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Extractul injectabil din Helleborus sp. (Boicil forteR), intmdus în te-
rapie de V. Boici, s-a remarcat în clinică prin proprietăţi antialgice într-o 
serie de cazuri, fiind administrat sub formă de infiltraţii în anumite afec
ţiuni reumatice ale aparatului locomotor (4). Pornind de la aceste date, la 
Centrul de chimie din Timişoara, Kerek şi colab. au preparat extracte 
purificate de Helleborus cu un conţinut standardizat de principii active. 
Am cercetat în experienţe pe animale activitatea anestezică locală a aces
tor extracte (BF Ola, BF 13, BF 03). 

Material şi metodă 

1. Anestezia plexului lombo-sacral am studiat-o cu metoda lui Biil
bring şi Wajda (1) modificată, pe 306 broaşte spinalizate şi eviscerate. S-a 
urmărit efectul soluţiilor introduse in cavitatea abdominală, asupra refle
xului de retragere a labei, declanşat din 2 in 2 min. cu o sol. HCl de con
centraţie crescîndă (0,05-0,1-0,2 N). Datorită variaţiei reactivităţii ani
malelor, în fiecare experienţă am avut şi un lot martor tratat cu sol. Rin
ger. ln sezonul cald animalele au fost tinute la temperatura de 4 •c timp 
de citeva zile înaintea experienţelor. La evaluarea rezultatelor s-a ţinut 
cont atît de timpul de dispariţie a reflexului cît şi de incidenta răspun
surilor negative în loturi. Semnificaţia statistică a diferenţelor am veri
ficat-o cu testul U al lui Mann-Whitney (5). Ca substanţă de referinţă s-a 
folosit lidocaina (XilinaR). 

2. Anestezia prin infiltraţie intradermică am cercetat-o pe 48 cobai 
(8 loturi), tot comparativ cu xilina, adaptînd metoda descrisă de Burn (2). 
La 24 ore după depilarea spatelui, soluţiile de cercetat se injectează i.c. 
in cantitate de cîte 0,25 ml, în două zone (subscapular şi lombar) pe o 
parte a coloanei vertebrale. Algosensibilitatea se controlează periodic. ur
mărinclu-se numărul de înţepături de ac necesare pentru declanşarea der
mocontracţiei reflexe. Neapariţia reflexului cutanat la 6 înţepături se con
sideră ca anestezie completă, acordîndu-se scorul maxim de 12. Scorurile 
se obţin prin însumarea numărului de înţepături aplicate în zona celor 
două papule, scorul 2 denotînd lipsa efectului anestezic. Determinările 
s-au făcut din 5 în 5, apoi din 15 în 15 şi din 30 în 30 de min .. la fiecare 
calculîndu-se media aritmetică a scrorurilor pe lot. 

3. Anestezia de suprafaţă conjunctivo-corneană s-a studiat pe 25 
iepuri cu metoda Regnier şi Valette (3, 6), modificată de noi. După insti
lan•a soluţiei în sacul conjunctival, la intervalele indicate se atinge cor
nea cu un fir de păr. Suportarea a 100 de atingeri intr-un minut fără cli
pire este considerată ca anestezie completă. Calculind media pe lot şi pe 
anumite intervale de timp a numărului de atingeri, necesare pentru de-
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Tabelul nr. 1 

Anestezia plcxurală la broască 

Tratament Timpul de disparitie 

Nr. 
Nr. ani- Incidenta a reflexului (min.) 

Semnificatia mnlelor disparitiei 
lotului Conce:1- din lot reflcxului Valori 

p 
Soluţii traţia Media±ES 

finală 
extreme 

SZRIA A 

II 1 Rin:~t>r Il 3 8 26,0±2.0 2·1 ... 30 

IX:Z BF Ola dil. 1 3 sxw-• Il 6 ·a 20,0±2.2 12 ... 28 0,05>p>O,O:! 

I 1 idcm 1 5 3XIO-·• 6 616 18,8±1,9 10 ... 23 <om 

I :! idem 1 10 1,5X1o-c Il 8 Il 19,2±2,0 15 ... 26 <0,01 

I 3 Xilina 0,2% 2Xw-a 8 8 3 10,5±0,8 B ... 15 <O,Ol 

Ili "4 id"m 0,1% 1XTO-~ 5 5 5 10,4±1,9 6 ... 16 0,05>p>0.02 

II 13 i':l~m 0,0:>% sx1o-• 4 4 4 26,2±2.7 20 ... 30 NS 

SERIA B 

V 1 Rin!~<'r 9 o 9 >30 

V2 BF 13 dil. 1 3 5XIO-t 12 7 12 23,1±3.3 4 ... 30 0,05 >p>0.02 

V/3 idem 1 15 1X1o_. o 5 9 28,8±3.6 14 ... 30 NS 

V/4 BF 03 dil. 1 200 1X10-â 12 2 12 22,0 16; 28 NS 

SERIA C 

VI ·1 Ringer (j 2 ·a >40 35; 40 

Vl 12 BF 13 dil. 1 3 5X10-t 6 6 6 25,0± 3,2 12 ... 32 <0,01 

VI/3 idcm 1 15 tX1o-• !) 8i!l 27,5± 1,9 18 ... 36 <0,01 

VI.'4 BF 03 dil. 1 '200 1X10-5 12 10 12 31.!1±10,2 26 ... 38 <0,01 

VI/5 Xilina 0,05% 5XIO-• (l 3 "6 31,3 30 ... 32 NS 
..-
w 



clanşarea reflexului de clipire, se obţin scoruri care exprimă intensitatea 
şi durata efectului anestezic. Acţiunea extractelor s-a comparat cu xilina. 

Rezultate 

1. Anestezia plexulară la broască: din principalele rezultate, re
date în tabelul nr. 1. reiese că extractele de Helleborus. care conţin prin
cipii active în concentra ţie de 5X I0-4 în toate seriile expedmentale au 
avut un efect anestezic semnificativ. Diluţiile finale de 1,5-3X 10-", tes
tate intr-o singură experienţă s-au dovedit de asemenea active, în timp 
ce diluţiile mai mari au fost active numai în unele cazuri, in altele erau 
inactive. Potenţa extractelor a fost considerabilă, intmcit xilina, un anes
tezic foarte activ in concentraţie de 1-2XlO-:I, in diluţie de 5XIO-'• nu 
a mai avut efect anestezic apreciabil. 

2. Rezultatele referitoare la anestezia intradermică sint trecute pe 
fig. nr. 1. Soluţia BF 13 nediluată a produs o insensibilitate locală irever-
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Fig. nr. 1 

sibilă, urmată de leziuni tisulare ulceroase - crustoase. Aceeaşi soluţie. 
diluată in proporţie de 1 3 (cu concentraţia de 5X 10-'•) a avut efect anes
tezic reversibil, ducind la anestezie completă la 6 din 10 animale. cu o 
durată ce depăşea 4 ore. În concentra ţie de 3X 10-1 acţiunea a fost mai 
slabă. respectiv a fost abia schiţată după concentraţia de 1X10-'>. Soluţia 
BF 01a in concentraţie de 6X10-1 a produs anestezie parţială la toate ani
malele, dar mai slabă decit sol. BF 13. 

114 



Xilina in concentraţie de 1,5X10-3 a produs o anestezie de intensi
tate asemănătoare cu efectul soluţiei BF 13 diluată la 5X10-", durata fiind 
însă de numai 40 de minute. În concentraţie de 5X10-3 xilina a avut efect 
anestezic complet de 50-60 de minute. 

3. Anestezia de suprafaţă a corneei: după cum rezultă din fig. 
nr. 2, extractele au efect anestezic, care se dezvoltă treptat in 15-20 de 
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Fig. nr. 2 

min .. ajunge la maximum în 40-60 de min. şi dispare in 24 de ore. S!r
luţia BF 13 a 1·ealizat o anestezie aproape completă, in perioada intensi
tăţii maxime a efectului, asemănătoare xilinei 1 %. Intensitatea efectului 
soluţiei BF Ola seamănă cu xilina 0.15 %. Efectul xilinei se produce însă 
rapid, în 5 minute, şi durează 40-75 de min., în funcţie de concentraţie. 

Discuţii şi concluzii 

In cele trei teste am pus în evidenţă activitatea anestezică locală a 
extractelor purificate de Helleborus cercetate. Acestea au o potentă apre
ciabilă, depăşind uneori xilina. fiind active în concentraţii de 1,5-5X 10-r. 
în anestezia de conducere, de 3-5XI0-4 in anestezia prin infiltraţie şi dP 
1,5X I0-3 în anestezia de suprafaţă. Spre deosebire de xilină, efectul ex
tractelor se instalează mai lent, dar este mult mai durabil, deşi anestezia 
realizată uneori este numai parţială. Soluţia extractivă nediluată de con
centl·aţia 1,5X Io-~ provoacă fenomene de iritaţie conjunctivală şi leziuni 
tisulare necrobiotice crustoase în derm. Datorită acestor deosebiri. presu-
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punem că mecanismul de acţiune a extractelor diferă probabil de cea a 
xilinei. Apreciem că efectul lor anestezic se datoreşte unei acţiuni mem
branare care ar trebui să fie cercetată în continuare cu metodele farma
cologiei celulare. 
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Gh. Feszt, 1. Kun, Rcnnanţa 1. Lupşa 

STUDY ON THE LOCAL ANAESTHETIC ACTION OF SOME HELLEBORUS 
EXTRACTS 

The purified extracts of Helleborus sp. (Boicil Forte), having a .standard con
tent of active principles, exerted local anaesthetic action in the following final con
centrations of active substances: 1.5-5X10--4 in plexular anaesthesia of eviscerated 
frog (by the method of Biilbring and Wajda), 2-5Xl0--4 in anaesthesia by intra
dermic infiltration in guinea pigs (Burn's method) and l.SXl0-3 in surface anaesthe
sia of rabbit cornea (Regnier and Valette's method). Thus, the extracts had an appre
ciable potency in comparison with lidocaine; their effect was more durable, although 
the anaesthesia was sometimes only partial. The undiluted ex(ract solution (con
centration 1.5Xl0-3) provoked phenomena of conjunctival i, ritation and tiS!Oular le
sions in the skin. It is supposed that the inner mechanism of the local aPaesthetic 
action of the extracts is different from that of Jidocaine. 
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CONTRIBUŢII LA STUDIUL STABILITAŢII SULFATULUI 
DE KANAMICINA IN SOLUŢIE IN PREZENŢA 

UNOR AROMATIZANŢI, EDULCORANŢI ŞI CONSERVANŢI 

L. Adâm, Eva Szânth6, Iulia Csegedi, Zamfira Csath-Stîncel, 
M. Giurgiu, Veronic:J. Pop, L. Domolws 

Extrasă încă în anul 1957 de H. Umezawa şi colab. din lichidul de cul
tură a speciei Streptomyces kanamyceticus, kanamicina este utilizat:i în 
terapie de peste 20 de ani (10). Aparţine antibioticelor oligozaharidt> şi 
este activă faţă de stafilococi, klebsiele, salmonele, shigele, coli, bacilul 
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