cos, siendo éstos los que contrarrestaban la intoxicacion con sus
efectos antagonicos.

En 1948 Etienne Boltanski (3), publico dos casos muy ins-
tructivos en que la Estricnina y la_Anfetamina fueron aplicadas
sucesivamente. Se trataba de una mujer que habia tomado Gar-
denal en gran cantidad, y que ingresé al Hospital Bichat de Pa-
ris en completo coma. E| primer tratamiento que recibig fué el
lavado de estomago y luego inyeccion endovenosa de 15 mgs.
de Estricnina, que produjo intoxicacion por idiosincrasia a esta
droga. Se procedié a inyectar Benzedrina por via endovenosa de
1 a 7 cgs., que despertaron al enfermo después de 4 horas; a
las 13 horas se notdé gran mejoria, pero como la paciente pre-
sentase sudores y midriasis se suspendio el tratamientp benze-
drinico y se comenzé a inyectar Coramina. Por la noche se con-
siderd curada la paciente. El otro caso fué una mujer que ha-
bia tomado un tubo de Soneryl. La inyeccion endovenosa de 1
cgs. de Estricnina provoco ligero trismus, después de una hora
se aplico una inyeccion de 3 cgs. de Benzedrina con la que se
noto réapida disminucion del coma; esta inyeceion se repitio des-
pués de 3 a 6 horas. Al dia siguiente la enferma estuvo en fran-
ca mejoria. Estos casos segun e] autor, confirman los buenos
resultados obtenidos en el tralamiento con la Beta-fenil-isopro-
pil-amina.

En 1948 Justin Besancon (2) cita las siguientes observacio-
nes: Una mujer de 20 anos de edad absorbe 1,5 grs. de Garde-
nal entrando en coma aparentemente poco intenso. Se le trata
con 5 mgs. de estricnina, pero pasados 15 minutos el coma es
mis intenso, luego se le trata con una inyeccion intravenosa
de 50 mgs. de Beta-fenil-isopropil-amina dextrogira; a los 10
minutos la enferma comienza a responder lentamente a las pre-
guntas simples; después de 3 horas se le repite el mismo trata-
miento; al tercer dia hace su vida normal. Un sujeto de 40
afios que habia ingerido (res tubos de barbilaricos, estando en
coma profundo, despierta con una sola inyeccion de Bela-fenil-
isopropil-amina dextrogira, siendo ésta el Unico tratamiento.
El autor insiste en la ventaja de la Beta-fenil-isopropil-amina
como antibarbiturico, sobre todo por sus efectos muy rdapidos.

En 1948 Charles Renard (28) del Instituto de Patologia y
Clinica Médica de Lieja, dice que en el coma barbiturico utiliza
Pervitina “Ciba” que es un compuesto metilico de la Beta-fenil-
isopropil-amina y cuya accién es superior a ésta. En dos casos
utiliz6 Beta-fenil-amina simple, en forma de Propenil, siendo
la accién en ambos casos inferior a 1y de la Pervitina. Refiere
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29 observaciones; 11 antes de 1944 tratadas con Eslrienina y
18 tratadas con Pervitina. La morlalidad en las dos secries no
es muy convincente, un fallecimiento en 11 casos tratados con
Estricnina, 2 muertes en 18 casos tratados con Pervitina. En
la primera serie las dosis absorbidas no pasan de 3 grs. y el
tratamiento se empieza siempre antes de la décima hora, Jos
enfermos presentan ligero coma. Un sole paciente se frata 16
horas después de la absorcion de una dosis determinada de bar-
bitarico, bastante grande para producir coma prolongado. A
pesar de un tratamiento intensivo con Estricnina, el enfermo
muri6 después de 72 horas.

En la segunda serie, las dosis ingeridas fueron mias consi-
derables y los plazos més largos. En las observaciones que ter-
minaron con la muerte, el tratamiento cldsico con Eslricnina
junto con Pervitina no salvé alos enfermos. Pero dosis consi-
derables de Pervitina permitieron salvar a un pacicnte después
de absorber 8 gramos de Luminal y despucés de un coma de
72 horas, complicado con Bronconeumonia. En todos los casos
la Pervitina permiti¢ despertar al enfermo mucho mas rapida-
mente.

Comprueba el investigador belga la superioridad de la Per-
vitina en el tratamiento del coma barbilirico. En general, en
los casos promedio, inmediatamente después de 1y primera in-
yeccion se asiste a una resurreccion sorprendenle del enfermo
como jamas puede observarse después de una inveccion de Es-
tricnina. En casos ligeros una sola inyeceion produce algunas
veces el despertar definitivo. Aconseja emplear Perviting en
ampollas que contienen 15 mgs. de produclo, variando la can-
tidad con la profundidad del coma de 1 a 3 ampollas, siguiendo
e] tratamiento cada media hora y despuds cada hora hasta que
despierte completamente el enfermo; se sigue inyectando Per-
vitina cada 3 horas durante 12 horas. No se debe pasar la dosis
de 45 mgs. en una sola vez. Sdolo en comas muy graves se usan
dosis muy fuertes (70 mgs. en 200 ¢.c. de suero fisiologico
cada media hora). Concluye que la Melil Anfelamina constiluye
tratamiento ideal para el coma barbitirico, por su antidotismo
perfecto con los barbituricos, ausencia de accidentes convul-
sivos y despertar mas rapido.

En 1949 J. Hugues y J. Closon (19), publicaron el caso
de un sujeto de 61 kilos y 38 afios de edad ¢ue habia ingerido
8.5 grs. de Luminal se encontraba en completo coma, con
absorcion del toxico 23 horas antes de iniciar el tratamiento v
Bronconeumonia. El tratamiento que recibié fué el siguiente:
durante las primeras 18 horas 30 mgs. de Melil Anfetamina por
via endovenosa cada media hora, mejord el coma. Luego se in-
vect6 gota a gota solucion de Metil Anfetamina en liquido fisio-
i6gico 120 mgs. por hora. Al sexto dia las dosis se redujeron
progresivamente. La Metil Anfetamina se inyectd inframuscu-

~

larmente 30 mgs. cada hora, Juego cada 2 y cada 3 horas 7 dias
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después. El enfermo recibio 16.4 grs. en 7 dias. La Bronco-
neumonia se traté con antibiéticos; 14 dias después el enfermo
estuvo completamente curado .. Este caso por su gravedad ex-
cepcional, por la cantidad de toxico ingerido y por el tiempo per-
dido antes de empezar el tratamiento es muy interesante. La
terapia puesta en practica y la dosis masivy de Metil Anfetami-
na produjo la curacién. .

in 1950 Jhon Riishede (29), estudié comparativamente la
Coramina y la Anfetamina frente a la intoxicacion barbiturica.
De 193 pacientes, 61 fueron tratados con Nicotamida 2,5 grs.
cada hora y 132 con Anfetamina, generalmente 50 mgs. por
hora. Aparte de esto, los enfermos de las dos series fueron tra-
lados con aspiracion del contenido estomacal e instilacién de
carb6n medicinal, estimulacion del peristaltismo con Neostig-
mina, terapia profilactica de la neumonia, administracién de li-
quido parenteral y tratamiento anti-shock; las dos ultimas me-
didas se tomaron cuando se juzgaron necesarias.

De 61 pacientes tratados con Nicotamida, 27 (44 % ) fallecie-
ron; la mortalidad en 43 casos graves fué de 63 %. De 132 pacien-
les tratados con Anfetamina, 12 (9% ) muricron; la mortalidad
en 58 casos graves fué de 21 %. En los casos tratados con Anfe-
tamina la evolucién fué muy satisfactoria y mejor que en aqae-
llos casos tratados con Nicotamida; los estragos fueron mi-
nimos y de poea importancia, incluso el mas comun de ellos,
el aumento de 1y presion arterial. Conecluye que la Anfetamina
es mas efectiva que la Nicotamida.

Por estas referencias experimentales y clinicas, se llega a
ln conclusién que la Beta-fenil-isopropil-amina es antidoto
comprobado en los casos de intoxicacién barbiturica.

DETERMINACION EXPERIMENTAL DEL ANTAGONISMO BETA-FENIL-
ISOPROPIL-AMINA Y BARBITURICOS

Para la comprobacion de los cfectos antagdnicos entre Sul-
fato de Beta-fenil-isopropil-amina y barbitiricos, he utilizado
como animal de laboratorio el conejo, por ser uno de Jos mas
apropiados y de mas lacil adquisicion.

En la parte practica he seguido las siguientes etapas: ®

fa).— Determinacion de las dosis hipnéfica y narcoética
del acido Dialil barbitarico y del Tiobarbiturato (1 Metil Butil)
etil sodico.

2ax.— Delerminacién de las dosis tolerable y letal de Beta-
fenil-isopropil-amina.
3a) .— Comprobacion de los efectos de la Beta-fenil-iso-

propil-amina en la depresién barbitarica.

Determinacion de las dosis hipnética y narcética del acido
dialil barbitiirico.— He usado en los experimentos dcidos Dia-
lil barbitirico de ‘“Ciba Pharmaceutical Products” de los Es-
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tados Unidos de Norte Amética, en inyectables de 20 cgs., pro-
porcionado gentilmente por R. Nizzola y CGia. sus representan-
fes en Lima.,

La dosis letal de este barbitarico es de 70 mgs. por kilo de
peso, de acuerdo con la determinacion de la Quimico-farmacéu-
tica Estrella Castillo Alzamora (7)., de Lima, en 1946.

Conociendo esta dosis, el experimento empeso con cantidades
minimas de barbitirico por kilo de peso, que se inyectaron con
una jeringa de Insulina (graduada al centésimo) y por la vena
marginal de la oreja del conejo; las dosis del barbitirico se
aumentaron progresivamente hasta conseguir el efecto deseado.
FEl experimento empezé con 10 mgs. por Kilo de peso.

Con las primeras dosis de Diali]l barbittrico se obtuvo en los
animales ligero atontamiento, pérdida del equilibrio, es decir,
“horrachera barbiturica™ como la llama Ferndndez de Soto (11) 3
éstos son los sintomas que se presentan hasta llegar a 30 mgs.
por kilo de peso, que considero como dosis hipnoética.

Una vez en estado hipnotico, que se presenta y los 15 mi-
nutos, los animales permanecen en bosicion de decabito lateral,
conservan los reflejos 6culo-palpebrales, hay disminucion del
tono muscular y respondeén rapidamente a las exitaciones ex-
ternas. Permanecen en este estado, como tiempo medio, 50
minutos, pasados los cuales el animal comienza a despertar, to-
ma la posicién de dectbito ventral vy se arrastra tambaleante;
progresivamente va recuperando su estabilidad hasta llegar al
estado normal.

Con dosis mayores, hasta [legar a 60 mg. por kilo de peso,
lns efectos son mias acenluados v mavor el tiempo de duracion
de la hipnosis. ’

Con 65 mgs. por ki'o de peso los efectos son inmediatos, se
produce profunda narcosis. Los reflejos no se presentan, la
respiracion es muy lenta, o resolucion muscular complela v
existe contraceion nupilar. En algunos casos el animal hace li-
cergs movimientos con la eabeza, para luego entrar en un letar-
o prolfundo que <e prolonga por seis horas.

Despudés de este fiempo el conejo comienza por levantar la
cabeza, presenta temblor general, trala de arrastrarse con mucha
difieultad. Parcce que recién se presenta la “borrachera bar-

. pues el animal ofrece completa ineoordinacion mo-

hifirica,
triz, que lg impide conservar el equelibrio, cuadro que se pro-

langa por 2 horas, al final de las cuales recupera su estabilidad.

Determinacidn de las dosis hipnética y narcética de Thio-
parbiturato (1 metil butil) etil sédico.— [l Pentotal sodico
inycetado fué de los “Laboratorios Abbot”. El procedimiento se-
cuido fué ¢l mismo que el anterior: la dosis morfal correspon-
de con la que determind Weneeslao Tejeda (32). de Lima, en
1948, 0.080 grs. por kilo de peso. La diferencia con el Dialil
barbitturico consiste en la duracién mis corta de los efectos, co-
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mo puede observarse enseguida; los efectos hipnéticos pasan a
IS5y 18 minutos y los narcoticos a 50 y 60.

BETERMINACION DE LAS DOSIS HIPNOTICA Y NARCOTICA DE ACIDO
DIALIL BARBITURICO POR VIA ENDOVENOSA

Animal 1.— 1,300 gr.— 0,01C de barbiturico por k. de peso.— 0.013 en
total.— Ligero atontamiento.— El efecto dura 15 mints.— No es dosis efectiva.

Animal 2.— 1420 gr.— 0,020 de barbiturico por k. de peso.— 0,028 en
total.— Pérdida del equilibrio.— El efecto dura 25 mints.— No es dosis
efectiva.

Anim:al 3.— 1,650 gr.— 0,030 de barbituricc por k. de peso.— 0,048 en
total.— Inmovilidad a los 15 mint.— El efecto dura 45 mints.— Estado hip-
notico.

Animal 4.— 1,500 gr.— 0,040 de barbittrico por k. de peso.— 0,060 en
total.— Efectos casi inmediatos. — El efecto dura 90 mints.— Hipnosis mas
profunda.

Animal 5.— 1,400 gr.— 0,050 de barbitiarico por k. de peso.— 0,070 en
total.— Efectcs casi inmediatos.— El efecto dura 3 horas.— Estado narco-
tico. Reflejos normales.

Animal 6.— 1,520 gr.— 0,060 de barbiturico por k. de peso.— 0,091 en
total.— Efectos casi inmediatos.— El efecto dura 4 horas 15 mints, Estado
narcético. Reflejos lentos.

Animal 7.— 1,600 gr.— 0,065 de barbiturico por k. de peso.— 0,104 en
total.— Efectos casi inmediatos.— Duraciéon 5 horas 40 mints.— Estado
narcético profundo. Sin reflejos.

Animal 8.— 1,850 gr.— 0,065 de barbiturico por k. de peso.— 0,120 en
total.— Efectos casi inmediatos.— Duracion 6 horas.— Narcosis profunda.

Animal 9.— 1400 gr.— 0,065 de barbiturico por k. de peso.— 0,091 en
total.— Efectos inmediatos.— Duracion 6 hcras 15 mints. —Narcosis pro-
funda.

Animal 10.— 1,300 gr.— 0,065 de barbiturico por k. de peso.— 0'.084 en
total.— Efectos inmediatcs.— Duracién 6 horas 15 mints.— Narcosis pro-
funda.

En la fase posi-hipndlica no se presenta el cuadro clinico
que ofreecid el Dial, pues una vez pasados los efectos momenti-
neos de la droga, el animal camina libremente.,

Determinacion de las dosis tolerable y letal de Sulfato de
bete-fenil-isopropil-amina. — Para esta determinacién se ha
utilizado ¢l Sulfato de Benzedrina racémico de los Laborato-
rios Conray de New York.

S oprepard una solucion al 1% en suero fisiologico, para
asarla inmediatamente, que <e inyectd de manera progresiva
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por la vena Marginal de la oreja del conejo, hasla conseguir su
muerte.

Se inicio la determinacion inyectando 5 mgs. por kilo de
peso, advirtiéndose en ¢l animal ligera exitacion que aumenta
considerablemente en intensidad al inyectar canlidades mayores;
asi, con 20 mgs. por kilo de peso el animal se presenta muy exi-
tado v corriendo de un lugar a otro, tiene las pupilag dilatadas
e hipersensibilidad a los estimulos. Este estado durg 40 minu-
tos. Con 30 mgs. por kilo de peso los efeeclos son mias enérgi-
cos, la exitacion mas violenta. Después de la inyeccion, el ani-
mal presenta falta de equilibrio v luego de-correr un momento,
queda quicto, golpeando ¢l suelo con los dientes, realiza movi-
mientos raros, presenty midriasis v la hipersensibilidad del sis-
tema nervioso persiste algunas horas después. Con 35 mgs. por
kilo de peso la exitacion es ann mayor, ¢l animal pierde el movi-
miento de las palas anteriores, frata de arrasfrarse con el tren
posterior, cac de costado y los movimientos que realiza son vio-
lentos. Pasados 30 minutos el animal presenfa gran excitacion
v las caracteristicas citadas anferiormente se repilen en unos
casos, en olros el animal muere.

DETERMINACION DE LAS DOSIS HIPNOTICA Y NARCOTICA DE TIO-
BARBITURATO ( 1 METIL BUTIL) ETIL SODICO POR VIA ENDOVENOSA

Animal 1.— 1,500 gr.— 0,020 «tie barbiturico por k. de peso.— 0,030 en
total.— Sueno inmediato.— Duracion 15 mints.— No es dosis efectiva.

Animal 2.— 1,700 gr.— 0,030 cde rarbiturico por k. de peso.— 0,051 en
total.— Suefio inmediato.— Duracién 18 mnts.— Hipnosis superficial.

Animal 3.— 1,700 gr.— 0,040 de barbiturico por k. de peso.— 0,068 en
total.— Suenc inmediato.— Duracion 30 mints.— Dosis hipnoética.

Animal 4.— 1,720 gr.— 0,050 de barbiturico por k. de peso.— 0,086 en

total.— Sueno inmediato. Duracién 45 mints.— Narcosis superficial.
Animal 5.— 1,600 gr.— 0,060 de barbiturico por k. de peso.— 0,096 en
total.— Suefio inmediate.— Duraciéon 50 mints.— Narcosis superficial.
Animal 6.— 1,650 gr.— 0,070 de barbiturico por k. de peso.— 0,115 en
total.— Suefo inmediato.— Duracién 55 mints.— Narcosis profunda.
Animal 7.— 1,500 gr.— 0.070 de barbiturico por k. de pesc.— 0,105 en
total.— Sueno inmediato.— DuraciEn 60 mints.— Narcosis profunda.
Animal 8. — 1400 gr.— 0.070 de barbiturico por k. de peso.— 0,098 en
total.— Sueno inmediato.— Duracion 55 mints.— Narcosis profunda.

Con 40 mgs. por kilo de peso los animales mueren inme-
diatamente o después de algunos minutos, durante los cuales
hay aumento de los movimienlos respiratorios v luego dismi-
nucion, presentindose entonces la muerte con convulsiones.

Comprobaciéon de los efectos antagénicos de la beta-fenil-
isopropil-amina en la depresién barbitirica.— Para comprobar



LA CRONICA MEDICA 149

el efecto antagonico, se ha observado la modificacién que espe-
rimenta el efecto barbitirico en animales tratados previamente
con Sulfato de Beta-fenil-isopropil-amina.

Asi, b minutos antes de inyectar el barbitirico se inyectd 10
mgs\. por kilo de peso de Sulfato de Beta-fenil-isopropil-amina
y luego la dosis hipnética de Dialil barbitarico (30 mgs. por
kilo de peso), el animal tambalea ligeros 1nstantes, pero pasa-
dos 10 minutos persiste la exitacion benzedrinica. La hipno-
sis no se presenta. Con 15 mgs. de Benzedrina por kilo de peso
y 50 mgs. de Pentotal sédico, el animal duerme inmediata-
mente, pero a los 20 minutos ha pasado el efecto narcético. Con
la misma cantidad de Benzedrina y 60 mgs. por kilo de peso
de Pentotal sddico, los efectos pasan a los 30 minutos,

DETERMINACION DE LAS DOSIS TOLERABLE Y LETAL DE BETA-
FENIL-ISOPROPIL-AMINA POR VIA ENDOVENOSA

Animal 1.— 1,400 gr.— 0,005 por k. de peso.— 0,007 en total.— Ligera
excitacion. '.

Animal 2.— 1,500 gr.— 0,010 por k. de peso. —0,015 en total.— Desorien-
tacién e inquietud. i

Animal 3.— 1,340 gr.— 0,020 por k. de peso.— 0,026 en total.— Profun-
va excitacién. - :

Animal 4.— 1,150 gr.— 0,030 por k. de peso.— 0,034 en total.— Gran
(xcitacién e hipersensibilidad a los estimulos,

Animal 5.— 1,400 gr.— 0,030 por k. de peso.— 0,042 en total.— Gran
excitacion e hipersensibilidad a los estimulos.

Animal 6.— 1,300 gr.— 0,035 por k. de peso.— 0,045 en total.— Gran
excitacion e hipersensibilidad g los estimulos.

Animal 7.— 1,150 gr.— 0,035 por k. de peso.— 0,040 en total.— Muerte
a los 60 minutas.

Animal 8.— 1,700 gr.— 0,040 por k. de peso.— 0,068 en total.— Muerte
inmediata.

Animal 9.— 1,500 gr.— 0,040 por k. de peso.— 0,060 en total.— Muerte
inmediata.

Animal 10.— 1,200 gr. 0,040 por k. de peso.— 0,048 en total.— Muerte
inmediata.

Con la dosis narcética de Dialil barbitarico, los efectos de
la Benzedrina son menos ostensibles pero se observa disminy-
cion en el fiempo de duracion de la hipnosis. Con 60 mgs. de
Sulfato de Benzedrina por kilo de peso y 65 de Dialil barbiti-
rico se observan modificaciones durante la narcosis; es mas
superficial y hay disminucién en su duracién, en un tiempo que
varia de 30 a 90 minutos.

En dos experimentos no nrelatados habiendo inyectado
@ los animales 65 mgs. de Dial por kilo de peso, entraron
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en estado de narcosis correspondiente; luego al inyectar
15 mgs. de Sulfato de Benzedrina, los animales despertaron
unos instantes después de 15 minutos y luego volvieron a dor-
mirse un tiempo méas prolongado que los testigos, pues el suefio
duré 7 y 8 horas, aunque mas superficial, respondiendo rapida-
mente a las excitaciones externas. Al despertarse los animales
nq presentan la “borrachera barbitarica”.

CCMPROBACION DE LOS EFECTOS ANTAGONICOS DE LA BETA-
FENIL-ISOPROPIL-AMINA EN LA DEPRESION BARBITURICA

Animal 1.— 1,950 gr.— Dial: 0,030, 00285.— Amfetamina: 0,010.— 0,018
— No se presenta hipnosis. ' [

Anin:al 2.— 2,000 gr.— Dial: 0,040, 0,080.— Amfetamina: 0,020.— 0,040.
— Hipnosis 75 minutos.

Animal 3.— 1,100 gr.— Dial: 0,050, 0,055,— Amfetamina: 0,020.— 0,022.
— Hipnaosis 2 horas,

Animal 4.— 1450 gr.— Dial: 0,065, 0,094.— Amfetamina: 0,020.— 0,029.
— Narcosis 4 hs. 20 mints.

Animal 5.— 1,120 gr.— Dial: 0,065, 0,072.— Amfetamina: 0,015.— 0,017.
— Narcosis 5 hs. 30 mints.
Animal 6.— 1,300 gr.— Dial: 0,065, 0,084.— Amfetamina: 0,020.— 0,026.
Narcosis 4 hs. 20 mints. .
Animal 7.— 1,650 gr.— Dial: 0,065, 0,107.— Amfetamina: 0,020.— 0,032.
— Narcosis 4 hs. 45 mints. .

Animal 8.— 1,700 gr.— Dial: 0,065, 0,110.— Amfetamina: 0,010.— 0,017.
— Narcosis 4 hs. 45 mints.

Animal 9.— 1,100 gr.— Dial: 0,065, 0,071.— Amfetamina: 0,020.— 0,022.
— Narcosis 5 hs. 20 mints.

Animal 10.— 1,300 gr.— Dial: 0,040, 0,052.— Amfetamina: 0,020.— 0,026.
— Hipnosis 1 hora.

Animal 11.— 1,220 gr.— Pentokarbital: 0,050, 0,061.— Amfetamina: 0,015.
— 0,018.— Hipnosis superficial por 20 minutos.

Animal 12.— 1,150 gr.— Pentobarbital: 0,060, 0,069.— Amfetamina: 0,015.
— 0,017.— Hipnosis 30 minutos.

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

He comprobado que el anlagonismo entre Beta-fenil-isopro-
pil-amina y barbitaricos es efectivo, porque comparando los re-
sullados se observa que inyectando previamente Benzedrina a
los animales, con la dosis hipnotica determinada, no se presenta
la hipnosis respectiva y con la dosis narcética en unos casos
disminuye la duracién del coma, pero en los que se prolonga hay
gran variacion en su profundidad; el suefio barbitirico se hace
méas superficial y los animales se restablecen mas facilmente.
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De igual manera, animales en plena excitacion benzedrinica
vuelven a la normalidad con pequenas dosis de barbituricos.

La dosis letal del Suifato de Beta-fenil-isopropii-amina no
puede determinarse exactamente, pues, varia con ¢l peso y con-
diciones intrinsecas de los animales.

Para contrarrestar la intoxicacion barbitarica la Beta-fenil-
isopropil-amina es eficaz; su gran margen de seguridad y su
accion estimulante cortical y diencefdlica, no hace correr el
riesgo de provocar en el pacienle trismus e infoxicaciones gra-
ves, como sucede con la Picrotoxina y Estricnina, estimulantes
medulares y pedunculares.

La veniaja de la Beta-fenil-isopropil-amina en el envenena
miento barbitirico, la demuestra el porcentaje de muertes que
se han presentado en los envenenamientos con esas drogas, des-
pués del uso de los diferentes analépticos.

Segan Wenceslao Tejeda (32), la mortalidad en animales
{ratados con dosis letalés de barbitaricos y luego con Picrotoxi-
na disminuye a 25 % ; pero los ensayos realizados en la clinica
con seres humanos, no da tan buenos resultados, porque la do-
sis necesaria para contrarrestar la inloxicacion barbiturica pro-
vocaria si no la muerte, convulsiones tetanicas, sin impedir en
la mayoria de los casos Ja muerte por ingeslion de grandes dosis
de barbitaricos.

Los mismos peligros citados para la Picrotoxina presentaria
el uso de la Estricnina como antidoto de la intoxicacion barbiti-
rica. Segun José Cruz Cornejo (9), la Estricnina impide la
muerte solamente en el caso que se haya ingerido una sola do-
sis letal de barbitirico, porque cuando la intoxicacion se ha pro-
ducido con més de una dosis el uso exclusivo de la Eslricnina
resulta nulo. En los animales tratados por él con dosis letales
de barbituricos y luego tratando de salvarlos con Estricnina, los
resultados son poco satisfactorios pues la muerte se presenta
en 70 a 80% .

El Succinato de Sodio se ha utilizado en ¢l hombre ain muy
poco como antidoto en lg intoxicacion barbitGrica, habiéndose
obtenido buenos resultados para acelerar el despertar en la
anestesia quirurgica.

Segin los experimentos de Raque] Ghilardi (14), el porcen-
taje de muertes en animales tratados con dosis letales de barbi-
taricos y luego con Succinalo de Sodio para contrarrestap Ja
intoxicacion es solamente de 409%, teniendo la ventaja de su
escasa toxicidad.

La Beta-fenil-isopropil-amina en los ultimos liempos ha
sido ampliamente utilizada en el tralamiento de la intoxicacion
barbitirica y los resultados obtenidos en los hospitales de los
diferentes paises son muy satisfactorios.

En los ensayos hechos en animales de laboralorio se obtie-
nen buenos resultados en el coma barbitirico logrando dismi-
nuir la duracion de la narcosis. Segin Rogelio Carratala (6),
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los animales intoxicados con grandes dosis de barbitaricos y lue-
go tratados con Beta-fenil-isopropil-amina en ku mayoria
muere.

Vemos que los mejores resultados se han obtenido en cli-
nica, porque el tratamiento con Beta-fenil-isopropil-amina en la
intoxicacion barbitarica se asocia siempre a otras medidas ne-
cesarias, como son el uso de antibioticos en las complicaciones
pulmonares, Coramina, lavado gastrico, ete.

La Beta-fenil-isopropil-amina debe usarse como analéptico
en la intoxicacion barbiturica, por las ventajas que presenta so-
bre sus similares.

CONCLUSIONES

1a.— Se ha estudiado por primera vez en el Pera el antago-
nismo farmacolégico entre Beta-fenil-isopropil-amina y Dialil
barbitarico y Tiobarbiturato (1 Metil Butil) etil sodico.

2a.— La dosis tolerable de Sulfato de Beta-fenil-isopropil-
amina que produce marcada exitacion, es de 20 mgs. por kilo
de peso en el conejo.

La dosis letal de Sulfato de Bela-fenil-isopropil-amina, que
varia con la edad y peso de los animales, oscila entre 35 y 40
mgs. por kilo de peso en el conejo.

3a.— Por los ensayos hechos se considera:
a).— Dosis hipnotica de Dialil barbitarico: 0,030 grs.
por kilo de peso.
b).— Dosis hipnotica de Tiobarbiturato (1 Metil
Butil) etil sddico: 0,040 grs. por kilo de peso.
¢) .— Dosis narcatica de Dialil barbitarico: 0,065 grs.
por kilo de peso.
d) .— Dosis narcotica de Tiobarbiturato (1 Metil Bu-
til) elil sodico: 0,070 grs. por kilo de peso.’

4a.— La aceion antagonica de la Amfetamina en la depresion

barbilirica es efectiva e inmediata, cuando al animal se le ha ad-
minisirado dosis hipndtica, pues ésta impide que se presente la
hipnosis caracteristica.

5a.— Con la dosis narcitica de barbituricos y la tolerable
1e Sulfato de Beta-fenil-isopropil-amina, no hay variacién nota-
ble en la duracién de la narcosis, que disminuye en unos ca-
sos y en otros se prolonga, pero en general el sueiip hipndético se
hace superficial.

6a.— Los efectos excitantes de la Beta-fenil-isopropil-amina
se anulan con la ulterior administracion de dosis hipnéticas de
barbitiricos, que actilan como sedantes.
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Prensa médica

Diagnéstico y tratamiento del prurito vulvar, por e¢] Dr. J. U.
Mateo Aragones.— **Medicina Clinica” .— Vol. 20.— Pag.
389.— Barcelona 1953.

Desde el ligero prurito fuvaz enmascarado por una sensa-
cion de escozor, hasta las erisis paroxisticas que vencen todas
las consideraciones sociales, hay una escala muy amplia.

Propone el autor la sivuiente clasificacion:

1) Pruritos sintomaticos:

a) Causas locales:

Vulva: liquen plano, bartolinitis, ieucoplasia, craurosis, etc.

Vagina: leucorrea, micosis, colpitis, ete.

Vias urinarias: incontinencia de orina.

Recto: oxiuriasis, hemorroides, fisuras, etc.

b) Factores toxicos:

Externos: irrigaciones antisépticas, pomadas, calmantes, ete.

Medicamentos: fenolftaleina, parafina.

Alimentos: alergia alimentaria.

¢) Enfermedades generales: iclericia, discrasias, diabetes,
hipofoliculinemias, hipovitaminosis, etc.

d) Factores psicosexuales:

Hipersensibilidad, homosexualismo, onanismo, etc.

2) Pruritos esenciales:

En la patogenia los siguientes hechos parecen ciertos:

a) No hay estimulos pruriginosos especiales, ni precisa tam-
poco una intensidad especial del estimulo;

b) Los receptores de la sensacon pruriginosa son los mis-
mos que estin encargados de cantar el dolor;

d) El prurito es un dolor protopatico, grosero, conducido por
fibras de accidn lenta, dependiendo en gran parte de la hiper-
algesia cutanea.

La explicacion de por qué el prurito se localiza en la vulva.
estaria dada por una hipersensibilidad regional y por cambios
ciclicos vasculares.

El diagndstico etiologico es superfluo, puesto que se trata
de un sinloma, pero es imprescindible 1legar a un buen diagnos-
tico si queremos oblener éxito en el tratamiento.

En ]a conducta terapéutica hay que combatir e] factor etio-
l6gico, suprimir los estimulos sobre la zona hiperalgésica, evitar
el rascado y disminuir la sensihilidad de la paciente.
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La primera medida a tomar sera un lavado de la regién con
agua y jabon, preferentemente de los de lavar ropa pero de bue-
na calidad.

Cuando exista una dermatosis, emplear pomadas con vaseli-
na y calamina, polvos inertes en el intértrigo, tumenol en el
eczema.

Cuando exista leucorrea se debe tratar de localizar la causa;
si se debe a gonococos, trichomonas, micosis, etc., hacer el tra-
tamiento correspondiente.

Igualmente se tratardn las parasitosis, la supresion de to-
xicos, la regulacion de la dieta, el tratamiento de la diabetes, ete.

Deberan suprimirse o evitarse los estimulos de la vida diaria,
aplicando cualquier pomada o polvo inerte, indicando reposo se-
xual. Supresion del rascado y proteccion de la piel con una grue-
sa capa de algodon. Administracion de sedantes preferentemen-
te bromuros. Igualmente debera cuidarse la limpieza de la
region.

De las innumerables terapéuticas propuestas, son las mas
importantes:

a) Pomadas anestésicas:

b) Nitrato de plata, va en forma de pincelaciones de toda la
vulva, al 1 o 2 por ciento, o toques en Jas fisuras y lesiones de
rascado al 5 - 10 por ciento; también puede usarse el alcohol
vodado y el acido fénico;

¢) . También se han obtenido grandes éxitos con violeta de
genciana en pincelaciones.

También se han aconsejado Jas inyecciones medicamento-
sas, como serian las de oxigeno, suero fisioldgico, procaina, al-
cohol, foliculina, etcétera.

El tratamiento hormonal ha sido preconizado, empleandose
el estradiol, ya en forma inyectable, ya en pomada. ete.

Ha sido propuesto el tratamiento con vitamina B2 con &cido
nicotinico, &4cido linoleico, é4cido clorhidrico para corregir la
aclorhidria, autohemoterapia, antihistaminicos, rayos ultraviole-
ta, rayos roentgen, métodos quirtrgicos, etc.



