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Depresséo Cardiovascular induzida pela Cocaina: Efeitos
das Solucdes Hipertonica de NaCl a 7,5%, Hiperoncotica
de NaCl/Dextrana-70 a 6% e Dextrana-70 *

Maria dos Prazeres Barbalho Simonetti, TSA 1, Fabio Henrique Kwasnlewskl
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Simonetti MPB, Kwasniewski FH, Gil PEM, Santos WA - Cardiovascular Toxicity of Cocaine: Effects of
Hypertonic 7.5% NacCl, 6% Hyperoncotic NaCl/Dextran- 70 and Dextran 70

The aim of this study was to compare the effects of 7.5% hypertonic NaCl (HNacCl), 6% hyperonco tic
NaCl/Dextrane-70 (HNaCl/Dextrane) and Dextrane 70 (D) on the cardiovascular toxicity of coc aine in
anesthetised dogs. The animals were divided in 6 groups: group |, received 25 mg.kg “Li.v. of cocaine (Iethal
dose) during 1 min; group I, 4 ml/kg of HNaCl were infused i.v.. 5 min prior to cocaine (25 mg.k g~ ) as in
group |; group I, received 17 mg/kg of cocalne (sublethal dose) during 1 min; group IV, Vand V | recelved
either HNaCl, HNaCl/Dextrane or D (4 ml.kg - ) respectively after the lower dose of cocaine (17 mg.kg )
Cocaine samples were submitted to chromatographic analysis and biological testing. In grou p I, cocaine
induced hemodymanic depression leading to cardiovascular collapse in all animals. The pre vious HNaCl
infusion prevented the cocaine-induced cardiovascular depression (group Il). The lower do se of cocaine
(group II1) produced a decrease in mean arterial pressure (MAP) and increased heart rate (HR). Infusion
of HNaCl immediately after cocaine, induced a marked and critical decrease followed by an o verwhelming
increase in MAP (group 1V). In group V and VI, cocaine administration followed by either HNaCl /Dextrane
or D facilitated the recovery of MAP to above baseline values. Heart rate however, increased with both
HNaCl and HNaCl/Dextrane treatment. The results suggest that HNaCl potenciates the sympathe tically
mediated stimulation of cocaine while these effects were minor with HNaCL/Dextrane treatmen t. On the
other hand D was effective in counteracting cocaine overdose-induced hemodynamic effects.

KEY WORDS: ANESTHETIC, Local: cocaine, overdose; ANIMAL: dog; COMPLICATIONS,Cardiovascu-
lar: toxicity; VOLUME, expander: NaCl 7.5%; dextrane

ressurgimento da utilizagdo da cocaina com
finalidade social e recreativa, tem assumido car-
acteristicas epidémicas o que vem a se constituir
num grave problema de saltde publical. O aumento
na incidéncia da morbidade e mortalidade, devido a
complicacdes cardiovasculares, tem sido constata-
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do?®, atingindo particularmente as populacées mais
jovens. Por seus efeitos no sistema dopaminérgico®,
a cocaina produz euforia, sensacao de clarividéncia
e ou poder de pensamento’. Bloqueando a recaptura
dos neurotransmissores nos terminais adrenérgi-
cos®, induz hiperatividade simpatica. Esta pro-
priedade combinada a acao anestésica local pela
capacidade de interferir na condutancia transmem-
brana ao ion sédio®, favorece a ocorréncia de morte
subita, ou precedida de convulsao, colapso cardio-
vascular e arritmias cardiacas.

A preferéncia do usuario pela via de adminis-
tracdo venosa e o grau de pureza relativamente alto
da cocaina comercializada ilicitamente, tém con-
tribuido para sua potencial letalidade, uma vez que a
dose euforizante esta muito préxima da dose letal.

No estado atual, a terapéutica da intoxicagcdo agu-
da pela cocaina é basicamnete sintomatical® 4. A
inexisténcia de um tratamento especifico para a toxi-
cidade da cocaina, motivou este estudo, visando
investigar se as solugdes hipertbnicas de NaCl, 7.5%
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(HNaCl), e hiperoncdéticas de NacCl, 7,5% em Dex-
trana-70, 6% (HNaCl/Dextrana) e Dextrana 70 (D)
constituem terapia apropriada na sobredose da co-
caina. Os resultados preliminares desta pesquisa
foram apresentados previamente em forma de tema-
livre®®

METODOLOGIA

Foram utilizados 36 caes adultos, de ambos os
sexos, pesando de 8 a 11 kg, anestesiados com
pentobarbital sédico (30mg.kg ™). Os animais foram
intubados e ventilados artificialmente com ar (Com-
pressor de ar Takaoka, modelo 12301) através do
respirador Takaoka 600 para manter a normocarbia.
Foram colocados cateteres na artéria femural es-
querda para registro continuo da pressado arterial
média (PAM) através de um transdutor (P-1000-A)
conectado a um poligrafo (Narco Bio-System, Inc) e
na veia radial direita, para injecdo de drogas. A
atividade cardiaca foi monitorizada por meio de ele-
trocardiograma (Fukuda, New Cardiart Century FCC-
1), para a determinacdo da freqiiéncia cardiaca. A
pres-sdo arterial média e a freqiéncia cardiaca foram
expressas em valores absolutos.

ApOs um periodo de estabilizagéo de 30 minutos,
0s animais foram distribuidos ao acaso em 6 grupos.
No grupo I, foram administrados 25 mg.kg'l de co-
caina (dose letal) i.v., durante 1 minuto. No grupo II,
previamente a injecdo da dose letal, foram infundi-
dos 4 mI.kg'l da solucdo de HNacCl, durante 1 minuto.
No grupo lll, a cocaina foi infundida na dose de 17
mg.kg~ (dose subletal) i.v. durante 1 minuto. Nos
demais grupos, foram administrados imediatamente
apos 17 mg.kg'l de cocaina, 4 mI.kg'l da solucéo de
HNacCl (grupo 1V), ou da solucdo de HNaCl/Dextrana
(grupo V), ou de Dextrana (grupo VI), durante 1
minuto respectivamente. Os efeitos sobre a freqiién-
cia cardiaca e sobre a presséo arterial média foram
analisados nos grupos l e ll, aos 1, 2, 3,5, 7 e 15
minutos e nos grupos lll, IV, Ve Vlaos 2, 3,4,5,7e
15 minutos.

A cocaina usada nesta pesquisa foi oriunda do
trafico ilicito e fornecida a esta pesquisa por setores
governamentais ligados a repressao de entorpecen-
tes, amparados pelo que dispde o Artigo 10° da
Portaria nimero 28/86, do Ministério da Saude, Se-
cretaria Nacional de Vigilancia Sanitaria-Dimed, pub-
licada no Diario Oficial da Unido em 13-11-86.

Amostras de cocaina foram submetidas & andlise
cromatogréfica e a teste bioldgico. A analise croma-
tografica consistiu na identificacdo da substancia,
através do método de cromatografia de camada fina
e cromatografia gasosa, segundo o método utili-
zando pelo Servigo Técnico de Toxicologia Forense®,
do Instituto Médico Legal (Departamento Estadual de
Policia Cientifica) da Secretaria de Seguranc¢a Publi-
ca de Sé&o Paulo.
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No teste bioldgico, utilizou-se a propriedade da
cocaina de bloquear a recaptura de norepinefrina® e
consistiu na injecdo de 20 ng de norepinefrinai.v. em
um animal seguida 5 minutos apgs pela cocaina
infundida i.v. na dose de 10 mg.kg ~. Depois de um
intervalo de 10 minutos, a norepinefrina (20 ng) foi
reinfundida e os efeitos sobre a presséo arterial mé-
dia foram analisados.

O tratamento estatistico dos dados foi feito pela
analise de variancia. O nivel de probabilidade de
p<0,05 foi considerado estatisticamente significante.
Para testar as diferencas entre as médias foi usado
o teste de Schefeé?®.

RESULTADOS

Curvas continuas da freqiiéncia cardiaca e da
presséo arterial média dos 6 grupos sdo mostradas
nas figuras 1, 2 e 3.
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Fig 1 - Variagdes na frequéncia cardiaca (FC) e na presséo arterial
média (PAM) induzidas por dose Unica de cocaina (C) na
auséncia ou presenca de solucéo hiperténica de NaCl 7,5%
(HNaCl) em cées anestesiados. A) Cocaina 25 mg.kg 1 n=4;
B) HNaCl ( ml.kg '1) + cocaina (25 mg.kg '1), n=4. Cada ponto
representa média + epm (erro padréo da média)

Os valores das médias da freqliéncia cardiaca e
da pressdo arterial média durante os experimentos
sdo mostrados nas Tabelas | e Il.

No grupo | (dose letal), a administracdo da cocai-
na induziu depressédo cardiovascular em todos os
cées (n=4). Tanto a frequéncia cardiaca como a pres-
sdo arterial média diminuiram, levando ao colapso
cardiovascular todos os animais estudados, como
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Fig 2 - VariagBes na freqiiéncia cardiaca (FC) e na presséo arterial
média (PAM) induzidas por dose Unica de cocaina (C) na
auséncia ou na presenca de tratamento com solugéo
hipertdnica de NaCl 7,5% (HNaCl). A) cocaina 17 mg.kg-1, n=7;
B) cocaina 17 mg.kg-1+HNaCl (4 ml.kg-1), n=5. Cada ponto
representa a média + epm
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Fig 3 - Variag6es na frequéncia cardiaca (FC) e na pressédo arterial
média (PAM) induzidas por dose Unica de cocaina (C) na
presenca de tratamentos com solugdo hipertdnica/dextrana-
70, 6% ou dextrana-70. A) Cocaina(17 mg.kg '1) +
HNaCl+Dextrana, n=5. B) Cocaina(17 mg.kg '1) + dextrana.
Cada ponto representa a média + epm.

mostram a Figura 1A e Tabela I.

Ainfusdo de HNaCl antes da cocaina, (25 mg.kg'l)
determinou alteracbes em ambos os parametros.
Ocorreu aumento da frequéncia cardiaca a partir do
primeiro minuto até o final do periodo observado (5
minutos). A analise estatistica demonstrou que a
variacao da frequiéncia apés a infuséo da HNacCl foi
significativa apenas no primeiro minuto do periodo de
observacdo de 5 minutos quando comparada com 0s
valores basais. Ocorreu diminuicdo da presséao arte-
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rial média, embora nao significante, quando os valo-
res foram comparados com os basais, coincidindo
com o valor mais alto da freqiiéncia cardiaca (Figura
1B e Tabela I).

Como mostrado na Figura 1B e Tabela |, a infusdo
de cocaina apoés o tratamento com a HNaCl, determi-
nou a diminuicdo tanto da freqiéncia cardiaca
qguanto a pressao arterial média, com recuperacao
gradativa a partir do terceiro minuto. Ambos os valo-
res da frequéncia cardiaca e presséo arterial média
retornaram aos valores basais ao redor do décimo
minuto, considerando-se como valores basais 0s
valores ap@s o tratamento com a HNaCl. Nenhum dos
animais morreu (Tabela 1lI).

Na dose de 17 mg.kg'l (dose subletal) a cocaina
produziu efeito taquicardizante com padrdo carac-
teristico, representado por 2 picos de elevagédo aos
2 e 5 minutos. Diminui¢do maxima da pressao arterial
média pode ser observada aos 3 minutos da admin-
istracdo, seguindo-se gradativa recuperacao até o
final do periodo de observagcdo (15 minutos), sem
gue os valores atingissem os valores basais (Figura
2A e Tabela II).

O tratamento instituido imediatamente apdés a co-
caina (dose subletal) com o HNaCl/Dextrana, pro-
moveu alteragdes marcantes na freqiéncia cardiaca
e pressdao arterial média. Houve intensa hipotenséo
inicial seguida de recuperacdo gradativa, significa-
tiva apos 7 minutos da infusdo sem que, no entanto,
retornasse aos niveis basais.

Estas alteracfes encontradas com HNaCl diferem
das encontradas com o tratamento pelo HNaCl/Dex-
trana. A presséo arterial média, apds tratamento com
HNaCl/Dextrana, caiu menos no segundo minuto,
seguindo-se de uma elevacao gradual e significativa
a partir dos 4 minutos da infuséo.

Tabela | - Efeitos da cocaina e do pré-tratamento com solucao
hipertdnica de NaCl 7,5% (HNaCl) na frequéncia
cardiaca (FC) e presséo arterial média (PAM)

T | Cocaina T | HNaCl + Cocaina
25 mg.kg'l 4ml.kg-1 25mg.kg'l
FC(bpm) PAM(mmHg) FC(bpm) PAM(mmHg)
0 143,0+10,2 92,00+3,7 O 126,2+ 4,7 1062+ 7,4
1 122,4+241 5,01+2,2 1 175,0+ 8,6 79,5+20,2
2 8024254 5,02+22 2 1462+ 85 116,2+ 6,8
3 43,6+186 3,05t20 5 151,2+12,6 118,7+ 6,5
5 26,6+16,8 1,06£1,0 6 138,7+22,3 71,2+ 8,2
7 0,0 1,07£1,0 7 123,0+18,9 29,7147
15 0,0 0,0 8 1245+122 33,7t18,1
10 112,5+14,5 41,2+19,5
12 113,7+12,6 65,0+ 9,7
15 123,7+55 1162+ 3,7

No pré-tratamento com HNaCl, a cocaina foi injetada no tempo 5. Os
valores sdo representados pela média + epm, T = momentos da
observacéo, em minutos.
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Tabela Il - Efeitos da cocaina e dos vérios tratamentos sobre a freqiéncia cardiaca (FC) e presséao arterial média (PAM)

Tempo Cocaina 17 mg.kg-l Cocaina + HNacCl Cocaina + HNaCl/D Coial'na Dextrana
n=7 n=5 n=5 n=5

min FC PAM FC PAM FC PAM FC PAM

0 106,4+7,1 1142+ 40 12304120 1110+5 1 1180+140 127,0+51 107,0+14,1 1094+ 6,8

2 140,0+7,3  285+6,7 170,0+38,0 8,0+51  139,0£55 250+6,5 1190+ 1,0 65,8+20,6°
3 134,7#12,6  19,2+27 17024597 24,0+6,6 1350+92  46,0+94 1226+136 77,0+250"E
4 130,5+8,7 40,7119 207,0+437% 73,0+21,5 149,0+6,6 110,0+95" 1100+ 8,8% 80,0+23,0

5 136,4+3,7 60,7+13,3 193,0+27,3 100,0+20,7 152,0+8,1 143,0+10,9" 1190+ 1,08 80,8+29,6°
7 127,8+6,9 61,4+188 176,0+31,8 160,0+151" 144,0+7,9 147,0£13,6" 1290+ 7,6 90,8+23,3%C
15 1212+7,9 935+83 170,0+327 1230+12 12644101 144,0+10,9" 1210+ 4,3 119,8+10,5

n = ndmero de experimentos

A p<0,05, quando comparado com o controle (sem tratamento)
B p>0,05 , quando comparado com o tratamento com HNaCl

C p<0,05, quando comparado com o tratamento HNaCl / D

Tabelalll - Relagao entrerecuperacéo e 6bito dos animais em cada
grupo experimental.

Grupo n Recuperacgédo Obitos
% %
I 4 0 100,00
Il 4 100,00 0
1] 7 100,00 0
\Y 10 50,00 50,00
\Y, 6 83,34 16,66
)il 5 100,00 0

n =ndmero de animais

No grupo tratado com a HNacCl (grupo V), 5 cées
(5/10) n&o se recuperaram, enquanto no grupo trata-
do com HNaCl/Dextrana (grupo V), apenas 1 cdo ndo
se recuperou (1/6) (Tabelas Il e 1lI).

Em ambos os grupos (IV e V), ocorreu taquicardia,
com 2 picos de elevagdo méaxima, reproduzindo o
padrdo encontrado com a cocaina (dose subletal).
No tratamento com HNaCl (grupo V), a freqiéncia
cardiaca elevou-se significativamente com marcante
heterogeneidade na resposta, a julgar pelos altos
desvios-padréo (Figura 2B e Tabela Il).

Com o tratamento com HNaCl/Dextrana, houve
discreta taquicardia e homogeneidade nas respos-
tas, observando-se o mesmo padrdo caracteristico
na curva de freqliéncia cardiaca, encontrado no con-
trole (cocaina na dose subletal).

No grupo no qual a Dextrana 70 foi administrada
apls a cocaina (dose subletal), a pressao arterial
média apresentou queda menor que no controle (Ta-
bela Il). Quando comparado aos outros tratamentos
houve diferenca significativa nos tempos 2, 3 e 7m
em relacdo ao tratamento com HNaCl (Tabela II).
Enquanto que nostempos 5 e 7, houve uma diferenca
significativa em relacdo ao tratamento com
HNaCl/Dextrana (Tabela Il). A freqiiéncia cardiaca
reproduziu o padrdo caracteristico, com 2 picos de
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elevacéo, apresentando diferencas significativas no
4° e 5° minutos da infusdo, quando comparados com
o tratamento com HNaCl (Figura 3B e Tabela II).
Todos os animais se recuperaram neste grupo (Tabe-
la IlI).

A analise quimica das amostras de cocaina detec-
tou a presenca de cloridrato de cocaina e material
inerte na proporgéo e 73 e 27%, respectivamente. O
teste biolégico se mostrou positivo quanto ao blo-
queio da recaptura de norepinefrina. Na dose de
20 nmg, a norepinefrina i.v. induziu, no animal, um
aumento de 83.33% na pressdo arterial média. Apoés
10 minutos da infusdo da cocaina i.v. e reinfusé@o de
outra dose de norepinefrina, produziu um aumento de
126, 00% na presséo arterial média (Figura 4).

300
2200, s — o .
NE COCAINA  NE
20 pg 10 mg/kg 20 pg

Fig 4 - Variacéo na presséo arterial média (PAM), em mmHg, induzida
por norepinefrina na auséncia e presenca de cocaina.

DISCUSSAO

Por suas propriedades farmacoldgicas peculiares,
a cocaina exibe um efeito bifasico sobre o sistema
cardiovascular~’. Atua no sistema nervoso simpatico
blogueando a recaptura neuronal de neurotransmis-
sores (norepinefrina, dopamina) do que resulta no
excesso destes neurotransmissores nos receptores
pos-sinapticos, com elevacdo da pressao arterial e
da freqUéncia cardiaca. A fase depressora se deve a
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cocaina predomina com doses menores, € que nas
doses altas se manifesta a acdo anestésica local,
responsavel pela diminuicdo da pressao arterial, da
atividade marca-passo e depressao miocardica.

Neste estudo, a cocaina, na dose de 25 mg/kg
(dose letal), induziu resposta cardiodepressora, com
diminuicdo da freqiiéncia cardiaca e presséo arterial,
levando a morte todos os animais deste grupo.

Pesquisa anterior em cao~”,demonstrou a eficacia
da solucéo hipertdnica de NaCl a 7.5% na prevencéao
e reversao da cardiodepresséao induzida pela bupiva-
caina. Neste sentido, nao seria surpreendente se a
cocaina, que compartilha do mesmo mecanismo de
acdo com o0s anestésicos sintéticos, respondesse ao
mesmo tratamento. O NaCl a 7.5% a par do aumento
do sédio plasmatico que promovelg, aumenta o de-
sempenho cardiaco, pelo efeito inotropico positivo,
expansdo plasmatica e dilatacdo arteriolar, efeitos
estes, que foram encontrados por Kien e cols.?% em
cdes normovolémicos.

A infusdo de NaCl a 7.5% (HNaCl), promoveu um
padrdo de resposta caracteristico com hipotenséo
arterial e taquicardia possivelmente de origem re-
flexahseguidas da estimulacdo da funcéo cardiovas-
cular?®. Com este pré-tratamento pela HNaCl, os
efeitos letais da cocaina (25 mg/kg) foram prevenidos
em todos os animais deste grupo. E possivel que a
HNaCl tenha interferido na farmacodinamica da co-
caina as custas do aumento especifico do ion sddio
e na sua farmacocinética, pela expanséao plasmaética.
H& fortes evidéncias experimentais que apoiam esta
hip(S'[eselg’21'22

Os efeitos sobre a presséo arterial, obtidos com a
dose subletal da cocaina, pressupde a participacéo
do componente anestésico local, que é dose depen-
dente’®. A cocaina sofre metabolizacdo rapida as
custas das esterases plasmaticas“™“",0 que deve ter
contribuido para a recuperacao gradativa e esponta-
nea da pressao arterial. O efeito taquicardizante po-
rém, sugere uma resposta inicial, mediada via
barorreceptores, seguida de uma resposta simpa-
tomimética dose dependente18.

O tratamento com a HNaCl imediatamente ap6s a
cocaina induziu intensa diminuicdo da presséo arte-
rial. A conseqiéncia desta hipotensao se deve a
vasodilatacdo generalizada, com reducdo da p0s-
carga 9 Por outro lado a cocaina induz efeito inotré-
pico negativ025. Estes efeitos contribuiram para a
morte de 50% (5/10) dos animais deste grupo (Tabela
[11). Os animais que sobreviveram., tiveram uma re-
cuperacdo acelerada da presséo arterial com mar-
cante taquicardia .

H& controvérsia quanto a estimulacdo adrenér-
gica,induzida pela HNaCl.Kramer e cols.?% obtiveram
diminuicdo dos niveis de norepinefrina com a combi-
nacdo de NaCl a 7.5% e Dextrana 70 a 6% no trata-
mento do choque hipovolémico, enquanto Carrol e
cols.?’ demonstraram, em ratos conscientes, aumen-
to passageiro de catecolaminas plasmaticas com es-

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 42 : N° 2, Marco - Abril, 1992

ta mesma solucao.A ativagéo do sistema adrenérgico
foi demonstrada também na recuperacédo do choque
hipovolémico com o NaCl a 7.5%%8. Todavia este
efeito ndo foi estudado ainda em condi¢cées normo-
volémicas. Nossos resultados, porém, revelam que a
HNaCl promove uma estimulacao simpatica, poten-
cializando o componente simpatomimético da cocai-
na.

Atualmente tem havido uma tendéncia para a utili-
zacao da combinacdo de solugbes hipertbnicas e
hipz%rgosméticas no tratamento do choque circulaté-
rio“”°". A adicdo de 6% de Dextrana 70 a solucéo
hiperténica de NaCl a 7.5%, tem se mostrado mais
eficaz devido a expansdo do volume ser rapida e
mantida>!.

A investigacdo desta associacdo, nas mesmas
condicbes experimentais, demonstrou que a hipoten-
sao arterial inicial foi menos intensa do que a obser-
vada com a HNaCl, sugerindo uma resposta rapida
no aumento do volume plasmatico. Também este
efeito deve ter contribuido para a recuperagcdo da
presséo arterial com valores menores, porém manti-
dos, enquanto que a taquicardia observada pressu-
pde uma estimulagcdo adrenérgica de menor
intensidade, em relac&o ao tratamento com a HNacCl.
A expansdo de volume e a maior redistribuicdo no
compartimento vascular, caracteristicas do efeito hi-
peroncético,deve ter contribuido de forma importante
para a reversédo do efeito cardiodepressor da cocai-
na, por interferéncia na farmacodinamica e na farma-
cocinética da droga. Neste grupo ocorreu a morte de
1 animal (1/6).

No grupo em que foi investigado a Dextrana 70 no
tratamento da superdose da cocaina, ocorreu hipo-
tensdo inicial discreta. A inexisténcia da vasodilata-
¢ao pré-capilar generalizada, caracteristica do efeito
hiperténico do cloreto de sddio, somada a expansao
plasmatica, devida ao efeito hiperoncético, protege-
ram a cardiodepresséo induzida pela cocaina, cujos
valores da presséo arterial foram significativamente
mais altos no 3° minuto, em relacdo ao controle. A
analise destes parametros permite deduzir que a
expansdo plasmatica minimizou o componente de-
pressor da cocaina, pela interferéncia em sua farma-
cocinética.

Em contrapartida, a estimulacdo adrenérgica ob-
servada com HNaCl e HNaCl/Dextrana, néo ocorreu
com a Dextrana 70, como demonstram as curvas de
pressédo arterial com os 3 tratamentos. Entretanto a
persisténcia do efeito taquicardizante, embora ate-
nuado, sugere a presenca do componente simpa-
tomimético dose dependente da cocaina.

Nossos resultados permitem concluir que as solu-
¢Oes de HNaCl/Dextrana se mostraram inadequadas
para o tratamento da intoxicacao pela cocaina, en-
guanto que a Dextrana 70 protegeu os animais dos
efeitos cardiodepressores, podendo se constituir nu-
ma terapia auxiliar para a superdose de cocaina.
Todavia, impde-se precaucdo em transferir estes re-
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sultados obtidos da experimenta¢do animal para hu-
manos.

*k*k

Simonetti MPB, Kwasniewski FH, Gil PEM, Santos
WA - Depressédo Cardiovascular induzida pela Co-
caina: Efeitos das Solu¢g6es Hipertdnica de NaCl a
7,5%, Hiperoncética de NaCl/Dextrana-70 a 6% e
Dextrana-70

O objetivo deste estudo foi comparar os efeitos de
solucdes hipertbnica - NaCl 7,5% (HNaCl) - e hipe-
roncéticas - Dextrana-70 (D) ou associacdo NacCl
7,5% + Dextrana-70, 6% (HNaCl/Dextrana), sobre a
toxicidade cardiovascular da cocaina em cées anest-
esiados. Os animais foram divididos em 6 grupos: | -
receberam 25 mg.kg™ de cocaina (dose letal) du-

rante 1 min; Il - receberam infusdo venosa de 4
mI kg 1 de HNaCl 5 min antes da cocaina (25 mg.kg”
) [l - receberam 17 mg.kg” 1de cocaina (dose sub-

letal) durante 1 min; IV, V e VI - receberam HNaCl,
HNaCl/Dextrana ou D (4 ml. kg ) respectlvamente
ap0ls a dose sub-letal de cocaina (17 mg.kg" ) As
amostras de cocaina haviam sido submetidas & ana-
lise cromatografica e testes bioldgicos. No grupo |, a
cocaina induziu depressdo hemodinamica levando
todos os animais ao colapso cardiovascular. A admi-
nistracdo prévia de HNaCl previniu a depressao car-
diovascular induzida pela cocaina (G Il). A dose
sub-letal de cocaina (G Ill) desencadeou diminuicao
da pressao arterial média (PAM) e aumento da fre-
gliéncia cardiaca (FC). Infusdo de HNaCl imediata-
mente apds a cocaina, induziu redugdo marcada e
critica da PAM seguida de recuperacéo parcial(G 1V).
Nos grupos V e VI, a administracéo de cocaina segui-
da por infusdo de HNaCl/Dextrana ou D permitiu
recuperacdo da PAM aos valores basais. A frequén-
cia cardiaca, contudo, aumentou tanto com o trata-
mento através de HNaCl como através de
HNaCl/Dextrana. Os resultados sugerem que HNacCl
potencializa a estimulacdo simpéatica pela cocaina
enquanto tais efeitos sdo menores com a associacao
HNaCl/Dextrana. De outro lado, a Dextrana isolada-
mente foi efetiva em melhorar os efeitos hemodina-
micos da sobredose de cocaina.

UNITERMOS: ANESTESICO, Local: cocaina, sobre-
dose; ANIMAL: cdo; COMPLICACOES,
Cardiovascular: toxicidade; VOLEMIA, ex-
pansor: cloreto de sddio 7,5%, dextrana
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caina. Efectos de las Soluciones Hiperténicas de
NacCl al 7,5%, Hiperoncotica de NaCL/Dextrana-70 al
6% y Dextrana-70

El objetivo de este estudio fue comparar los efec-
tos de soluciones hipertdnicas - NaCl 7,5% (HNaCl)
- e hiperoncdticas - Dextrana-70 (D) o asociacién de
NaCl 7,5% mas Dextrana-70 al 6% (HNaCl/Dextrana)
- sobre la toxicidad cardiovascular de la cocaina en
perros anestesiados. Los animales fueron divididos
en 6 grupos: I- recibieron 25 mg.kg'l (dosis letal)
durante 1 minuto; Il- recibieron infusion venosa de 4
ml.kg 1 de HNaCl 5 minutos antes de la cocaina (25
mg.kg” ) I11- recibieron 17 mg.kg" 1 de cocaina (dosis
sub-letal) durante 1 minuto; IV, V, y VI - reC|b|eron
HNaCl, HNaCl/Dextrana o Dextrana (4 ml.kg” ) re-
spectlvamente despues de la dosis sub-letal de co-
caina (17 mg.kg” ) Las muestras de cocaina habian
sido sometidas a analisis cromatograficas y pruebas
bioldgicas. En el grupo I, la cocaina indujo depresion
hemodindmica llevando todos los animales al co-
lapso cardiovascular. La administracion prévia de
HNaCL previni6 la depresion cardiovascular inducida
por la cocaina (G Il). La dosis sub-letal de cocaina
(G llII) desencadend una disminucién de la presion
arterial promedio (PAM) y un aumento de la frecuen-
cia cardiaca (FC). La infusion de HNaCl inme-
diatamente después de la cocaina, indujo una
pronunciada y critica reduccion de la PAM seguida
de recuperacion parcial (G IV). En los grupos Vy VI,
la administracion de la cocaina seguida por infusion
de HNaCL/Dextra-na o Dextrana permitio la recuper-
acion de la PAM a los valores basales. La frecuencia
cardiaca, sin embargo, aumenté tanto con las solu-
ciones de HNaCl como con las de HNaCl/Dextrana.
Los resultados sugieren que el HNaCl potencializa la
estimulacion simpética por la cocaina, mientras que
tales efectos son menores con la asociacidn
HNaCl/Dextrana. Por otra parte, la Dextrana aislada-
mente fue efectiva en mejorar dos efectos
hemodindmicos por sobredosis de cocaina.
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