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O uso da alcachofra (Cymnara scolymus) na terapeutica néo é
recente. Pela bibliografia verifica-se que éste vegetal foi estudado de
vérios pontos de vista: produz hipoglicemia (1 e 2) donde sua indica-
¢do alias discutida, como alimento para os diabéticos (3 e 4); influen-
cia o metabolismo do colesterél (5 a 7), e mostra outras propriedades
farmacolégicas, das quais as de maior interesse e melhor documenta-
das sdo as diurética e colagoga (5 a 11).

Bstes dois tipos de acio foram confirmados ndo s6 por traba-
lhos de laboratério como tambem na clinica, passando a alcachofra a
ser aconselhada em certas afeccdes hepaticas e renais (12 e 13).

Nos trabalhos experimentais tém sido utilizados extratos da
planta ou o principio ativo cristalisado; segundo CHABROL e colabora-
dores (9), ésse principio ativo se acha presente em todas as partes da
planta com excecdo das bracteas florais que representam justamente
a parte usada como alimento.

Entretanto ndo encontramos nenhuma descricdo detalhada de
téenica que permitisse obter o principio ativo (cinarina) sob forma
cristalisada e em estado de pureza.

Visando principalmente obter a substancia cristalisada e documen-
tar seu efeito farmacolégico preparamos, de inicio, um extrato fluido,
pela maceracio de 300 gr. de aleachofra em pé em 1000 em.? de alecool
a 70%, por trés dias consecutivos; a porcdo liquida, depois de aque-
cida para total eliminacdo do alecool e filtrada, forneceu-nos um liqui-
do limpido de e¢6r marron, dosando 22,25% de matéria séca e cristali-
sando em cristais claros, porém acompanhados de muita impureza.

Com éste extrato, diluido ao terco em Aagua distilada (residuo
séco 7,41%), fizemos uma prova de toxicidade em infusio lenta, regis-
trando em tracado de acordo com o protocolo seguinte:

Cao de 12 kg., previamente anestesiado pela cloralése, depois
de vagotomia bilateral, é submetido a injecdo do liquido na veia femu-
ral, gota a gota, numa velocidade aproximada de 1c¢m.® por minuto,
até a morte do animal. No tracado da figura 1 fizemos registrar as
variacoes que porventura podiam ser induzidas para o lado da pres-
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sdo arterial e da mecanica respiratoria. O método utilisado para a
tomada da pressio sanguinea foi o habitual — o registro grafico da
pressdo carotidiana por intermédio de um manometro de mercurio
posto em comunicacdo por um sistema de tubos de borracha, torneiras
e canulas, com uma das carotidas primitivas do animal. Para a veri-
ficacdo dos efeitos da acdo da substiancia sobre a frequéncia e a ampli-
tude dos movimentos respiratérios usamos o pneumografo de Tour-
nade, o qual era ligado por intermedio de um tubo de borracha & um
tambor de Marey. Insuflado e regulado o ar dentro do sistema era o
pneumoégrafo fixado, segundo a técnica, sobre o torax do animal cujos
movimentos respiratorios faziam variar a pressio interna do sistema
movimentando a haste inscritora do tambor.

PRESSAO SANGUINEA E MOVIMENTOS RESPIRATORIOS

Figura 1

Cédo & = 12 Kg.
Anestesia pela cloralése. Vagotomia bilateral.

A = tracado da pressao arterial, continuando em A’.

B = tracado dos movimentos respiratorios continuande em B’, o tracado
ascendente representa a fase expiratoria.

D e D' = linha zero.

C = tempo 1.
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Sujeito a prova, o animal veiu a morrer depois de receber uma
dose de 97 em.* da solu¢ao a 1/3 do nosso extrato. Pelo tracado resul-
tante desta experiéncia, pode-se verificar que minimas foram as alte-
ragoes sofridas pela pressio arterial e movimentos respiratérios, quer
no ritmo, quer na amplitude, a nfo ser nas fases finais da intoxicacao,
na qual pode-se ainda notar que a parada do coracio precedeu ;-:qulelz-l.
da respiracdo. Pelo exposto, coneluimos que a acido diurética do
extrato poderia ser pesquisada, com a condi¢io do mesmo ser injetado
lentamente, e que tal efeito, se presente, independeria de modifica-
coes da pressao arterial.

A téenica usada foi a seguinte: anestesiado um cio de 10 qui-
los pela cloral6se apés laparotomia na regido pré-pdbica, localisava-
mos e dissecavamos os dois uréteres; em seguida faziamos em cada
um deles e na mesma altura uma abertura em V, através da qual era
introduzido e fixado um dos ramos de uma mesma canula de vidro em
Y; coletavamos assim por um tnico tubo a urina de ambos os ureteres.

REOGRAFIA

Figura 2

Cao o = 10 kg.
Anestesia pela cloraldse.
Em (0 = registro do escoamento normal,
" 1 = inicio da injegdo endovenosa, de 15 cc. da solugio ao terco, em
agua distilada, do extrato.

" 2 = fim da injecio.
3 = inicio da injec@ao endovenosa, de 15 ce. de soro fisiolégico.
4 = fim da injecao.
" b = inicio da segunda injecio de 10 ce. da solugao de prova.
" 6 = fim da injecio.
" T = Uma hora apés ao inicio da experiencia.
" 8 = tempo = 1"
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As gotas de urina na sua quéda, eram interceptadas por um tambor
manipulador de Marey o qual achava-se associado por meio de um
tubo de borracha a um tambor inscritor de Marey e Chaveau. Obten-
do desse modo o registro grafico das gotas, poderiamos avaliar a acéo
diurética da substancia.

Pelo tracado da figura 2, resultante desta experiéncia, verifi-
ca-se a aclo diurética do nosso extrato,

Apés obter um tracado do escoamento normal, injetamos na
veia femural do cio, — dissecada previamente e tendo a sua parte
distal ligada — numa velocidade aproximada de 1 em.® por minuto,
15 em.? da solucio ao terco do extrato fluido. O efeito diurético
manifestou-se mais ou menos no 4.° minuto apés o inicio da injecdo,
acentuou-se progressivamente e perdurou ainda por cerca de 6 minu-
tos ap6s o término da mesma.

A marca de n.° 3, no tracado corresponde a injecdo, na mes-
ma velocidade, de 15 em.? de soro fisiologico, visando verificar se o
efeito anterior nao ocorrera a conta do volume liquido injetado, embo-
ra nao fosse isso provavel. Pelo {racado pode-se notar que nao houve
alteracdo digna de registro. Na marca de n.° b, afim de se obter uma
contraprova, iniciamos a administracao de 10 ¢cm.? da solucdo de prova
feita tambem lentamente; ainda néste caso notou-se a acf@o diurética,
ja verificada na primeira injecao.

Passamos a seguir as tentativas de purificacio do principio
ativo e entre outras adotamos a seguinte técnica: 300 gramas de alca-
chofra em pé sdo maceradas em 1000 ¢m.? de dgua com 3% de acido
cloridrico e concentra-se em fogo diréto 4 metade do volume; filtra-se
para retirar impurezas de aspecto resinoso que se precipitam e volta-
se a concentrar até 80-100 em.?; filtra-se de novo, precipita-se a cina-
rina pela adicdo de 250 em.? de alcool a 96°, na geladeira, decanta-se
e lava-se os cristais com mais 150 cm.? de alcool em 3 porcoes; seca-
se, redissolvem-se os cristais em 50 em.® de Agua distilada, descora-se
pela adi¢gdo de carvio animal e o liquido incolor é deixado cristalisar.
Os cristais brancos de cinarina sdo bastante soluveis em Agua, nao
reduzem o permanganato nem o Fehling, sdo oticamente inativos e
nao se precipitam de suas solucdes pelos varios cations. O rendimento
equivale a 2-2.5% sobre o péso do vegetal séco. A andlise desses
cristais revela as seguintes caracteristicas:

Humidade . . . . . . . 64%
Materia orgédnica . . . . . 2,0%
so4—— . . . . . . . . 14 %

Bl— & + & ¢ 3 & ¢ 3 @« 4519%
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Com essa cinarina cristalisada repetimos a prova da diurése.
Seguimos para tal, a mesma técnica descrita para a prova do extrato.
Usamos aqui um céo, com o peso de 8 kg.

Inserito um tracado normal, figura n.° 3, injetamos na veia
femural do cao, 0,1 gr. de cinarina, em solucdo a 3,5%.

REOGRATFIA

Figura 3
Cao g = 8 kg.
Anestesia pela cloraldse.
Em 0 = registro do escoamento mormal.
" 1 = inicio da injecdo endovenosa de 0,1 gr. de cinarina em solucio
a 3,b9%.
" 2 = fim da injecao.
" 3 = inicio da inje¢do intramuscular de 0,3 pr. de cinarina em solu-
cao a 3,5%.
Tempo = 1"

Verificou-se aqui tambem o efeito diurético, o qual perdurou
por um espaco de tempo superior a 20 minutos.
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A seguir, quando o nimero de gotas de urina se aproximava
do normal, fizemos uma segunda injecio da substincia, na dose de
0,3 gr., agora porém, pela via intra-muscular. Nova acdo diurética
se evidenciou, com uma duracio maior do efeito, como era de se espe-
rar, verificando-se assim o mesmo tipo de acdo no uso das vias endo-
venosa ou intramuscular para a administracao da droga.

RESUMO

Os A.A. apresentam uma técnica simples para a extracio e crista-
lisacdo do principio ativo da alcachofra; o rendimento varia entre 2
e 2,6% sbbre o péso da planta séca. Sob a forma de cinarina crista-
lisada e pura, o principio ativo mantem suas propriedades farmaco-
l6gicas; o efeito diurético é demonstrado pela inscricdo, em grifico,
da urina interceptada nos uréteres, usando o cao como animal de expe-
riéncia.

Abstract

The authors present a simple technique for the extraction and
erystallization of the active prineiple of the artichoke(Cynaraseolymus).
The percentage varies between 2 and 2,5%, on the weight of the dried
plant. On the form of crystallised and pure cynarine, the active princi-
ple keeps its pharmacological properties. The diuretic effect is de-
monstrated by inseription in graphics, intercepting the wrine in the
ureters, the dog being the experiment animal.
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