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1. 

INTRODUCERE 

Pe fie-care 9i numerul medicamentelor-noul se 
înmulţesc, ele sunt experimentale şi fntrebuinţate 

în grabă, cea ce face că de multe orl să nu 
avem o justă idee de val6rea unul medicam~mt. 

Ori-care ar fi resultatele ce am obţine din între­
buinţarea unu! medicament, ele trebuesc cunos­
cute aşa cum sunt. Interesul unei lucrări, nu 
depinde numai de alegerea unul subiect mai ales 
în studiul medicamentelor, ci de observatiunea 
şi expunerea justă a casurilor ce se presintă. 

Tendinţa ce există la primi exprimentatorl, de 
.a găsi numai calitătr medicamentelor ce între· 
buinţeză, face ca aceste medicamente să fie cău­
tate mai mult de bolnavr de cât de medici, care 
ade3ea pun la îndoială eficacitatea lor. 

Aş dori ca prin resultatul experienţ~lor mele 
de laborator asupra theocinel, precum şi prin 



efectele sale terapeutice ce am observat la bol­
navi, să pot contribui intru cât-va la studiul a­
cestui nou medi~ament.. 

In acesti:\ lucrare voii't arăta: acţiunea f1sio­
logică sau farmacodinamici\, experientele ce le 
am f;icut în laboratorul de terapeutică al facul­
tăţel de medicină din Paris, efectele terapeutice 
ce le am ob3ervat asupra bolnavilor din spitalul 
Bromsais, serviciul prof. de terapt=mtică A. Gilbert, 
dupe ce voiu arăta mal intâi istoricul ~~ voii'1 
face descrierea theocinel. 



ISTORICUIJ 

Kossel la 1888 a găsit tn cial theophyllina. 
In urma lucrăt'ilor lui Emil Fischer şi Trauue 
s'a putut obtine Lheophyllina pe cale sintetică 

(1895-1896) şi acestă theophyllină sintetică fa­
bricată de cm~a Dayer, astă-Qi este cunoscută sub 
numele de theocină. Casa Boehringer şi fii, Mann­
heim-\Valdof prepară şi dânsa o theophyllină sin­
tetica, au fost expuse monstre la exposiţia de la 
'1900. Schmiecleberg şi Ach în 1900 au arătat 

proprieti:\tile diurelice ale theophylline1, iar in 
Noembrie '1902 MinkoYski e cel d'intâ1 care a 
intrebuintat theocina şi· a facut cunoscut efectele 
sale terapeutice, Therapie det· Gegenvart, nov. 
1902, precum şi Dresser la congresul de la Carls­
bad 1902, unde comunică studiul farmacologic 
şi efectele sale diuretice; apul s'au ocupat Cl.l 
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theocina urmelor! : Huchard in Joumal des pra­
ticiens 1902 No. 51; Chevalier in revue de The­
rapeutique 1 fe,·. 1903 ; I. Meinerb~ in Thera­
peutische Monatshefte fev. 1903 ; Herm. Schle­
singer Therapie der Gegenwart martie 1903 ; 
Hess lntr'un singm cas nepublicat; Kraner Mi.inch· 
med. wos. martie ·1903; I-Iuchard .Journal des 
praticiens mai 1903 no. 20 ; A lex. Devars tesă 

Lyon 1903. 



THEOCINA 

Theocina este theophyllina obţinută pe cale sin­
tetică de casa Bayer; ma'i este. o tbeophyllină pro­
dusă ele casa Boehringer şi fil'l purtând nurr:ţele 

de theophillina sintetică. Studiul mel'1 a fost făcut 
asupra theophyllinel sintetice preparat de casa Ba­
yer cunoscută sub numele de theocină. 

Ea este o dimethylxanthina 1-3, isomer cu 
theobromina care e dimethylxantina 3-7 şi cu 
par,axanthina care e o dimethylxantină 1-7, p~ 
când cafeina e o trimethylxantină 1-3-7. 

CIFAz-CO 

1 1 
OC C-AzH 

1 11, >CH 

CIPAz-C-Az 
1-3 Dimethylxanthină 
Tbeophyllina -Theocina 

Cil3Az-CO 

1 1 

H!z-CO 

1 1 
OC C-Az.CHS 

\ \1 :;;:cH 
3-7 Dimethylxanthina 

' Theobrominâ 

OC C-AzCH3 

11 ;>cH 
HAz-C-Az 

1 -:-7 Dimethylxanthina 
P~rua.nthina 
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Theophylina a fost extrasă din foi de ceai' de 
Kossel în modul următor : 

Residul sirupos ce riim;:îne din extraclul de 

ciai' după ce mal întâ:l a fost extrasă cafcina se 
tratez~i. cu apă şi cu amoniac şi· apoi se adaogă 

azotat de argint, care ne dă nn precipitat. Se fil­
tn3ză, iar precipitatul se pune să digere cu acid 
azotic, dupe aceia se filtreză din 110Ll, soluţiunea e 
saturată de amoniac, avencl ast-fel precipilarca 

conbinaţiunilor argentice ale xantine şi theophyli­

ne'f. Sărurile de argint sunt descompuse prin hi­

drogen sulfurat şi theophylina se separă de xantină 

prin cristalisare. Dificultatea ele extracţiune şi pre­

tul Setl exagerat de scump ·[ 5,000 de fr. Kgr. 
a făcut ~ă fie forte puţin încercată. Astti ~11 insii 

tn urma lucrărilor lui Emil Fischer ~i Traube, 

ea se prepară sintetic de cnsa Bayer sub numele 

de theocină şi de casa Boehringer şi fii.'1 sub nu­

mele de Lheophylina sintetică. S'a obţinut sinte­

ticesce mal multe base naturale, dar au avut ca 

punct de plecare alţi alcaloizl sau produşi da 

decomposiţiune a basel ce nea să se consti tue, 

din contră pentru theocină nu s'a întrebuinţat 

de cât produse forte simple ca: acid carbonic, 

cyanhydric, acetic, formic ~i amoniac. 
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Caracterile fisico-chimice. 

Theocina se presintă in pudră cristalină de o 
cul6re albă. Ea se p6te presenta şi sub forma de 
mari lamele :clinorombice incolore, conţinând o 
moleculă de apă de cristalisaţiune. Ea perde 
ace3tii moleculă la '11 oo şi se topesce la 2640 
Gustul seu e forte amar. 

Theocina e forte putin solubilă în apă rece şi 
alcol rece. Solubilitatea el merge crescând cu tem­
peratura, la 1000 e f6rte mare, dar ea cristali­
seză in lung'i ace la fundul vasului când tempe­
ratura lichidulu! devine mal inferi6ră. Ea e ase­
menea forte sol1tbilă în alcol ferbinte, in amo­
niac diluat şi cinamat de sodă. 

Dupe Drescr o parte de theocină pentru a se 
disol va are nevoie : 

Temp. 15-'18 C. T. 37 C 
Apă distilată. . . . . . . . . '179 părti 85 p. 

» adilionată de acid clor!Jidric 0,25'/0 '172 J> 7·1.5 ., 
» ~ de sodă . . . . ·1'/0 61 » 39.5 l> 

de unele vedem că solubilitatea e'i se măresce în 
stomac şi ma'i ales în intestine. Ea este insolu­
bilă in eter, cloroform, sulfur de carbon şi cor­

puri! grase. 
Soluţiunile de theocină au o reacţiune slabă 

acidă, hârtia de turnesol înmuiată în aceste solu-
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1iunl devine roşiatică. Ea functioneză :nu numai 
ca acid slab dând cu alcali săruri ele amoniu, 
potasiu, sodiu ; dar şi ca basa vis-~t-vis ele acide 
dând săruri ca clorhidrate, citrate, benzuate şi 

lactate. 
Tratată cu acid nilric şi supusă la evapora­

ti!Jne intr'o baie marie, theocina trebue să lase 

un residiu galben care trece apoi la galben în­
chis prin adăogire de sodă. Ea nu presintă reac­
ţiunea murexide1. 

Cu acid nitric şi apă de clor fiind evaporată 

pe o bae de nisip ea Iasii un residiu roşu sta­
cojiu care apoi trece la ''io!et cu amoniac şi se 
decoloreză cu sodă. 

Cu azotatul ele argint dă un compus forle solu­
bil in acid nitric slab, fiind putin solubil in amo­
niac şi care pote cristalisa în amoniac cald, care 
cu iodur ele methyl in solutiune methylică şi 

incăl9it la 1000 ne dă iodur de argint şi cafeină. 
Theocina se cleosibesce de theobromină, căc! 

ea are o reactiune slab aciuă, pe când theobro­
mina e neutră, ele asemenea solubilitatea le deo­
sibesce căci, pe când theocina se clisol vă in 179 
părt1 apă rece, pentru theobromină trebue 1600. 
Ea se deosibesce forte usor şi de cafeină care e 
neutră şi dă reactiunea murexiclel, cea ce nu 

presintă theocina. 



PARTEA EXPERIMENTALA 

Inainte ele a expune acţiunea fisiologică sau 
farmacodinamică a theuci ner, voi ii descrie expe 
rienţele ce am făcut asupra acestui medicament. 

I Experienţă 

5 Martie ora 6 p. m. s'a închins un epure de 
1940 gl'. pentru a strânge urina de 24 ore. 
6 Martie, clupe 24 ore, fără medicament, urina ·105 c. c. 
7 )) )) » '!l )) }) )) 90 » 
8 )) )) )) » » 'D ll 95 )) 
9 Martie s'a injectat în vena auriculară un ce ele solu-
ţiune de theocină l %. 
10 Martie clupe 24 ore, urina• . . . . 208 c. c. 

Trebue însă observat că imediat in urma injectiunei 
a urinat 70 ce. 
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Il Experienţă 

G Martie, ora '3 1/~ p. m., cpure ele 2450 c.c. 
7 
!) 

f) 

Jl 

Jl 

clupc 2<1, ore !'âră mcdicnmcnt, mina 
)) )) )) )) » il 

)) » )Y- )) )\ » 

07 c. (', 

83 )) 

8~ " 
·10 Martie, s'a injectat in \"Cna nuricular(t ·1 1

/ 2 ce din 

solu~iunea '1 %-
·1 1 Martie dupe 24 ore de la ittjcc~innc, mina ·11'2 r:. c. 

Acest iepure a urinat şi clensul imediat clnpc injee­

ti unc 50 ce. 

l J 1 Experientă 
' 

7 Martie 4 ore p. m. un c<ii ne de G Kgr. 

8 Martie dupc 2<1, ore făd't medicament, urina 13:10 c. c-
9 J) )) ~ )) )) J) ·1470 )\ 

'10 i\Iartie am aclministr·at pe gură O:lO ele Lheocină 
11 )) dupe 24 ore cantitatea urinei . . '1520 ce 
·12 il fără medicament 1> ·1-1-20 11 

13 11 theocină 0:10. injecţ. sub cutanată ·JSOO 11 

'14 » fără medicament, urina 1500 » 

l) }) )) 

IV Experienţă 

6 Martie, epure de '1965 gr. 

1:280 IJ 
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In acesta am căutat să observ mal de apr6pe 
efectul cliuretic şi anume momentul când incepe 
cliuresa. Pentru ace~ta am intrebuintat procedeul 
următor: clupe ce am fâcut laparatomia la acest 
animal, am căutat ves.ica urinară, pe care apu­
când'o cu o pensă, am scos-o afară elin abdo­
men, şi llm comprimat-o pentru a o goli de urină 
ce continea; clupe acea h'icend tracţiune asupra 

el, ureterele devin aparente, care clupe ce le-am 
isolat, le trec pe dedesuptul fie-cărui ureter câte 
doue fire. Trebue să avem pentru acestă opera­
ţiune doue miel canule potrivite cu grosimea 
nreterelor. Capetele unuia din fiere, din fie-care 
parte le prind cu o pensă ca se le am la inde­
m<\nă. Pentru a introduce canulelc in uretere, 

trec indicatorul mâner stâng! sub ureter şi fiind 
ast-fel fixat pe deget fac o mică incisinne lon­
gitudinală care să intereseze numai grosimea 
unul perete, apo'i introduc canulele in fie-care 
ureter şi pe urmă cu firul cel liber, fixez posi­
tiuuea lor in u1·eter. Cu modul acesta avem sub 
ochii noştri! secreţiunea urinară a fie-cărui ri­
nichit\ observând varatiunea ce s'ar putea ivi 
în funcţionarea lor. Cantitatea de urină la iepuri 
fiind mică pentru a o mesura ne servim ele nu­
rnerul picăturilor fie-cărui canule, a\'encl grije 
bine înţeles de a avea canule egale. Fiind ast-
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fel animalul preparat la ora 4.40 p. m. am în­
ceput să culeg urina din ambele părţi, sau ma'i 
bine gis să numer picăturile de la fie-care canulă; 
dupe 15 minute până la /i.55 p. m. am avut la 
drepta 12 picături iar In stânga 1 O. La ora 5 
am injectat in vena auriculară dreplă o picătură 
de theocina elin solutiunea 10j0 caldă, dupe '15 
minute în ambele părt'i am avut câte 1 O pică­
turi de urină. La 51/4, am injectat din nou încă 
3 picături, dupc 15 minute, am avut la drepta 
1 ·t iar la stânga 10 picături. La 5lj2 injectând 
incă 6 picătml din solutiunea de lhe0cină, 

cea ce face in total '1 O picături adicti 0,005 the­
cină, atuncl am observat dupe primul sfert de 
oră 25 picături ele mină la drepta şi 20 la stânga; 
dupe acea nu am mal injectat, clar am căutat 
de a numera din sfert in sfert de oră numerul 
picăturilor şi am avut: 

de la 53
/, la 6 ore, 24 Ia drepta şi 20 la stânga, 

de la 6-61
/, am avut 26 la clrepta ~i 22 la stânga, 

ele la 61/,-61
/ 2, au fost 33 la clrepta şi 28 la stânga 

V. Experienţă. 

La 12 Marlie, un iepure ·1755 grame. 
La ora 3ij2 s'a fiicut laparatomia, însă canu­

lele nu au fost bine plasate, aşa că numa'i slânga 
functiona bine. 



ln acestă operaţiune nu am putut să numer 
de cât pictiturile ureterulu'f stâng. De Ia orele 
4-IJ..I/4 şi de la 1Jt1ji-l1!1j'J am avut câte 12 pică­
turi, atunci am injectat de odată ·J c. c. din 
soluţiunea de Lheocină 10j0 In ser fisiologic cald, 
imediat numerul picrtturilor au devenit apr6pe 
intreit; aşa de Ia 41j2-43j4 am avut: 28, in al 
doilea sfert de orti 25 pic;ăturl şi in al treilea 27. 

V r Experienţă 

13 Martie. un iepure 1790 grame. 
Dupe ce am făr.ut Iaparatomia şi am introdus 

canulele, am inceput să numer picăturile Ia o­
rele 4.50. De data ace~ta le-am nurnerat din ·10 
in ·10 minute. 

Dupe '10 minute f<.lră medicament am 4 pică­
tur! la stftnga şi 3 la dn:ipta, ăpol dupe alte ·10 
minute, 3 la stânga şi t la drepta; la 5.10 ore, 
1 la drepta şi ·1 Ia stânga, iar la 5.20 nic1 o pi­
cătură din nici o parte. Atunci Ia 5.40 am injec­
tat 0.005 theocină in vena auriculară, imediat 
in cele '10 minute mmiH6re de unde nu avuse­
sem nici o picătură, acum avem 14 la stânga 
6 Ia dn3pta ~ iar clupe alte ta minute ·18 la stânga 
şi 8 Ia drepta; Ia orele 6, 20 Ia clrepta şi 15 
Ia stânga; la 6:10, 31 la drepta, 29 la stânga ; 
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la 6.20, 32 la drepta şi 2/f la sUmga; la 61/ 2 

numerul picăturilor au inceput şă sC~\Ui rm3nd : 
'lq. la drepta şi 9 la stânga. Acestă scădere se 
pronuntă din ce în ce mal mult. Experienţa se 
intrerupe la orele 6.50. 

VII Experienţă 

Ve\lend efectele cliuretice ale thcociner, am 
căutat ~ă observ ce influenţi\ are asupra presiu­
ne! sanguine, pentru acesta la '17 "i\Iartie, ora 
41f4 am luat presiunea sanguina care era 14 1n 
artera femorală stânga la un c<iine de 5 Kgr. 
şi injectând 0.05 theocină, :-;oluţitme în ser fi­
siologic 10/0, imediat presiunra sanguină s'a ri­
dicat la 15 dupe care ea a scăt;lut imediat la '111·, 
apoi la ·13. In acelaşi timp am cules urina din 
ambele uretere, care la incepnt fării. medicnment 
in timp de o jumetate oră a fost q. c. c. ; iar 
clnpe o jumetate oră ele la injecţiune cantitatea 
minei a fost de 7 c. c., de şi presiunea sangu­
ină nu s'a mărit. 

VIII Experienţă 

21 Martie 4·,20 ore, epure '1920 grame. 
Se face. laparatomia, se introduce canulele in 
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ambele uretere. La începutul experienţei timp de 

o jumetate de oră nu s'a putut numera picătu­
i'ile, din causă că canulele nu funcţionau destul 
de bine, clupe ce s'a stabilit şi devine egală can­
lillllea urinei de ambele părtl la 4.50 ore, a fost 
in 15 minute '14 picături. 

Atunci s'a injectat cu siringa lui Pravaz, cu 
un ac fin traversând pielea in parenchirnul ri­
nichiului stâng o picătură din soluţiunea ele theo­
cina '10/0 ; iar in cel drept o picătură de ser fi­
siologic, dupe un sfert de oră avem : Ia stânga 
20 de picături iflr la dreapta 15, apo'i am injec­
tat încă doue picături, dupe acea avem : 31 Ia 
slftnga şi 20 Ia drepta; clar în acelaşi timp u­
rina Ee coloreză în roşu şi chiar se face un chiag 
în canula ureterulul stâng, fiind nevoiti a între­
rupe experienţa. 

IX Experienţă 

26 Martie, 3&/4 ore, câine 5 Kgr. 
Trebue ales pentru acestă operaţiune partea 

femenină a animalului, căci acesta alegere faci­
lilă forte mult operaţiunea gasire! ureterilor. La 
c~\inl canulele ce introduceam pot să aibă Ia 
extremitatea liberă câte un luL de cauciuc prin 
mijlocul căruia putem să culegem forte uşor u-



rina in vase aşezate la distantă, căc1 la câini nu 
avem nevoie de a numera picaturile fiind-că can­
titatea urinei fiind mal mare de cât la iepuri 
putem a o mesura. ln ace~Ut experientă am ciiu­
tat să veci clac~l. theocina lucreză direct asupra 
epitelulul renal. 

Dupe ce am cloroformizat acest animal, il am 
făcut laparatomia şi am :1şegat ambele cannle in 
metere, apo'f prelungesc in sus inci3iunea pere­
telul abdominal şi caut alftt in drepta cât ~i in 

stânga arterele renale; oprinelu-me aci incep să 
strâng urina elin ambele urelere in vase sepa­
rate, ele la stânga intr'o jumetate ele oră am 2 c. e. 
iar la drepta 2.2 ce. Atunci injeetez in artera 
renală stângă 2 pic;ituri de theocina din solu­
ţiunea ~e J Oj0 ln ser fisiologic, iar in artera re­
nală dreptă 2 picături ele ser fisiologic. Acul cu 
care am injectat fiind forte fin nu am avut nici 
o hemoragie. Cantitatea de urină clupe o jume­
tate de ori\ la st;'tnga a fost th ~.5 c. c. iar la 
dreptă ele 3 ce., dnpă o :dtă jnmetate de or(l, 
cantitatea lll'inel a scă~lut ele ambele părţi, a­
vend la sl;_\nga 2.8 c. c. iar la drepla 2.5 c. c. 

X Experientă 
' 

27 Martie, e;_\i ne 7 Kgr. 
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Am pr·oceclat ca în casul precedent, însă în 
loc să prelnngesc incisiunea audominfllă şi si\ 

caut art0rcle renale, am făcut un alt procedeu: 
clnpe ce nm n~e<:lat bine cannle!P. prcve~lnte cu 
tnburi de eancinc, nm întors ''nimalul şi am fi\­
cnt incinsiunile lombarc ca pentru nefrotomie, 
ir13ă ace;;t{l opernţiuno e lungii şi incomodâ, a~a 
că n'am pntut nvea nn resultat posiliv căc! secre­
ţinnea urinară se mic~orez<\ din ce in ce mai 
mnlt cu t<)tă injectinnea de theocinii. ce-am fă­

cnt in artern renală stângă la inceput, iar in 
nrmii in venea femorala. 

XI Experienţă 

28 :\'fartir, c;\ine de 8 Kgr. 
i\la'i inlfliti am f<icllt. o injectiune de ~tropo-mor­

flnii npol dnpe o jnmelalc ele oră, l'am cloro­
formisat. Drrpe ce am f<lcut laparatomia şi fixa­
rea canulelor in lll'etc•re am început de a rne-
snra cantitatea de urină care ele la 31j2 -l~ a 
fo~t de G. 2 c. c. la drepta şi 8. 0 c. c. la sll\ngă, 
atnncl am injectnt în :>.rtP.ra renală drep11t done 
picături din solnţiunea de theocinii. [Oj0 cea-ce 
face 0,001' cum insă de data ncesta inţepătnrii 

prodnsc o hemoragie, am cauterisat acel punct 
cn fierul roşu, imediat urina inceteză de ambele 
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părt'î, acestă anurie dnreză timp de apr6pe 10 
minute, dupe care in timp dP jumetate ele or<i 
avem la drepta 4.8. c. c. iar la ~tânga !t .. ·t. c. c . . : 
după altă jumetale de or~i avem 4-:l c. c. la 
drepta şi 3.6. c. c. la st<î.nga. Vezend că canti­
tatea urine! se împuţinezii, ntunc! am hicut o 
injecţiune In Yena femoral[t, ins~t acestă injec­
tiune nu a mărit de loc secretiunea urinei to­
tale, avencl la drepta 3 c. c. iar la stânga J .8 
c. c., însă acesU\ arabi. o activitate relali\'ă mn'f 
mare la drepta faţ~i ele rinichiul cel st:\ng. 

XII Experientă 
' 

Un câine de G Kgr. 
8 Aprilie, canlit:Jtea urinei in 2i ore !)00 gr. 
~ » )) }) )) '1! )) 1000 » 

·10 )) }) )) )) )) 900 )) 
Am :tdrninistrat thcohromina pc calea digestivă 0.20 

·!5 .Aprilie, lheohromina 0.20 in 2 n}nduri, urina 850 gr. 
'16 }l j, )) 1200 )) 
17 )) )) JJ ·1300 )) 

Dupe c.\te-va (Jilo de repaus ~1111 administrat theo­
cină 0:10 pc cain digestivă. 
20 Aprilie tiJeocinft 0,10 mi11a 
~1 }) )) » 

/) 

-·~ .. :--

·1300 gr. 
·1200 )) 
H.oo » 



ACTIUNEA FISIOLOGICA 
.!> 

Actiunea asuora secretiunel urinare. ' . ' 

[n urma experientelor lui Ach asupra teophyl~ 
!inel şi Dreser asupra theocine! şi din diferitele 
mele experienţe, se vede destul de clar acţiunea 
diuretică a theocineL Ea e un diuretic puternic, 
care îş'f ma ni fes ta acţiunea sa forte repede, căci 
am ve~lut cum indată dupe injectiunl cantitatea 
urine! se măresce imediat. Actiunea însă nu e de 
lungă durală, căci odată cu încetarea medica­
mentulu! înceteză şi efectele sale. In urma expe­
rientelor lui Schroeder, care a stabilit acţiunea 
cafeine! asupra epitelulul renal prin tăierea ner~ 

vilur aferent! a! rinichiului şi prin administrarea 
de cloral, am căutat si\ demonstrez acţiunea theo~ 
cine! asupra epitetului renal, insii într'alt mod. 
Prin faptul că există dou'i rinich!, am incer­
cat să ved acţiunea apr6pe locală a theocinel 
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asupra numai a unuia din rinichi, aYencl Lote con­
rliţinnile aceleaşi pentru amendol. Daca acest pro­
clen in aparenţă e seduc~itor~ in realitate e forte 
greu de realisat şi chiar capriţios. In acest gen 
de experienţe trebue să ţinem sema llll llllmlll de 
efectele ambilor rinichi, unul vis-~t- Yis de altul, 
dar chiar trebue si\ facem o comparaţie intre secre­
ţi unea fie-cărui rinichin separat inainte şi dup~i 

inj1>ctinne. !Jin aceste experienţe s'ar pntea de­
duce acţiunea theocinei a~mpra epitelul11'i renal, 
cea ce face ca d;_\nsa s~i fie com:ideraU\ ca un diurc­
tic epitelial, 

Acţiunea asupra presiune! sanghine 
şi a corduluT. 

Theocina nu măre::;ce presiunea sanghinii. ele 
<;:ât pentru un moment, iar in nrmii e micşoraUi.. 
La bolnavi nu am observat nici o schimb::~re in 
presiunea arterială. Dupe Dreser theocina nu ar 
avea o asţiune asupra cordulnl, pentru Chevalier 
orJ'-care ar fi doaa, mişcarile cordulul sunt ma! 
accelerate, devenind excesive când dosa devine 
mai mare. 

Acţiunea asupra respiraţie! 

ln dose slabe ce am intrebuintat, actiunea 
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thcocinicl la !n~epnt pare nulă atât asupra nu­
merulnl cât şi asuprn amplitudine! respiratinnc:f, 
dacti. dosele se mtiresc şi mal ales când ele devin 
toxice, ob'3en·ăm frecuenta respiraţiunel şi mă­
riria amplitudine! lor; in fine respiraţiunea de­
vine convulsivă şi chiar se opresce, producend 
asfixia. 

Oosa toxică. 

Dosa Loxicii \'ariazit dnpă experimenlator in­
tre O. JO ~i 0.20 centi grame, trebue insii remar­
cat că experientele al'1 fost făcute pe animale 
diferi te. Pentru Dreser care a experimentat a-
~upra pii;icilor closa loxică ar fi de 0.'10. Che­
valier indică dosa tle 0.20 la iepuri şi coba1 pe 
calea stomocală şi 0.10 la câin1 in injecţiun1 

in tra-ven6se. 
Fenomenele de intoxicaţiune cu theocinii sunt 

mmătorele: mal inlf'tl s~i constată spasmuri ca 
sughiţul, miscări de tleglutitiune şi miscări la­
terale ale maxilarulul, apoi paresia extremită-

ţilor posteri6re, animalul se târăsce pe abdomen, 
cade pe o parte, presenUmd convulsiun! tonice 
si clonice. Miscări le inimelf care erati frecuente 
;e imputineză, şi devin mal slabe, sensibilitatea 
se micşoreză, fenomene de dispneese pronunţă şi 

animalul more prin asfixie, respiraţiunea oprin­
du-se inaintea corduluL 





AC'l'IUNEA THEHAPEUTICA 
~ 

Actiunea fisiologică sau farmacodinamică a 
theocinel ne conduce să o administrăm în ma­
ladiile unde avem edeme şi voim să mărim di­
uresa. Am intrebuintat-o în maladii de cord, 
in cirese şi nefrite. 

Voiu descrie efectele sale terapeutice precum 
şi inconvenientele ce presintă, ţin~nd sema şi 

de observaţiunile celor !'alţi medici ce au intre­
buintat acest medicament. In observatiunile mele . . 
voiu indica nu numar efectele sale therapeutice, 
dar voiu căuta să ved dacă presintă avantage 
vis-a-vis de cele l'alte medicamente indicate în 
asemenea casurl. 

Efectele therapeutice asupra secreţiuneJ 
urinare. 

Theocina este un diuretic f6rte puternic. Se 
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citeazi\ casul lui MincowBki, care a avut un bol­
nav care a urinat prste 7 litri; iar când se suprima 
theocina urina sd\dea la eâte-va suliml, asemenea 
casul lui Hess unde theocina a fost singurul 
medicament eficnce llintrc l6te cliureticele, şi 

alte c<.He-va casur! citate ele Devars ele Lyon. Ad­
ministrarea theocinel nu produce albumină la 
bolnav] care nu al'1 avut) iar în casul când exisHi, 
cantitatea albuminel nn se miiresce. ~\'Iinkowski 

chiar sustine că cantitatea albnmine! diminule, 
când d i nresa se m itresl~e. 

Diuresa se pronuntil imediat dupii administra­
rea medicamentului şi inceteză cu suprimarea 
lui. Când continuăm mal mult timp s~t admi­
nistrăm theocina, cantitatea urinei in loc de a 
cresce sa.U cel putin curba urinarii sii se men­
ţie la acelaşl nivel, ea se micşorezti. Cantitatea 
urinei descresce şi când mărim dosa. Intr'un 
singur cas am obsenat la o bolnaV ti eu nefrită, 
unde după doue cJile de administrarea theocine1 
cantitatea urinei a continuat ele a fi aceaşl şi 

{liua urmet6re, ele-şi suprimasem medicamen-

tul, elin causa versăturilor ce produsese, care 
au continuat şi după incetarea theocineL Găsim 
asemenea in tesa lui Devars, tre1 observaţiunl 

unde actiunea diuretică continuă chiar după 

incetarea medicamentului. Schle:;inger ~lice ase­
JP.enea că a observat că diuresa continuă. 
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:Minkowski, Meinertz şi observaţiunile mele 
aratit că acţiunea thcocinel nn e de loc de lungă 
cluraut. 

Efectele diuretice ale theocinei în comparaţie 

cu theobromina şi digitala. 

Dorind s~1 Yecl efectele diuretice al theocinel 
în comparaţie cu digitala şi theobromina, sau 
dacă acolo unele theobromina şi cligitala sunt 
ineficace, theocina ar avea vr'un efect util, am 
administrat Ia aceaşl bolnavi pe rând aceste me­
dicamente, lăsânci. între ele, un timp suficient 
ca efectele lor să dispară şi bolna,,l sa revină 

in primele condiţiuni când se dedea un alt me­
dicament. 

Pentrn acesta am administrat !ntâil'1 theobro­
minea apol theocina şi la urmă digitala pentru 
că efectele sale diuretice sunt de lungă durată. 

Aceaşl bolna\'~t care avea abia 500 grame urină 
pe ~li, dupe cftte-va c;lile de theobrominii, can­
titatea el ajunge la 4 litri; ia1· când .'Se scob6ră 
din nol'1 la 700 grame urină pe Q.i şi edemele 
devin in aceaşl stare, administrând theocina nu 
avem de cât 2 litri p8 ~li, iar tocmai târc;lil'1 
dând digitala bolnava urinează peste 3 litri şi 

qiuresa se continuă ma'i multe c;lile. 
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Acesta observaţinne ar fi contrarie observa­

tiunel lui rviinkowski care dupe trei ~lile de 
digitală fără efect, imediat administreză theocina 
avend peste 7 htri de urină pe ~li. Acestei ob­

scrvaţiunl se p6te împu ta faptul că theocina a 
fost administrată imediat după digitală, că prin 
urmare efectele sale să fi fost influenţate de ac· 
ţiunea digitale). In casurile unde theobromin::t 
s'a aratat inell,~ace acelaşi resultnte le-am avut 

şi cu theocina. 

Acţiunea asupra respiraţiuneT. 

In dosele therapeuticc de theocinii. ce am in­
trebuintat nu am observat nici o modificare a 
re.:;piraţiune! nici la bolnav! dupe cum nici la 
animale când am întrebuinţat dose mice. 

Acţiunea asupra cit·culaţiunel. 

Numerul pulsaţinnilor precum şi presiunea 
arterială care le luam in fie-care di la bolnav! . 
nu mi-au arătat nici o modificare manifestă şi 

~onstantă. Aş'î putea să \lic că efectele sale sunt 
nule asupra presiune!. 

Acţiunea asupra tubului digestiv. 

Dacă actiunea theocinel nu e manifestă asupra 
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respiratiunel ŞI circulaţiei, nu e tot aşa şi asu­
pra tubului digestiv. In fute observatiunile mele 
si mal din l6te casurile unde s'a intrebuintat . . 
theocina reese efectele iritante a&upra tubului 
digestiv. Mar in tot-d'a-una chiar cu dose de 
0.50-0.75 de theocină bolnav! al'1 greată, in 

unele casur! versiHurl, care une ori lSe continua 
chiar după ce am incetat administrarea medi­
camentnlul. Bolnavii se pi::i.ng asemenea de co­
lici intestinale care snnt comparate de unii din-

tr't\nşii cu intepaturi sau muscăturl. Se susţine 

ca administrarea medicamentului in capsule ar 

fi mai i nofensi vă, cu tofe acestea la bolnavii mei 
theocina a fost administrată în buline ŞI tot au 
avut aceste manifestări desagreabile. 

Acţiunea asupra sistemului nervos. 

Arn remarc<:tt o insomnie Ia bolnavi după nna 
sa(l doue (Jile de administrare a theocinel. 

Asemenea cefalalgii care erai:1 însotite de ver­
săluri. Insomnil şi cefalagii a(l fost remarcate 
de tot! aceia ce al'l întrebuiutat acest medica-, . 
ment, iar Schlesinger a observat in cloue ca­

suri convulsiunl: epileptiforme care a(l durat mal 
multe minute. 
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lnconvenientele theocinel. 

La inceput Lotl observatori ne~inând semii de 
cii.t el~ efectele sale diuretice, a fo:;t fC)rte rnnll 
lăudată. Dintre a~e~tia pol cita pe Huchahl care 
după ce a intrebuintat-o în ma1 multe casnrl 
revine asnpra primelor salt~ opininnl c:i este un 
bun dinretic. Theocina l'rodncc ad·~sea ori, dup;\ 
cum am ve~ut, fenomene de iritatiunc a8upt a 
tubului digestiv şi sisternulnl neno:;;, precum: 
pierderea aprtitulnl, gretltrl' veri'~lurl: colici, 
dureri de cap şi insomnl. 

Un alt inconvenient e cii. acţinnea sa nn c de 
cât de scurUi durat:i. 

Formele si modul de administrare. 
' 

Theocina se admini..:trezii in bnlin1trl, or'i cnrc 
ar fi cantitatea ce intrebuinti:im e bine ~i1 o frac­
ţionii.m in ma1 mn\te do::;e, ci\cl efectul sett e 
ast-fel mai mare şi mal p11tin iri!~mt as11pra 
tub1tlu1 digestiv.· Theocin:1 de şi e solubil;\ in 
apă, ea nn trl:'bne administnllti asl- fel, ciicl de­
şi gustul ~eu amar se p6te indrepta printr'un 
corectiv ore- care cn t6te acestea sub ferma d (! 
solutiune ea pl'Ov6..::i. mal des versător·J. Tn.dJue 
aşa dar administrată in capsnle şi după fie-cnre 
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dosrt să se Ia un pahar de eia! ferbinte care în_ 
lesnesce solubilit.atea e1 in stomac. Se recomnndă 
asemenea a se ndministra in acelaşi timp cu 
theocina hedonal, adonis vernalis ori digitală 

sal't in scop de a corige cu aceste medicamente 
efectile nocive ale theocineJ sali in scopul ca 
theocina l1incl un diut·etic care-şi manifestă re-
pede actiunea să colaboreze la actiunea tardivă 

• l • 

şi continuă a digitilel. Theocina nu e bine să o 
administt am in injer;ţiun] Htb cut;mate, _I:entru 
că trdme o cantitate destul de mare de lichid 
in care să se disol re closa necesară de medica­
ment. Ea nu trebue mult timp continuată ci 
întreruptă din ct\nd in cttnd căci se produce 
obişnuinţă. 

Ori-care ar fi dosa, ea trebue fractionată 

în 2-3 părţi, aşa dacii ::.clminislrăm numai 0.50 
putem sa o dăm in doue rânduri, iar pentru 
un grt1m e ma·i bine sii.-1 di1m in 3 close. 

Dos ele. 

Dosa de theocină pentru 24 ele ore este ele 
0.50 maximum un gram. Nu trebue nici oclati"i 
să trecem acestă closă, căci am ve~ut că dacă 

mărim dosa, nu mărim cliuresa ci ne expunem 
ma'î mult ca bolnavi să nu suporte medica­

mentul. 
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lndicatiunT si contra-indicatiunT. ' , , 

Theocina pOte n indicata mlll ales în lryclro­
pisiile de originii cnrdiactî. Ea asemenea ar n 
indicată pentru a varia cu cele !'alte diuretice 
mal ales că ln unele casuri dupe unii medici 
a fost singura eficace. Theociua ar fi contra-indi­
cată atunci c;î.nd existi\ o iritatiune a epitelulnl 
renal, şi mal ales la [Jers6nele care presinti\ 
deja tneburărl gastrice sai'1 insomni. 
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OBSERVAŢIA 1. 

Splt9.lul Brouss9.is, serv. Prof. A. Gilbert. 

Miocardită ct·onică. 

1. Marie ~lontcnoisP, f. ~,~, anî, !'ala Gubler ~o. G. Bol­
nava intră in spital 2 -:\Iartie ·1003 in starE' rlo asistolie, 
anasarc, canlilatPa milwl 500 gr., conţinend urme de 
albnmină. 

L1 3 Martie regim ladat, purgativ, cant. urinei 800 c.~ 
,, 4 ll venesectiP, 250 gr. s<'mge >> ,, 'HOO ,, 
)) 5 )) )) -1400 11 

ll (j ll Throhromina ·1,50 in 3 'Il ll 1700 v 

" 
7 )) )) )) 11 ll 2250 'Il 

)/ 8 11 )) )) )) :woo 11 

'h !) )) )) )) )) 4000 )) 
11 10 )) 11 )) '1> 3000 7J 

)) H )) ." )) 1l 11 3 'f.OO ,, 
)/ ·12 )) 11 )) )/ 2500 )) 
'J) ·13 '1! )) )) )) 3000 'J) 

)) H l) /) 1l 11 2100 l) 

l ·15 '11 l) l) 11 ll 1100 '& 

/) ·16 )) 11 l) ll 2·100 ) 



La t7Martie theobromina e'3te intrerupt~, edemelc apr6pe 
Llispăruse, insi Llupe ll rJile l't\.ră tratame!1t re\'ine din 
nou la starea primitivrt cum intrase in spital, cantitatea 
urinei scăcJuse şi densa la 700 e.c. Atnnd ~·a adminis­
trat la 28 :Martie theocină 0,50 in doue do se, n ri11 a 
HOO c.c. 

29 Ma !'tie 0,75 in trei close urina 2 lOO c.c. 
30 l\Iartie l gr. in 3 dose urina 1900 c.c. Tn:'lomnic 

şi ag·ita ~ie. 
3i Martie '1 gr. in 3 dose urina '1700 c.c. fnsomnic~ 

şţ celalalgie. 
'1 Aprilie ·1,20 in 4 dose urina ·1900 c.c. gre~uri, ce­

falalgic şi insomnie. 
2 Aprilie 1,20 in 4 <Iose mina WOO c. c. greţur! 

cefalalgie si insomnie. 
La J .-\prile se intrerupe medicamentttl din causa 

gTeţurilor, clurerilor· de cap şi insomnia do caro se 
plâng-ea b6Jnava. Cantitatea albnminer nu ~;'a mărit do 
loc. 

La 5 Aprilie s'a ~d-tt..:tt digitală 0.25, uri11a 1200 c.c. 
» 6 » '1\ )) )) li )) ·1200 )) 
11 7 )l » )) )) » )l 1 GOO )) 
» 8 » » )) )) )) 11 :z 1 00 Il 

n 9 )) » » 11 • ~500 1l 

» ·[o )) )) )) )) )) )) 2 ! 00 )l 

» 1·1 » )) 11 )) )) '1) 2100 » 
D '12 se in t!'ern pe dig it. . 2700 )) 
» '13 fără medicament :WOO ,, 
)) 14 11 » » 325l) )) 
) ·J 5 11 » » 2500 
D ·16 » 1> >> • :3000 » 
Dilll'esa protln:<ă de digitalrt continuă incă p<\nă la 

27 Aprilie. 
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OBSERVATIA 11 
' 

Spitalul Broussais, serv. Praf A. Gilbert. 

Cirosă cardiacă, ascită. 

B. S11zanne f. 42 anf, sala Guhler No. 9. 
Bolnava intră in spital la 14 Febl'llarie ·1903 pentru 

ascil~l şi edem al membrelor inferi6re, cantitatea urinei 
era 5UO gr. fără albumină. 

La ·JG Febnwrie se dă un gram theobromină, ul'ina 
·1000 c.e. Se urmezii cu theobromina incă o ~lile avem! 
i11 tot-d'au1w. apr6pe ·l litru de mină ele rJi. 

La 23 F'ebt·nar·ie se administrează digitala, însă canti­
tatea uri11el nu cresce ci elin contră scade, ~e intre­
rupe şi acest medicame11t. 

La ·J Martie bolnava nu urinează de cât 500 c.c. 
>> 2 >> se dă 0,25 theodnă urina 800 )) 

La 3 :Martie se dă 0,50 theocină urina HOO c.c. bol­
nava are insomnie şi agitaţie. 

La 4 Martie se dă 0,75 theocină urina '1100 c.c. co· 
Jiei, insomnie şi agitaţii. 

La 5 Mat·tie se dă theocină 1 gr. urina 700 c.c. gre­
ţuri, colici. insomnie. 

La 6 Martie se dă 1,20 gr. lileocină urină 500 c.c. 
versăluri, el urer! ele cap. 

La 7 Martie se intrerupe meclicamenul urină 600 c. 
r.. versătu!'iJe se continuă. 

La 8 Martie i'ără medicament urină 300 c.c. 
)) 9 » din nou lheocină 0,50 » 400 >> 

>> ·10 » >> 'f) » ll 700 >> nfllinisce 
şi greturi. 



La H l\Iartie din nou theocină 0,75 nrina 400 c.c 
nl'linisce, gre~ml şi colici. 

La ·12 Martie :;e intrerupe tlleocina, :dupc acea am 

int1·ebuintat şi digitala, însă [ără nici un efect. 

OBSERV A'fiA III 
' 

Spitalul Broussais, serv Prof A. Gilbert. 

Cirosă atrofică a lui Laenec 
N. A. Marcelinne L '~G ani, sala Gubler No. 8. 
Uolnava intră la 20 Februarie ·1003 penlru ascit~1, 

cantilatea urinei 500 gr. ajungencl Ia 200 c.c. la 8 
Martie. 
9 Mart. se dă 0,50 theoc. urina 300 c.c. 

10 :» " l> ll » 400 >' insomnie, co-

H 

·12 
·13 
14 
·15 
16 
17 

)) l) l) l) )) 

11 s'a intrerupt momentul 
l se dă Lheobromină ·1,50 
11 )) )) 

)) )) 2 gi'. 
l) l) 2 gr. 
11 l> 2 gi'. 

400 ll 

» 200 ) 
l ·100 }} 
}} 200 l) 

) 200 ) 
l> 700 }) 
» 250 l) 

lici, agitatie 
versăturl', cera­

lalgie 

OBSERVATIA IV 
' 

Spitalul Broussais, serv. Prof. A. Gilbert. 

Nefrită cronică, edem, aibumină. 

D. V. D;"rdenne f. 52 ani, sala Gubler, No. 4, 



37 

Bolnava intt·ă In 2 Aprilie 1903, urina contine albu-
mină. 

3 Apt·. se da regim lactat cantit 
4 D J J 

5 Jl » ")\ 
6 'J) )) 'j\ 

7 » )) 'TI 

~ 1> se dă 0,75 Lheocin{t » 

!) 1> ll J gt•. l> TI 

10 JJ s'a intrerupt mt~d. >• 

·li l> fără medicament ,, 

urne] 1500 c.c· 
1l 1300 } 
l) 1000 )) 
1l 1000 .,., 
"' HOO 1! 

'1\ ·1200 ll 

11 ·1300 " calalal­
gie versăturl şi colicf. 

1 ·1500 >> văr~tmi 

contin. 
·1200 D a retur] t> • 

şi colici 
·12 » » .,, T> 'j) 700 » 

Cantitatea albuminel care era 1 gr. nu s'a mărit 
c<.\nd am administt·at theocina . 

............ 
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CONCLUSIUNI 

I Theocina este theophyllină produsti pe cale 
sintetit:ă de casa Bayer. 

li Theophyllina se găsesce in foile de cial. 

If[ Ea este o dimethylx.antină, isomer al theo­
brominel. 

IV In dose slabe, in starea fisiologică theo­
cina are un efect diuretic puternic şi repede; in 
dose toxice, ea accelereză respiraţiunea şi circu­
laţiunea, iar tensiunea arterială e micşorată. 

V Ea e un diuretic rennl, epitelial. 

VI Actiunea sa e de scurtă durată, ea ince-. . 
tează cu suprimarea medicHmentulu1, şi chiar 
cnntinuând mal mult timp administrarea sa, ~fec­
tele sale se micşoreză, asemenea şi dacă mărim 

dosa. 
VII Theocinn p6tr fi lntn'hHintată mal ales tn 
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hydropisiele de natură cardiaeă, ea p6te fi in­
cercată acolo unde cele l;alte diuretice au fost 
ineficace. 

Ea e contra indicată acolo unde e iritaţiunea 
epitelulu'i renal sau turburărl gastrice sau ale 
sistemulu'i nervos. 

VIII Resultatul putinelor mele observaţiunl, 

sunt contrarii părerilor celor mal mulţi obser­
vatorY. 

Efectele theocine'i in close terapeutice in sta­
rea patologică nu sunt mal puternice de cât a 
isomerulul seu theobromina, asemenea theocina a 
fost ineficace acolo unde theobromina n'a dat 
nici un resultat. 

IX Theocina are inconveniente, adesea or'i pro­
duce: greţur'i, versătur1, colici, durer'i de cap 
şi insomnie, cea ce nu observăm de cât forte 
rar cu theobromina. 

X Doscle sunt Intre 0,50-0,75 maximum un 
gram. E bine să 'fie administrată in capsule, luând 
dupe dânsa lin pahar de cea'i cald. Dosele tre­
buesc fractionate. Mtu·ind dosele nu mărim efec­
tele sale diuretice. Nu trebue să continuăm mult 
tim'P medicarri.entul d\cl efectele sale se micşo­

reză. 
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