
TOXICIDAD DE LA FAGARINA I-~)llRCK 

POR EL 
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(Trabajo del Instituto de FiSÍologia de la F:acultad de -Med1óna de CórdObn, 
R, Argentma) 

La Fagarina I-Mérck, es nno de Ios alcaloides aislados por 
Stuckert de las hojas del Fágara-coco (Gill) Engl. 

La escasa cantidad de droga pura de que disponemos nos ha 
obligado a lil:tliiar nuestras inveStigiwiones de toxicid3ií, <t sapDs, 
conejos y p,errds. 

Ya Stuckert (1930-1931) realizó un estudio en ranas, ct¡yos re
snltados, en general, aunque -Con ligeras variantes~ coinciden con 
los nuestros ell sapos. Es meneSter teller en cuenta qüe ·en ese en
hJnces se -trabajó con droga "im'.pura. 

DETERMINACIONES EN SAPO" 

Administramos la droga por vía linfática dorsal, preparando 
1 gl'amo de Fagarína en ~00 ce,. de suero- fiswlógíco al 7 °/:w Uti
lizamos el sapo Bufo arenarmn (Hensel) . 

Entre los cinco y d1ez. minutos posteriores a la inyección el ani
mal comienza a presentar aceleración de los movmuentos cardíaco~ 
e hipotonía, más marcada en los miembros posteriOl'(S , sus movimien 
t..:s spn menos- VIVOS y la ag1hdad disminuye. Si Lts dosis -na. pasan 
ck 0,050 gramos por Kilogramo de peso (grjKg), esta sintoonato
lügía cede poco a poco y· al cabo de una a dos horas el animal está 
répuesto 

Aumentando la doo1s la hipotmía es más m,;uifiesta: el .mi-

AÑO 23. Nº7-10. SEPTIEMBRE-DICIEMBRE 1936



-2049-

mal queda sobre el dorso eu apnea y sólo intenta remcol'porarse 
cuenda se lo excita. La miosis es más frecuente, pero puede haber 
tarn bién midriasis; la frecuencia cardíaca está disminuí da Con do-
sis hasta de 0,250 grjKg, el animal se reconstituye en 24 a 36 ho·· 
ras. 

Sí las dosis sobrepasan los 0,300 gr/Kg .. , el animal, presentando 
el mismo cuadro sintomatológico, muere entre 1 á 2 horas. 

Practicada la autopsia se encuentra latiendo ti corazón a fre· 
c~cncias bajas. 

Si la substancia se inyecta en la vena cutáneo abdominal, el cua·· 
dro toxicológico es Idéntic-o, variando únicamente e.n lo que resp1eeta n 
twmpo y dosis. Oomienza ya en el P:rimer minuto. subsigult.nte a 
la inyección y 0,200 grjKg; son suficientes para :rnatar al animal 
en una o dos horas. 

RESULTADOS. - La dosis mortal en el sapo, por vía linfá· 
tica es de 0,300 a 0,400 grjKg, y por vía endvvenosa, de 0,200. 

gr,/Kg. 
Con 0,050 grjKg por vía linfátiCa c,omienzaJl a aparece1~ tras·· 

tornos tóxicos que desaparecen al poco ti.empo 
Después de la muerte del animal e1 corazón sigue latiendo 

TOXICIDAD EN CONEJOS 

La aplicación del alcaloide se hizo- 110r la ..¡;enn marginal de la 
ore,1a, empleando la misma soilución ya citada. 

0,005 grjKg, son perfectamente tolerados y provocan {mica
mente aumento de la frecuencia cardíaca y resp1~·a.ciones más fr0·· 
cuentes y amphas. Cuatro o cinco horas después puede repetnse; 
la dosis con -el mismo resultado 

Una inyección de 0,010 grjKg, mata el 50 % de los animales, 
entre la 2'. y 5' hora subsigmentB A los pocos segundos de la 
m:recciÓn el animal se encuentra inquieto y agitado, ilene movimien·· 
tos pocq armónicos, pup¡i.la instable y respiración ]:recuente y- difí-· 
cD Entre loo quince a cuarenta minutos la mirarla queda fija) Ja 
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cabeza es llevada hacia atrás y aparecen convulsivnes tónicas y eló
nwa,s-; .el animal da algunos saltos y cae sobre un costado en con·· 
vuJswnes. Durante este intervalo nn se ven movnnientos respii'a
tm·ios y el an1mal se pone cianótic01. Cúando· cesa el -ataque, puede
qn<Jdar echado con la cabeza en extensión y miemb1·os algo ríg¡dos 
o temblorosos; o bien puede quedar flácido, col)lü muerto, con los 
OJOS cerrados y terrer defecación y micción En seg-uída ·córrú~llz;;t,IY 

a aparecer movimientos respiratorios de 1rregular amplitud y du
ració_n; la fase de apnea es más duradera. Despué& de· a1gu_nos mi-
nutos· el animal se p¡ara y queda quieto y disneicn, re·spóndie~do po
ce a. los agentes exteriores 

Estos ataques pueden repetirse dos o tres vtces Cuando la 
muerte se produce sobreviene entre 1 'h a ~ ho·ra" dspués de la 
inyección, cO-ncluyendo con uno de- estos ata~ues Cuando ef ani~ 
mal no muere, queda abatidQ· y cianótico, y poco a poco ~omumza 
a mejorar; al cábo de cmcó o seis horas acepta la coniid~,. y des~ 
)Jl'és de 18 o 24 haras parece normaL 

Gon dosis de 0,015 a 0,0~0 grjKg, la muerte se produce en 
tqdqs los casos, Siempre como terminación de un atague Óonvulsivo, 
y entre los 3 a 15 minutos subsigu_~_entes. El cuadrv t6xico es idén~ 
tico al descripto p1'11'a las dosis de 0,010 grjKg, y puede aparecer· 
de pnmera intención >O• de~pués de un período dP, hipotensiÓLJ- ma~ 

rnfiesta 
La a;ptopsm nos muestra tegumentos cíanótiros, músculos es~ 

q1~eléticos :r:flª:@ª[JS' sangre líquida y obscura, vísectas ~igera~ente 
'1ong·estionadas· y pulmones con poco aire. -Los ventículos ~on~ 

t1núan latiendo en la gran mayoría de los- casos, y las uTI~ülas 

siempre. Uüa: vez encontranio-s disociación aurí'culo_:ventricülar; a u~ 
rícula 110 y ventrículo 64. latidos por minuto. :rln muchos casos 
c1m la corriente farádica no se consigue fibrilar lo~ ventrícules. 

Intoxicactón c.rónica. - En una serie de ailnnales hemru rea
lizado ~un tratamiento prolongado, usando la droga en_ inyecciÓn 
endovenosa al 1 '% 

La administración de 0,005 gr/Kg. durantB 45 días es b1m to
lm•ada; al prindp¡io puede hab~r dislhinuci6n de PfJSO que lucg0 se
I'ec11'pera y sobrepasa Dos días dE!spués de cesar el tratan1ient.o, 
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la droga ya no se encuentra en la. orma. Una solucion de Fagarin'l 
al 1 °/000 da una coloración violeta con el áCido sulfúrico puro. 

En dos casos, uno después de la segunda y otro, de la sexta 
mye~~ción, encontramos el animal muerto con el estómago desgana·· 
d11 y su contenido en la caVIdad abdominal. Los demás animalee 
fuuon sacnficados y presentaron su estómagO normal. 

RESULTADOS. - Los conejos por vía en~ovenosa, tolerm; 
bien la dosis de 0,005 gr/Kg. hecha una sola vez, dos al día, o cuo·· 
ticha.namente durante 45 días. Can 0,010 gr/Kg. mueren al 50 %, 
entre 1 Vz a 3 horas. La cantidad de 0,020 gr jkg. mata siempre en .. 
tre 3 a 15 minutos. 

TOXICIDAD EN PERROS 

Los ensayos se realizaron en perros cuyo pese oscilaba entre 
5 y 8 kilos1 p.or Inyección endovenosa de la solUCIÓn menci<¡:nada 

Las dosis de 0,005 gr/Kg. son nerfectamente toleradas; puede 
haber aumento de la frecuencia cardíaca y respiratoria que cedé 
en poco tiempo 

Administrando 0,010 gr/kg a los 30 segundos el ammal se en· 
c·uentra agitado,_ da saltos, amen~a, aulla, grita, tiene el pelo eriza-
do y sus miembros algo hipertóni-cos A los 15 minutos, más o 
menos, aparece un cuadro de- -13onvulsiones tónicas y clónicas 1dén·· 

ticG al presentado por los conejos. Pooo a poCo el animal s0 tran·· 
wuhza, se incorpora y trata de esconderse; su respiración continúa 
freeuente, amplia y dífícil. A las 18 o 24 horas Be encuentm. re .. 
w~esto o 

En la autopsia cn0ont.ramos los tegumentos cianóheos, sangre 
líqul_da y obscura y vísceras ligeramente congestionadas El cara .. 
zón algunas veces continúa latiendo y otras está flácido y disten· 
di do 

RESULTADOS. - Los perros, por vía endovenosa, toleran 
bien las dosis de 0,005 grjkg; p-resentan fenómer,os tóxieo-s con 
0,010 grjkg, que cesan en 24 horas, muere un 25 % con 0,015 
gr /kg y todos cuando se administran 0,020 gr jkg 
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Dosis por kilo 

Tóxica 

(Vía lihfáücá) 0,050 gr. 

Sapos 

(Vía venosa) 

Perros (Vía venosa) 0,010 gr 

Conejos (Vía venosa) 
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