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A acdo da histamina foi primeiramente descrita e ana-
lisada por Dale e Laidlaw (cit. ROCHA e SILVA1 que a es-
tudaram em diversos animais. A maneira geral pela qual
responde ¢ musculo liso & agdo da histamina, é a contracéo,
sendo esta mais intsnsa no intestino, Gtero e bronquiclos 2.

Diversas tém sido as tentativas dos pesquisadores, no sen-
tido de conseguir medicamentos que antagonizem os efeitos
da histamina. A respeito diste, deve lembrar-se que muitos
medicamentos utilizados como anti-histaminices apresentam
seu efeito em determinado setor, ao passo que agem muito
pouco, ou mesmo nada, em outros.

Pode citar-se o exemplo do Benadril que inibe a a¢cdo da
histamina no muasculo liso, impede a formacao do edema, bem
como é utilizado contra reacgbes alérgicas, especialmente der-
matoses urticariformes, dermatites atipicas, reac¢des penici-
linicas e sulfonamidicas e algumas outras dermatites; no en-
tanto, tem acdo limitada contra a febre do feno, rinite vaso-
metora e asmas.

Muitas substancias, como os aldeidos, formaldeido, acetal-
deido, paraldeido, aldol e acetofenol, em baixa concentracéao,
impedem a acao da histamina sb6bre o Utero4.

Desde 1937 sabe-se pelos trabalhos de Bovet e Staub (cit.
ROBSON ¢) que h& acdo definida anti-histaminica promovi-
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da pelo étr fendlico, mas, que por ser toxico, ndo é empre-
gado como medicamento".

Além déstes, o fenol apresenta acédo inibidora da histami-
na sObre Utero e intestino de cobaia. A mesma acdo é obser-
vada quando usado em inalagdo, por meio de aparelho ato-
mizador, que inibe a contragdo dos bronquiolos, como conse-
gUéncia da injecdo de histamina“.

Baseados nestes dados, propusemo-nGs trabalhar com de-
rivados fendlicos e entre éles, inicialmente, o pirogalol, para
verificar a inibicdo da histamina.

MATERIAL UTILIZADO

Liquido perfuscr de Dale7?.

Solucgédo de pirogalol a I°’/00 em liquido perfusor de Dale.
Solugdo aquosa de cloridrato de histamina a 1/400.000.
Utei'o de cobaia virgem.

Banho-maria.

Miografo registrados com estilete inscritor frontal.
Oxigenacdo da peca com ar atmosférico.

Cilindro registrador.

Material cirdrgico.

TECNICA

Sacrificio do animal de experiéncia (cobaia) por contu-
sdo cersbral e logo em seguida, ap6s coloca-la de cabeca para
baixo, degolamen.to para sangria. Isto feito, procede-se a
abertura da cavidade abdominal pela linha mediana do ester-
no ao pubis. Afastam-se os érgdos abdominais, com excegéo
do Utero e bexiga, em direcdo cranial. Obtem-se, aesim, o
Utero exposto, com o0s seus cornos aderidos a parede dorsal
por baixo dos rins, como dois corddes brancos convergentes
em direcdo caudal. Separa-se por dissec¢cdo as aderéncias e
o ligamento largo do UGtero. Seccionam-se 0s cornos uterinos
que sdo colocados em vidro de reldgio contendo liquido per-
fusor de Dale a 38°C, e amarram-se as extremidades do cérno
a ser usado, com fios de linha. O cérno excedente vai para
a geladeira.
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Uma das extremidades é amarrada por um fio de linha a
um tubo de vidro recurvado, pelo qual se faz a oxigenacgéo
da peca, e a outra extremidades é ligada por outro fio de
linha ao mioégrafo registrador. Submerge-se esta preparacéo
em copo perfusor, de 25 cm:i de capacidades, que ccntenha li-
quido perfusor de Dale a 38°C.

EXPERIMENTACAO

Estando a peca submergida no liquido perfusor de Dale
a 38°C, com oxigenacgao constante, espera-se de 5 a 10 minutos
para obter-se relaxamento e ambientacdo da peca, devido as
diversas manipula¢gfes pelas quais a mesma passou.

Quando o relaxamento se estabelece, encosta-se o miodgra-
fo registrador frontalmente ao cilindro registrador enfuma-
cado, pondo-se 0 mesmo em funcionamento com marcha lenta.

Espera-se pouco tempo, para se obter um grafico-base
representado por linha reta horizontal. Logo a seguir, colo-
ca-se 1 cmlda solucdo aquosa a 1/400.000 de cloridrato de
histamina e nota-se que a peca apresenta contracdo bem acen-
tuada. E’ repetido éste processo por duas ou trés vézes até
que se tenha contrac¢fes iguais. Lava-se a pe¢a com o liquido
perfusor de Dale a 38°C, por trés ou quatro vézes, entre uma
verificagcdo e outra, até obter-se a igualdade das contracdes a
mesma quantidade em concentracdo e volume de cloridrato
de histamina.

Deixando-se a peca em liquido perfusor de Dale a 38°C,
espera-se pouco tempo. Coloca-se, entdao, apés obter um tra-
¢ado de uns 2 cm de comprimento, representado por uma li-
nha reta horizontal, 1 cm: da solugdo aquosa de cloridrato de
histamina a 1/400.000. Obtem-se como resposta imediata a
contragcdo do cdrno uterino.

Para-se o cilindro registrador e lava-se a peca também
por 3 ou 4 vézes com o liquido perfusor de Dale a 38°C, dei-
xando-se a peg¢a assim lavada em descanso por 10 minutos.
Decrriido, éste tempo, substitui-se o liguido perfusor de Dale
a 38°C por solucdo milesimal de pirogalol em liquido perfusor
de Dale, também a 38°C.
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Coloca-se novamente o cilindro registrador em marcha
e espera-se um tempo aproximado de 40 segundos. A seguir,
coloca-se 1 cmtda sclucdo aquosa a 1/400.000 de cloridrato
de histamina. Vcrifica-se agora que a peca nao responde a
histamina, ccmo o féz da primeira vez. Novamente péara-se o
cilindro para que se fagca nova lavagem da peca. Por lavagens
sucessivas, 3 a 4 vai-se agora substituindo a solugdo milesimal
de pirogalol em liguido de Dale, pelo liquido perfusor de Dale
puro a 38CC. esperando-se 10 minutos para esta operacao.
P6e-se novamente o cilindro registrador em marcha. Decorri-
do um tempo de 30 segundos, coloca-se novamente 1 cm da
solugcdo aquosa de cloridrato de histamina a 1/400.000. Veri-
fica-se agora que a peca se contrai imediatamente da mesma
maneira que na primeira verificacao.

Fato semelhante ji4 havia sido notado quanto a acédo da
sulfenamidas que atenuavam a contragdo uterina, quando
em preesnga da histamina 8 mas é preciso notar que 0 pes-
quisador trabalhou ccm sulionamidas que na realidade apre-
sentam radicais benzénicos, mas ndo com radicais fenélicos.

Poderia parecer que a acdo do pirogalol ndo fésse de ini-
bicdo, mas sim de acdo paralisadora da pe>?a e desta maneira,
qualquer que fésse a substancia colocada em presenca déle
nao teria resposta

Isto realmente ndo acontece, pois, os varios fenodis (in-
cluindo-se di e tri-fencis), em pequena quantidade, nao tém
efeito sdbre fibras musculares e fibras nervosas motoras, mas
estimulam o aparelho nervo-motor periférico.

SUMMARY

There is inhibition of the action of histamine to a I°/00
solution of pyrcgallol in Dale’s solution.

There is new contraction of uterus when we change py-
rcgallol in Dale's solution by single Dais’s solution.
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Grafico demonstrative) da <.ontra<;ao uterine durante a expcrim *nto?ao.



