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Las arritmias de origell yentricuJar constituyen un intere:iante 

problema c!csde cl pllnto de vista fisiolÒgico pOl' ser clescollocido Sll 

lIlecanis1110 Íntimo de producciÒn, planteando, adelllás, problemas 

terapéuticos, plies Sll tratamiento se basa en norm as em pirieas, cktn- 
minaclas espeeialmente mcdiante ensayos en el Slr hllmano. 

La facilidad con que se logran ritmos eetÓpicos \TntrÍcubrcs 
administrando en la rata sales de calcio pOl' \'Ía venosa, ha hedlO 
q lie, después de descartar varias substancias q lie ensa Y{ll,lmos, tLI- 

yamos prcferic!o las 11Ieneionac!as sales en nuestros estudio, sobrc 

arritmias ycntriculares. De,de que Ringer 1 obser\'<') que la presencia 
del iÓn Ca e, imþrescillclible para la contraeciÓn continuada tit:! 

cor;IIÓn perfundido, numerosos trabajos deInostraron que estc iÚn 

inrIuye también sobre la conductibilidad, excitabilidad Y autollla- 
tismo, a la primera de los cuales deprime, en tanto que pllede inhibir 
o exaltar a los otros dos (Consultar bibliografía ell ~). Aparclltc- 

mente, en el eorazÓn no aislado de Ia tortuga, la aceiÚn del Ca sohn: 
las distintas propiedades canIíacas no se ejerel simuILíneamelltL':: 

y Ios cfeetos sobre el automatis1llo canlíaco no son estrictalllcnte 

proporcionales alas closis aclministradas en los distintos anil11ales 1_", 

Sin embargo, después de numerosa~ experiencias en Ia rata, alglina." 

aparentemente contradictorias, Ilegamos a Ia condusiÒn de que b 

falta de uniformiclad en Ia acciÓn del Ca sobre las arritmias ven- 

trieulares, era imputable a ciertos lactores que podían ser climinadcJ'> 

o eorregidos, De esta manna, recllrriendo al c!orul'(J de calcio por 

via vellosa, Plldimos obtener un método capaz de producir regu- 
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]annente en ]a rata taquicardia ventricular reversible, método que 

podría eventua]mente servir para e] estudio del mecanisl1Io de 

produccÌÓn de estas arritmias v de ]a acciÓn de distintas drogas 

sohre ]as mismas. 

:\IATERIAL y ::v!ÉTODOS 

Se empJearon ratas hlancas. cepa 'hlliams. proporcionadas 1'01' el lnsti- 

tuto BacteriológÏ<o \Ialbrán *. destetadas a 10s 2,; dias y mantenidas des<le 

entonces om agua, leche. pan, vcnluras frescas v aporte vitamínieo complenu>n- 

tario- Se ]as anestesió con emhlltal sódico intraperitoneal ** (Solución al 6 por 

mil en agua destilada, 6 mg./IOO g. de peso) y se practicó nna peqllelÎa incisión 

inguinal, aisUndose ]a vena femoral 1'01' disección roma con el objeto de asegurarse 

la inyeoión endovenosa total de la solución. inyección efectuada mediante una 

jeringa de ]as JIamadas "para tuherculina" (graduada en centé"imas de cmH) y 

una aguja de 4- J 0 de calihre. I'or interllledio de dos electrodos preconliales 

u,t;íneos. los animalcs fl1eron conectados a un eleLtrocardiógrafo y a un cardins- 

copio ***, ]0 que Fermitió controlar inintelTumpidamente los fenómenos. Des- 

pués de la inyección de la solución de cloruro de caleio, se ohservaron cuidado- 

samente ]os )-esllltados y se clasificaron de la siguiente manera: I) e\trasistolia 

aislada (+): 2) e\trasistolia frecnente 0 higeminislllo e\trasistólico (+ +) : 

:\) sahas rortas de taqllicanlia 0 fihrilación ventricular (+++). y, 4) taquicar- 

dia ventricular 0 fihriJación \Cntricular prolongada (+++ +) - Se romignaron 

como positivos, sólo ]as reacciones:1 (+ + +) ó 4 (++++). Las so!uciones de 

(Ioruro de cakio empleadas fl1eron hechas en suero fisiológico y sus concentra- 

ciones oscilaron entre cl 2 Y cl 10 '\,. La velocidad de inyección fué m;Í\ima y las 

dosis fueron de o-~!O a O.t!o cm:: de las distintas solnciones por cada 100 gramos 

de ra!a- 

RESULTADOS 

Los resultados se rclatan en la forma que fueron apareciendo 

y. por consiguiente, las aparentes irregularidades de los mismos de- 

rivan de no haher eIiminado los factores de perturbacÎÓn, especia]- 

mente cl re]ativo a] peso de ]os anima]es. Cuando estos factores 

pudieron ser individualizados, resultÓ fäcil obtener el método que 

buscíbamos. 
J) Eta/os de 1(/ cOllcell/)'{/ciáll de c!oruro de Ullcio. - Se estll- 

diaron ]os dedos de distintas concentraciones de doruro de cakio 

* Agradecemos al Dr. Savino del Institu!o BaLteriológico :\Ialhrán el haber- 
nos proponionado los plal1lcles originales y al Dr. J. M. Lascano González su 
avuda en el mantenimiento de los animales- 

** Los Lahoratorios ..'''hot! '1OS han provisto generosamen!e con cl Embutal 
tìu.T~ari(, para las c\:pcrjcI1('ias. 

* * * 
l.a Casa f:- \1. E- nos ha facilitado I1n ran1ioscopio de sn fahriración. 
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(en suera fisiológico) mediante la inyección de una dosis de 0,20 cm:~ 

pOl' cada 100 g de peso. Según puede observarse en el cuadra 1, a 

medida que aumenta la concentración de la drog-a, aumenta tam- 
bién el número de respuestas positivas, de tal manera que cuando 
1a concentración es al 2 /r, cl resultado es positivo en cl 5 '/c de los 

TABLA N9 1 

EFECTOS DE L\ COè\'CEè\'TRACION DEL C],Ca; DOSIS DE 0.20 cm3/100 g. 

N9 ratas (g) solución (CbCa respuesta þeso (%) positiva (%) 
20 ;;5-1O(j 2 5 
40 2:'í-90 3 17.5 
20 ;;4-14;; 4 40 
-10 :10-14:; 5 52 

3;') (j7-15;; (j 80 
20 2;;-]m 10 SO 

animales; cuando es al 3 '/c, en el 17,5/c de 
el 40 7<; al 5 7c, en el 52 /r; al 6 '/c, en el 
también sólo en el 80 ';{ de los animales. 

2) Efectos de la cantidad total de soluciÓn inyectada. - Para 
estudiarlos se emplearon cantidades progresivamente mayores de la 
TTlisma soluÓón, escogiéndose para elIo una al 2 '/c, par habersc 
mostrado relativamentc la menos cfectiva. Como puede verse en 
el cuadro 2, cuando se pasó de la dosis de 0,20 em:) pori 00 g de 

los casos; al 4 /c,' en 
80 'Ii, pera al 10 %, 

TABLA N9 2 

EFECTO DE LA CANTl1HD DE SOLlJCION INYECTADA (C1,Ca a1 2 %) 

N9 ratas (g) dosis (cm3/IOO g) respuesta peso 
positiva (%) 

20 ;;;;-IO(j 0.20 5 

lO 80-lO0 0.30 ;;0 
17 43-lO:; 0040 47 
~~ 70-](jO 0.60 40 
~9 (iï .] ,,;; 0.80 86 

peso a la de 0,30, la positivi dad de los resultados aumentó del 5 '/~, 

al 50 ':~, después de administrar una dosis de 0,40 cm:: porI 00 g cl 
porcentaje fué de 47 (;~,; inyectando 0,60 cm::/l00 g cl porcentaje fué 
de 40 '/c y después de 0,80, 86 %. 

3) lnfluencia del peso corporal. - Durante los ensayos anterio- 
res se habia podido observar que dosis similares de cloruro de ct!r'io 

provocaban respuestas nmy variables. Sc pensó entonces que 1a 
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causa pudiera estar en que animales de distinto peso reaccionaran 

diferentemente; en consecuencia, se procedió a separar al conjunto 

de ratas en dos grupos: A, con un peso entre 60 y IbO gramos, y B, 

con un peso igual 0 menor a 50 gramos. Nuestra hipótesis quedó 

muy pronto confirm ada, ya que los resultados difirieron notable- 

lnente según se tratara de animalcs de uno. u otro grupo, como 

puede apreciarse en cl cuadro 3. Emp1eando siempre 0,20 cm3 pOl' 

L 

~ 
TABLA N9 3 (I) 

]NFLUENCL\ DEL PESO DEL ANIMAL. GRUPO A, RATAS DE PESO 

IGU..\L 0 MAYOR A 60 g.; GRUPO B, RATAS DE PESO IGUAL 0 

MENOR DE 50 g. (DOSIS 0.20 cm:J,ilOO g.) 

\ 

]9 
I4 
]8 
20 
35 

10 
20 
]9 
10 

:;o}ución (CbCa respuesta 
grupo (c,ic) positiva (0/0) 

A 2 0 

A " 35 " 

A 4 39 
A 5 95 
A 6 80 
A 10 100 
B " 0 " 

B 5 10 
B 10 60 

NQ ratas 

TABLA r\" 3 (II) 

(SOLl;CIO~ CI"Ca 2 %) 

~9 

A 

A 

A 

.\ 
:\ 
p, 

dosis (cm"/IOO g) 

0.20 
0.30 
0.10 
O.liO 

O.HO 
OAO 

respuesta 
positiva ('10) 

f) 
50 
80 

HI 
8(; 

o 

N9 ratas gfnpo 

]9 
]() 
IO 
~~ 

) 
cada 100 gramos de peso se obtuvieron los siguientes indices de 

positividad para cl grupo A: cloruro de calcio al 2 %, 0 ~ï,.; cloruro 

de calcio al :I %' 35 %: cloruro de calcio al 4 %, 39 %; al 5 %' 
95 ~ ; al 6 ~, 80% Y al 10 'I<, 100~. Para el grupo B, ratas chicas, 

10s porcentajes de positividad fueron: con cloruro de calcio al 3 %' 

0% de resultados positivos; al 5 'A, 10 'A : y al 10 'A, 60 '!c. Iguales 

diferencias se comprobaron al comparar los dectos en uno y otro 

grupo de la inyección de 0,40 cm3 (solución al 2 %) pOl' cada 100 

gramos de animal: en el BIas respuestas lueron lIegativas en cl 

100 %; en el A positivas en el 80 'A 
. 

~ 
;4' 

~ 
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4) Relaciones enl1e peso cardiaco )' peso corporal. - Para ex- 

plicar la variabilidad de los resultados en los dos grupos de ratas 

se supuso que, actuando cl cloruro de calcio sobre el corazÓn, era 

equivocado rdacionar la cantidad de droga inyectada can cl peso 

del animal, tacla vez que en buen nÚmero de especies, si no en 

todas, el peso cardíaco guard a una relaciÓn inversamente propor- 

cional can eI peso corporal. En el cuadro 4 puede verse esta rclaciÓn 

en nuestras ratas, que fueron separadas, segÚn su peso, en g grupos. 

La relaciÓn porcentual del peso cardiaco con el corporal CQnsti- 

tuye un índice que disminuye al aumentar el peso del animal; 

en el grupo 1 -50 gramos 0 men os- dicho indice lué de (),21 %0; 

en cl 2 -entre 60 y ]50 gramos- de 4,12 ~oo; y en el g -de m<Ís 

de ]50 gramos- ]kgÓ apenas a ~),60 %0' Si el c!oruro de calcio 

actuara par unidad de peso cardiaco, quedaría explicada Ja dispari- 

dad de efectos cuando se considera solamente el peso absoluto del 

animal para caleular la cantidad de droga que se ha de inyectar. 
5) lnflllencia de la velocidad de la in)'ecciÓn. - Se determinÓ 

luego el efecto que ejercía la velocidad de la inyecciÓn. Para eHo 

se administrÓ 0,40 cm3 por cad a 100 gTamos de rata (de la soluciÓn 

TAI~LA :\" 5 

I:'\FlXE:\CJ.\ DE L\ VELOClD.\D DE L\ I:\\ECClO:\; sOU1CIO:\ DE 
CI,C::J. al 2 ";" GRI')'O I,OAO cm:I]OO g. E;\J DOS DOSIS SEI'.\RAD.\S POR U:\ 

:\" :\1'TO; (;RUPO 2. OAO cm:). 100 g. F.'\' U:\.\ DOSIS R\PID.\ 
---~-_-_,.m- " -----------------_.._-~~------~--- -- --- .---------- 

Nq ratas grupo respuesta 
po~itiva (r/~) 

I!) 
10 2 

o 

tlO 

.----'-'--~ 
al 2 í;), en un lote de animalcs en dos dosis separadas par un 
intervalo de un minuto, y en otro igual cantidad en una sola inyec- 

ciÓn dpida (tabla 5). Se observÓ que en cl primer lote la droga 

era incfectiva en el 100 'i< de los casos, en tanto qne en cl'segundo 

cl lesultado era positivo en el 80'/0 de los animalcs. Esto probÓ 

que la respuesta no depende tanto de la cantidad total inyectada 

cuanto dcJ nivel alcanzado por la droga en la sangre 0 en cl propio 

corazÓn. Este mismo factor de velocidad de inyecciÓn creemos que 
al inlluir sobre la concentraciÓn alcanzada' explica Ia irregularidad 

de las respuestas de la tabla g, II. 
6) lnfluencia de las cepas. - Con cI objeto de averiguar si [os 
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resultados no varia ban emplcando animaks de diferentes cepa" sc 

inyectaron distintas cantidades de cloruro de calcio al 2 7r a ratas 

de la ccpa \Villiams proporcionadas pOl' d lnstituto Bacteriológico 

Malbrán y a otras obtenidas en cl lnstituto de Fisiología * 
(cua- 

dra 6). En el grupo 1 la positividad fué, empleando 0,20, 0,:)0 y 

0,40 cm:\ porI 00 gra1110s de rata, 0, 50 Y SO % respcctivamente; para 
el grupo 2, inyectando iguales cantidades, los porcentajes de posi- 

TABLA NO 6 

DIFERE~CL\S E~TRE DISTI~TAS CEPAS; SOLlJCION DE Cl,Ca al 2 %. 
GRUPO I, CEPA WILLLL\IS. I~STITlJTO BACTERIOLOGICO MALBRAN; 

GRlJPO 2, CEPA WII.LLUrS, INSTITUTO DE FISIOLOGIA 
-_._-_._~~----_.._. - 

N9 ratas grupo dosis (cm"/IOO go) respuesta 
pos itiva (~~.) 

19 
10 

10 
{ì 

11 

11 

I 

I 

1 

2 

0.20 
0.30 
OAO 

0.20 
0.30 
OAO 

o 

"50 
80 

o 

18 
91 

2 
2 

-----..---- 
tividad fueron 0, IS Y 91 respectivamente. La principal diferenCla, 

como puede apreciarse, aparece al emplcar 0,30 C1113 pOl' JOO gramos 

de rata. Ello significa que el factor cepa, al que eventualmente 

podría vincularse la temperatura ambientc, las estaciones, la alimen- 

taciém, etcétera, influye en alguna medida, hecho que obliga a que 

cada investigador determine sus prapios "standards". 

TABLA No 7 

CO\fP.\R.\CIO:'\ E~TRE L\ APARICIO~ DE TAOlJlCARDIA VENTRICU- 
L\R Y L\ MORTALJDAD. (DOSIS O.2Ò cm3/100 g.) 

" 

;) 

Ii.') 
40 

mortalidad 
(OÆ) 

5 20 
40 
20 
40 
21) 

20 

~olución (ChCa 
( (/~ ) 

2 
3 
<1 

respuesta 
positiva (j;~') Nc.1 ratas 

" " 

... .~) 

5 

{ì 

10 

(SOU TIO:\' 

"') ;)- 

30 
25 
65 
90 

9ú 
SO 

Cl,C:a 2" ;,) 
. 

-~_... -~-- --- - 

-- ---- 
- 

--------- 
10 
I:; 

0.30 
0.40 

respuesta 
positiva (~-; ) 

!'iO 

:;3 

mortalidad 
(%) 

o 

33 

Nc.) ratas dosis (cmt\/IOO g) 

------- 
- ------- ~---------- .----- .. Agradecemos al Prof. Odoriz Sll gcntileza al proporcionarnos las ratas 

nccesarias para este c\:.pcrilllento. 
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7) Efectos electrocardiográficos que preceden.a 10 taqllicardia 

ventricular. - La inyecciÓn de distintas ~oluciones de cloruro de 

calcio produjo en muchos casos cambios electrocardiográficos que 

no siempre fueron seguidos de taquicardia ventricular. Lo primero 

que se observÓ fué taquicardia sinusal acompañada de gran aumento 
del voltaje de QRS, efectos fugaces que se hacían algo más persis- 

tentes al emplear concentraciones elevadas; a concentraciones ma- 

yores aparecía gran descenso del segmento ST y de su nacimiento, 

pero estas modificaciones eran asimismo rápidamente reversibles; 

generalmente recién después de dosis tÓxicas pudo observarse bradi- 

cardia sinusal, bloqueo sinoauricular, aurículoventricular 0 intra- 
ventricular en ratas que no exhibieron, 0 sólo terminalmente, ritmos 
ectÓpicos ventriculares. 

8) Callsas de la n1lleTte y toxicidad del clorll1o de calcio. - La 

mortalidad de los animales no guardÓ relacíÓn con la apariciÓn de 

ritmos ectÖpicos ventriculares, como 10 demuestra el cuadro 7. En 

efecto, a pesar de que tanto la mortalidad como la frecuencia con 

que apareciÓ la taquicardia ventricular aumentaron en términos 

generales con la concentraciÖn del cloruro de calcio, el número de 

animalcs que sucumbiÖ a la experiencia fué .menor que el que res- 

pondiÓ positivamente. Esto puede apreciarse claramente en la 

mitad inferior del cuadra, donde se ve que cuando se empleó pOl' 

100 gramos de rata 0,30 cm3 de la solución al 2 % hubo taquicardia 

ventricular en el 50 % de los animalcs, pero ninguno de ellos murió. 

En general, la muerte de las ratas se produjo pOl' pal'o res pi- 

ratorio, en algunos casos acompañado de bradicardia 0 de taqui- 

cardia sinusales, en pleno acceso de taquicardia ventricular 0 después 

de tcrminado e1' mismo; cl paro cardíaco awciado 0 seguido de pal'o 

respiratorio fué también causa de muerte de muchos animalcs. Es 

difícil detenninar en qué medida participÖ cada uno de estos pro- 

cesos en la evolución fatal. 

ÐISCUSIÓN 

En nuestras expcriencias pudimos reproducir todos los fenÓ- 

menos clectrocardiográficos ya descritos a propósito de la adminis- 

traciÓn endovenosa de cloruro de calcio en los animalcs, a saber: 

bradicardia y taquicardia sinusalcs. distintos grados de bloqueo, 

extrasistolia ventricular, taquicardia ventricular y fibrilaciÓn ven- 

tricular, así como también los cambios previos en la configuraciÓn 
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de QRST. Pero nuestro objetivo fué descubrir un método capaz 
de producir arritmias ventriculares en condiciones experimentales 
controlables, como 10 hemos logrado. Del conjunto de nuestras 
experieneias hemos dedw::ido que el procedimiento m,ís aconsejable 
para obtener taquicardia ventricular reversible en la rata consiste 
en 10 siguiente: previa anestesia con embutal sódico, a la dosis 
de 6 mg pOl' 100 gramos de peso corporal, se inyecta muy rápida- 
lllente en la vena femopl disecada una solueión de cIoruro de caleio 
al 6 'Ir a la dosis de 0,20 cm3 porI 00 gramos de peso corporal. 
L;t respuesta es positiva en el 80 'j;, de los animales que pesan de 
60 a 150 gramos. 

Los métodos ex perimen tales corrien temen te em pleados para 
provocar arritmias ventriculares, a pesar de su gran utilidad, son 
relativamente laboriosos. POl' el contrario, nuestro método es suma- 
mente senciIlo y fácilmente reproducible, siempre que no se olvide 
que eI peso carporal del animal influye en 10s resultados; pOl' con- 
siguiente, nos pennitimos proponerIo para el estucho fisiológico y 
farmacológico de las arritmias ventriculares. Queda en pie la dis- 
yuntiva de utilizar distintas concentraciones 0 variar la cantidad 
de solución que se inyecta. Nosotros elegimos cI pri1l1ero porque 
penllite obtener difereneias muy netas y porque si se aU1l1enta la 
cantidad inyectada puede no aleanzarse eI nivel adecuado pOl' dilu- 
ción (vel' tabla 3, II). POl' último, según ya se destacó, las variantes 
que resultan del empleo de distintas cepas imponen una standar- 
dización previa en cada grupo de experiencias 

RESUl\U:N Y CONCLUSIONES 

Se describe un método seneillo y fáeilmente reproducible para 
provocar taquicardia ventricular en ratas mediante la inyección endo- 
VCllosa de distintas solueiones de cIoruro de caleio. Las variaeiones 
en las respuestas encontradas en ratas de distinto peso están vincula- 
das con las cIistintas relaeiones peso cardíaco/peso corporal, pero 
ese inconveniente se sortea limitando el peso de los ani1l1aIes. Se 

de1l1uestra la influeneia de la concentración de la droga, de la 
cantidad de la misma y de la velocidad de la inyección, y se des- 
criben brevemente 10s cambios cIectrocardiográficos que resultan. 
Par 10s resultados ligeramente distintos segÚn las cepas empleadas, 
~e recomienda cfectuar estudio, previos de control en cada serie de 
experimentos. 
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RES I: \1 E 

On d<"<Tit line mdhode simple et facile" reprodllire pOllr pro\oquer (ille 
tac11,cantic \'entrÎculairc dans des rats ])H)yennant tIne inyection intra\'eincllsc de 

diftTentes solutions de c10rure de ca]cium, 
Les variations dans les réponses trollvées dans des rats de dift,rents poids, 

sont relalionnt,es avec les diférentes relations de poids cardiaque poids corpore I ; 

mais cel inconvénient et surmonté en limitant Ie poids des animall". On dt'monlre 
J'infillence de la concentration de la clrogue, de ]a quantité de la même et de la 

rapidité de l'inyection, et on décrit brii:vement Ies changements t:](,ctrocardio, 

graphiques qui résultent. .\ cause des résllltats lég'i'rcment dift'rents scIon les 

elVes emplovt:es, on recommende de bire les dudes de control" priori dans 

c:haque st'rie d'e"periments. 

S!'\I\I.\RY 

.\ simple and easily reprodllced method is described to indllce ventricular 
tachycardia in rats, fo1Jcming the i.v. injection of several CaCI, solutions. 

The changing responses found in rats ,,'ith different bocly ,,,eights, arc 

allrihuted to the different heart ,,,eighl/IJOdy weight ratios, This is avoided 1)\ 

limiting Ihe body weight cf the c'perimental rats. The influence of dn!g 
c:oncentration, amount of drug and speed cf injection, arc analyzed, The electro, 

cardiographic changes are briefly descrihed, Due to a small difference in the 

results ohtained ,dth several strains of rats, control studies previolls to each 

c\:pcrill1Cllt arc suggested. 

I fTS.\\1\1 1<::\'1'.\SSI''\G 

Eine einfache, Leicht ,,'iederholhare \lethode winl hcschrieben, nach ,,'cicher 

man bei Ratten mittels intravenÜser Injektion verschiedener LÜsungen nm 
Calciu1l1chlorid KanÚnertachvkardie hervorrufen kallll. 

Die l'nterschiede, die man hei den Reaktionen Yon Rallen verschieclenen 

Ge\\'ichtes fand, sind mit de ungleichen Verhältnissen Hm Herzgewieht zu 

KÜrpergell'icht in Illsammenhang, aber diese Cnanehmlichkeit lässt sich dirch 

begrenzle .\us\\'ahl der Tiere nach Ge\\'icht vermeiden, \Ian be\\'eist den Einflus 

der Konzentration der Droge. cler \Ienge nnd del' Injertionsgesch\\'indigkeit, une! 

hescrciht kurz die e!araus entslehenden elektrokanliographisdlen Veränderungcn. 
Da die Resnltate je nach del' vcr\\'endeten Ratten leichte Unterschiee!e zeigen. 

cmpfichlt es skh, vor jeder Versuchsreihe Kontro1J versuchc anszuflihrcn. 
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