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Accion de Ro4-6467 en higado y
rindn de ratas tratadas
experimentalmente con

dosis terapéutica

Dras.. Elvira Estrada Flores y
Silvia Carrasco Gonzalez*

Se utihizaron el higado y rifiones de 10 ratas
macho de la especie Rattus rattus cepa Wistar
tratadas con dosis de 4.2 mg/kg de Natulan.
La droga se administré por via oral (intu-
bacién), durante 21 dias, al cabo de los cuales,
se sacrificaron los animales y el higado y los
riflones fueron fijados, cortados y tefiiddos con
la técnica de hematoxilina-eosina. Los resul-
tados revelaron daifios en hepatocitos tales
como formaciodn de masas sinciciales, retrac-
cion del citoplasma y aparente ausencia del
mismo, asi como también nicleos picnéticos.
Las alteraciones en rifidén se localizaron en
tubulos contorneados donde el producto pro-
voco destruccion de la superficie libre de las
células y presencia de nucleos de menor tama-
flo y ligeramente coloreados. En algunos tu-
bos colectores se formaron cilindros urina-
rios. Los tubos colectores y las asas de Henle
se colapsaron y presentaron nucleos
picndticos.

En 1963, Bollag y Grunberg fueron los pri-
meros en hacer notar la actividad antitumo-
ral de los analogos de la hidracina en varios
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tumores trasplantados en roedores.

Los compuestos eficaces encontrados para
la inhibicidn del drea de tumores y baja toxici-
dad fueron de la férmula general: R-NH-NH-
CHy, R representa una amplia variedad de
radicales organicos, particularmente substi-
tuyentes de los grupos bencil, las propiedades
bioldgicas de los compuestos varian en fun-
cion del radical (Zeller y col., 1963).

Entre los compuestos efectivos se encontro
a la I-metil-2-p (isopropilcarbamoil) bencil-
hidracina hidroclorado (Natuldn), cuya fér-
mula es:

CH,

/
CHy-NH-NH-CH,---- ----CONH-CH -Hel
“cH

3

El efecto citostatico del Natulan fue proba-
do en varios tumores trasplantados en roedo-
res como el Carcinoma de Erlich, Sarcoma S
180 Crocker, Epitelioma del titero y Epitelio-
ma descrito por Walker (Bollag, 1963a,
1963b, 1964; Bollag y Theis., _964).

Mathé y col. (1963), Martz (1964), conclu-
yeron que el Natulan fue de considerable va-
lor en la curacién de la enfermedad de Hod-
king. Esta droga fue probada en otro tipo de
padecimientos, como son: leucemia granulo-
citica cronica, policitemias y leucemias linfa-
ticas agudas (Gerhartz, 1964), en la leucemia
B 1220 implantada intracranealmente y sub-
cutaneamente en ratones (Oliverio y Ke-
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dos, tubos colectores y-asas de Henle.

En los tibulos contorneados, la droga pro-
voco destruccidn de la superficie libre de las
células y disminucidn en el tamafio y colo-
racion de los nucleos.

. Los tubos colectores y las asas de Henle se

colapsaron y presentaron nucleos picnoti-
cOs.

En algunos tubos colectores se
formaron cilindros urinarios.
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