
UNIVERSIDAD NACIONAL DE LA PLATA

facultad de quimica y farmacia

"CONTRIBUCIÓN AL ESTUDIO FITOQUÍMICO DEL RHAMNUS ALATERNUS L."

(Reconocimiento cualitativo y determinación cuantita
tiva de antraheterósidos.)

Tesis presentada para optar 
al grado de Doctor en BIO

QUIMICA Y FARMACIA,

por
VICTOR P. OLAECHEA

1945

Departamento de Farmacia Práctica. Cátedra de Farmacognosia.

Contribución N°:
4025



Padrino de Tesis

Profesor Dr. RAUL NICO



A mis padres y hermana



Señor Decano:
Señores Consejeros i

Señoreo Profesores:

En cumplimiento de disposiciones 
reglamentarias, tengo él agrado de elevar a vuestra digna 
ración el présente trabajo^de Tesis* a fin de optar al grado de 
Doctor en Bioquímica y Farmacia#

En forma especial quiero dejar 
expresa constancia de mi más completo y sincero reconocimiento al 
señor profesor Doctor Raúl Rico* quien me ha asesorado siempre con 
todo entusiasmó* allanándome múltiples dificultades en el logro de 
mi empeño*, y teniendo siempre para mí un estímulo moral constante* 
de valor inapreciable#

Al señor profesor José F. Molfino* 
agradezco su atención por sus Indicaciones sobre bibliografía bo
tánica y criterio a seguir en sil interpretación.

Al Doctor Manuel G« Escalante* , a 
cuya gentil colaboración debo la ejecución e Interpretación de los 
cortes histológicos de la droga*.como así tarábién de las descrip
ción en botánicas.

AÍ cfeñor profesor Dr. Jorge Gascón! 
autor de algunas de las fotografías que se adjuntan.

Al ayudante diplomado de la cáte
dra de Farmacognosia* señor Raúl M« González* su atención constante 
y valiosas opiniones para solucionar distintos problemas.

talero también expresar mi réCono-¡ 
cimiento a todos aquellos que en una u otra forma han contribuido 
a la realización del presente trabajo aliviando mis esfuerzos.



INTRODUCCION

Dos finalidades principales me han guiado 
en la elección y ejecución del presente tema y plan de tesis

La primera de ellas es contribuir con 
este modesto trabajo a un mejor conocimiento de las especies vege
tales cultivadas en nusetro país, muchas de ellas de posible apli
cación en terapéutica, como podría ocurrir con el Rhamnus alater
nus, droga objeto de nuestro estudio.

La segunda de dichas finalidades es ad
quirir desenvoltura y criterio personal en la ejecución de trabajos 
tan interesantes como los que nos ofrece la Farmacognosia y Fito
química en general, comenzando para ello con la bibliografía, re
colección y acondicionamiento de las muestras, selección de méto
dos, anatómo-histología y micrografía de las drogas, ejecución de 
técnicas de localización microquímica, etc., pasando por la eva
luación cuantitativa de las hidroximetil-antraquinonas, compues
tos estrechamente vinculados a la actividad fisiológica de la dro
ga estudiada en nuestro caso.



Plan desarrollado

1.- Introducción.

2.-  Ubicación taxonómica del Rhamnus alaternus.

3.- Descripción macrográfica de su corteja y hoja.

4.- Anatomo-histología. Micrografía del polvo de dichas drogas.

5.- Composición química de cortezas de especies del genero Rhamnus.

6.- Vinculación de dicha estructura con la actividad farmacodinámi
ca de la droga.

7.-  Localización microquímica de las hidroximetil-antraquinonas.

8.-  Preparación de la muestra para el análisis.

9.- Investigación cualitativa de antraheterósidos en una droga.

10.-  Metodología del análisis cuantitativo de drogas de antrahete
rósidos.

11 .- Elección del método analítico y su aplicación a la corteza y 
hoja de Rhamnus alaternus.

12 .- Determinación de la sensibilidad de la reacción de Bornträger.

15.- Comentarios.

14.- Conclusiones.

15.- Bibliografía.



Ubicación taxonómica del Rhamnus alaternus

A la especie estudiada, le corresponde, 
de acuerdo con el sistema de clasificación de Engler (1) 
la siguiente ubicación:

Fanerógamas

Angiospermas

Dicotiledóneas

Arquiolamídeas

Orden: Rhamna1es

Familia: Rhamnáceas

Género: Rhamnus

Especie: Rhamnus Alaternus
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Bata ihtercsaiite familia, Sel órden de las 
Rhomnales, difundida en todas las latitudes a ezoepcife de 
las senas polares, presenta los siguientes caracteres: (2) y 

Oh
Florea actínomorfas, hermafroditás o, 

por aborto, unisexuales, tctráseraa o pentámeras, dispuestas 
en racimos o olmo, siempre pedunculadas y con el receptáculo 
generalmente cóncavo* El cálle puede ser tetra o pentámero, 
do lóbulos siempre triangulares, con profloraoíón valvar» 
Corola de.^ • 5 petalos pequeños que alternan con los lóbulos 
del calis, ordinariamente insertos en el borde del disco, con 
prefloración valvar* Bn algunos casos loo petalos pueden fal* 
tar (ColletiáPomdorris)* Estambres en un sólo cíelo, 
opuestos a los pétalos e insertos con ellos# Las anteras con 
introrsao, a;veces ovoideas, bilocvlores, con dehiscencia lon
gitudinal: otras veces reniformes lamiéndose por 2 valvas 

arqueadas y laterales* Ovario.gaieralmentc supero, libre o 
adherente al disco, entonces semi^ínforo, con 2 * 3 - 4 lócu
los unl*ovuladoc, Óvulos erguidos, anátropos. Fruto general* 

mente pequeño* drupáceo, que puede varíen? a capsular, siendo 
alado en las especies de gineceo infero» Las Benülns poseen
testa lisa, rafe lateral ó dorsal, 2 cotiledones grandes con 
albumen poco abundante: embrión ex-albumlnado de radícula 
corta e Infera*



Las Rtaiaceao son plantas lefios as, árboles ó arbustos, rara-, 
mente herbáceas, existiendo también algunas trepadoras# 
Las hojas son simples, por 4o general alternas, de taiaafío 
variable, pubescentes, y a menudo caen a poco de formarse# 
Las estipulas a veces caen, 6 bien se mantlenciv herbáceas S 
se transforman en espinas (10*

Afinidades: se/^hi 15# de Jilea leu, son afines a loe Euphorbia- 
ceas, de las que se diferencian por la inserción hipogina#

Pistribucián goógr&fica: con l|B géneros y más o menos 50Ó 
especies, podemos decir que no existe ningún país donde no 
so las encuentre, si exceptuamos las sonas polares# El gáne* 
i*o Col lo tía es exclusivo de América del Sud, como algunos 
otros lo son para Hueva Zelandia! ios demás son bastante 
cosmopolitas# En nuestro país están ampliamente difundidas, 
existiendo en todas los provincias y territorios, incluso 
Tierra del Fuego* Los géneros Colletia y Piscarla son los 
más representados^ el primero en 01 Horte y Centro hasta la 
Patagonia, y el segundo en la Mcsopotamia hasta Tierra del 
Fuego; las especies de Gouanla son-características de la 
selva subtropical# Hay J2 especies indígenas on la Argentina, 
comprendidas en 1$. tribus#

Propiedades y empleas existen en esta familia especies impor 
tantos por su aplicacién farmacéutica y práctica  ̂industrial.



El género Rhamus suministra drogas purgantes, como el Rhaia- 
nus ¡tahiana, de la América septentrional* cuya cortesa es la 
cáscara sagrada! con el mismo fin oo utiliza la cortesa del
¡tenue Frángula y los frutos del Hl«uo Catlmrtlca, el espi
no cerval*
Estos se utilizan también en tintorería, para la preparación 

del llamado verde vegetal, obtenido asimismo de los frutos 
inmaduros de otras especies próximas. La madera del ¡temue 
Catódica, de un bonito jaspeado, se emplea para trabajos 
de tornerías el carbón de la del Rhamnus Frángula da muy 
buenos resultados para fabricar polvera#
En Jamaica se Golean los tallos do varias dónenlas en la 
fabricación do corveza,; por tener una substancia amarga pare* 
oida a la lupa lina»
Con fines ornamentales se cultivan también varias especies.

Tribu? Iteiaae J* St* Hüalro, en &pos« Fam» 2:2^,1805 (5) 
Arboleo* arbustos ó enredaderas, de inflorescencia variable# 
Floreo de ovario infero o supere# Fruto seco o drupáceo, 
trllocular ó 2 « 1|. lóenlas? indehiscente o dehiscente por 
medio de 2 valvas#

&E1: Rhonus Lina, sp. Pi,, 11193, 1753 (6)
Flores hermafroditas (7) hasta polígamo dioicas* Cáliz tetrá*
mero o pantanero* Tubo urceolado, lóbulos triangulares ovados.



erectos* Xhterloiwnto carenados» Corola U * 5 ^ora o mía* 
insolé ada a la altura dol borde superior del disco# achu

chada o plana* Estambres U * 5# filamentos bravio toes# 
Disco do KhGca tenue# tapizando el receptáculo# Ovario libre 
ovoideo# 5* U loeular, estilo brevemente alargado, y 5 - U £>& 
partido, estigmas obtusos y papilosos* Drupa, oblonga hasta 
esférica, con él cális persistente cuando ol fruto es Joven/ 
dehiscente o indehiscente» Semilla ovada, testa membranosa, 
hasta coriácea, albumen carnoso, cotiledones planos, o de 
margen recurvado, tenues, radícula breve» Arbustos 6 árboles, 
do hojas alternas, raramente aubopuostas, pecioladas, cadu
cas o persistentes,, pemínervadat, de borde entero 6 dentado,» 
Estípulas pequeras caducas» Florea axilares, en racimos ó 
cimas» Cima fascicülada#

Subgéneroí. Fuyl«t# Brong»,cn Ann»Sc*Mat» 1(10) 1560,1827(8) 
Flores polígono-dioicas, do ovario hasta U locular, con 2 a U 
hendiduras dorsales 6 con.surcos medianos o bien algo latera* 
leo» Las semillas con frecuencia salen brotando del fruto»

Sección? Alaternas Do Condolía, en Prodronus, 2:25,1825(9) 
Flores tentón eras, androceo 5* Fruto baya de 5 semillas 6 
2 por aborto de una» Semilla de cicatrícela no abierta» 
Arbustos sin espinas» Hojas perennes, coriáceas, glabras»



ESESfiio» RfaamiB-Blati^^ L., en sp. Pl., 1:195, 1755 (6)

Arbusto de aproximadamente dos metras 
do altura# de abundante ramificación, con ramas glabras? lio jas 
ovales* o lanceoladas, de boi'do aserrado o casi intero, gla
bras* La cara superior brillante, lustrosa, posee un color 
verde obscuro, mientras quo la inferior time un color verde 
amarillento# Flores en pequeños racimos o fascículos timbe* 
loldes, con 5 pétalos# Eruto, bayas, de color asm obscuro#

l£cal5Jbml^ “ti topa austral! 5“

Distribución aeorcr&fleat sud de Europa y cultivado en Bata-
dos Unidos al Sud de Washington! en nuestro pala escasamen
te cultivado con fines ornamentales*



5** g^SS^S^

^ MtaS. &* Bhamnüs alaterna se 
presentan en fragmentos toogülms, planos o curvados, de 
hasta 1 mil íce too de espesor, a veces arrollados en forma de 
tubos simples o compuestos, de longitud variable* La super
ficie externa, de color gris pardusco a pardo claro, presen
ta cicatrices salientes, puntiforr.es, do 1 a 2 milímetros de 
diámetro# se observan tarbica fisuras transversales delgadas 
y formaciones blanquecinas de liqúenes*

La superficie interna es de color pardo 
rojizo, lisa, con numerosas líneas longitudinales paralelas y 
blanquecinas# La cortesa os de fractura neta en el exterior, 
y fibrosa, de fibra larga, en la par^e media o interior# 
Prácticamente inodora, ofrece un sabor amargo poco pronunciado 
en un comienzo, que luego se va intensificando, y que recuerda 
a la cáscara sagrada#
Las hojas son simples, ovales, de 5 á 6 centímetros de longitud 
pecioledas, de borde arenado y textura coriácea# La cara supe
rior es lustrosa y do color verde oscuro, mientras que la infe
rior es amarillo-verdosa, con una nervadura central bien mani

fiesta, de la que parten nervios laterales como las barbas do 
una pluma (peninervada)* Prácticamente glabras, existiendo pe
los muy pequemos y escasos en la base do la cara ventral, a 
araboo lados de la nervadura central# Pecíolo de más o menos 1 
centímetro de longitud, achatado y acanalado en su parto supe
rior# Casi inodoras, poseen un sabor amargo poco pronunciado*

puntiforr.es


Sama .^ovén de lihamnuB alate rama I>.



Cortezas de Bhwnus alaternas Et
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^•' AWO«D - HISTOLOGIA

Para la obtención de loa corisea hintoló* 
gicos, como aoi‘taKíbÍ& ©n ía ejecución de la técnica de do

ble coloración ensayada sobre loo Momos, no ha seguido el 
criterio corléente «indicado en el manual do ^Manipulaciones 
de Botánica11 del profesor Augusto Cá scala (10)»

Referencias histológicas # Corte transversal del tallo de 
Rhamnus alaternas» Aumento 120 diámetros*
1) Epidemias formada por células aplanadas cubiertas por una 
gruesa cutícula»
2) Paronquina cortical: medianamente desarrollado, en su par* 
to interna hay pequeñas masas de colenquima (tejido de sostén), 
puede fácilmente observarse ol principio de decorticación 
característico de esta especie»
3) Haces libero*leñoso0: líber poco desarrollado pero muy 
apretado» Leño desarrollado y poco uniforme, se nota defec* 
tuodaaente la línea de los vasos do h’imwra (probablemente 
debido al clima cambiante en temperatura»
10 Médula# central y pequeña con raypc riedularcQ tortuosos y 
delgados hasta el por enquiña cortical* Se notan inclusiones, 
rojiso obscuras»

Corte i^lWM á.®Ji MM21 íeJtolsw®l<®SW 
Aumento feo diámetros*



1) Epidermis: las célula» quo forman la obldeBlo son apio*
nada», la pared bacal oc plana completamente y la superior o 
externa es ligeramente abovedada y rccubicrta por una gímese 
capa de cutina que toma su forma#
2) Parenquim cortical; es bastante regular# Lasprimerae 
capas de células son más pequeñas y más planas i r en cambio 
las restantes son más grandes y mas globosas pero biempré 
predomina oí ancho# Las tres primeras capas del parenquima 
cortical, es decir, las externas, so encuentran interrumpí* 
das por la abundante acumulación de una substancia .da color 
rojiso obscuro que persiste luego de; la"fijación y montaje 

del corto histológico, pediendo notarse como una mucha obs
cura en la Aerofotografía •

Corte transversal de Ja Uo^ajie 3W1 ^CTl» 
Aumento 120 diámetros#

1) Epidermis: En la epidermis superior hay cejulao regulares 
poco aplanadas, myonoto no interrumpidas por estomas, cu
biertas 'por una cutícula gruesa# Completamente glabra#

En la epidermis inferior hay células 
regularos menores a las de la superior, alternadas por fre

cuentes estomas#
2) Mes áfilo: de estructura heterogénea; el pa^enquima en 
empalicada es apretado y en dos capas, ol parenquima lagunoso 
es flojo y de células irregulares#



corte tranawi’Sftl 4»J £i£lo«JlwntoJ^Ojll^

c ort» j^íw&’I Mís^w ¿wats ¿52 ^^sl^k*!.*

&E& jS^SWaRi &*Jh24í^JW£BJ1OJ^^
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5) nervadura medias ^prominente infei’iomntG» £1 has libo- 
vo*10fí©so se dio poro seni-lúharmcntc alendo el lona (xílcm) 
menor que el líber (floema) poro tóoo de vasos apretados* 
En el líber se notan inclusiones rojlso obscuras*
Debajo del has o o dispone un paronquha de células gandes 
que disminuyen en trwükr al acercarse a la cara inferior* 
En esto parenquiraa se encuentran cristales alegados en dru
sas* La estructura correspondo a la hoja do una meoSfita 
típica*

Mcxwaffa del polvo de dichaq drogas

Tanto on el polvo de cuidosas como en 
el de hojas* liemos obtenido buenos resultados utilizando solu
ción acuosa de hidrato de doral (20:JO) pora lo? suspensión 

y clarificación de las drogan- citadas*
El polvo so agita enérgicamente en un tubo pequeño con la 
solución de hidrato de doral* a fin do obtener una suspensión 
homogénea* dejando luego reposar para la espontanea elimina
ción de las burbujas de alvo incorporadas por la agitación* 
Con una pipeta fina se trono lado a un porta, objeto una peque
ña cantidad de suspensión* la que se cubre, luego con un cubre 

objeto* con lo que queda lista la preparación para sor obser
vada con el microscópico*



En una primera observación utilizando pequeño aumento# nos 
orientamos acerca de la homogeneidad de la distribución de 
loo elementos del preparado# como así también de su cantidad 
y naturaleza» Recular leudo luego a un aumento mayor# efectúa* 
mos ol estudio de los distintos elementos# cuyos dimensiones 
se determinase posteriormente mediante el empleo del ocular 
Mcromótrioo»
En la suopeaotón de polvo de cortesa que presenta una colora* 
clin amarillo pardusca# hemos podido observar la presencia de 
los siguientes elementos: numerosas fibras leñosas# de aproxi 

mudamente 200 miáronos de longitud# a las cuales se encuen
tran adheridas fibras crio taliñas conteniendo prismas mono* 
clínicos de oxalato de calcio; fragmentos de súber de colora* 
dón pardo rojisa; prismas monoclínicoo de encalato de calcio# 
aislados y agregados en rosetas# Estas rosetas de prismas po 
seen comunmente 25 Morones de. diámetro# pudiondo llegar en 
algunos casos hasta $0 Morones# Fragmentos de parenquiña y 
rayos medulares; floema*
En las figuras hemos utilizado las siguientes referencias i 

f«l* : fibra leñosa 
f#c* : fibra cristalina
s : súber

ox : rosetas de oxalato de calcio
p $ prismas aislados de c®alato de calcio 

par : trozos de parenquima con oxalato de calcio 
r#m. : porción de rayo medular 
fio : floema



Bn la suspensión del polvo de hojas, que 
presenta una ooloraciín verde ssarlllonte, hemos observado 
los siguientes elementos: trozos de parénqulm con rosetas 
de oxalato de calcio; polos simples do 110 a 200 micrones 
de longitud, de paredes gruesas y extremidad aguda. Restos 
de epidemia con células de paredes delgadas, mab bien sinuosa? 
algunos de estos reatos con estomas elípticos, rodeados de 5 *6 
células. Prismas monoclínicon aislados y agregados en rose
tas de oxalato de calcio, de 15 * 35 micrones ; vasos espi* 
ralados; fibras cristalinas y leñosas. 
Referencias de las figuras: hemos utilizado las miomas que 
en el polvo de cortesas, para aquellos elementos comunes, 
pero - agregando ahora las siguientes: 
p.l. : pelo epidérmico 
ep : restos de epidermis 
ot : estoma 

v.a. : vasos espiralados y tejidos vecinos.



lHCRO<xRA?TA. DEL POLVO DE CORTEZAS



1HCK0GRAFIA DEL POLVO DE HOJAS
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En la cortesa de la capéelo oficinal, 
Kmuc Purohiana, encontramos una ocíale de conotlt^rontes: 
resinan, raterías grasas, almidón, tonino, un principio amar* 
go, un xmithorhamócido (quo so desdobla en rilamos a y rham* 
notina ó motil quercetina), encimas, oxalato do cálcio>etc*, 
y fhiatatc botero sidos antraquinónices y sus productos de 
desdoblamiento•

Consideraremos aquí on forma muy gene* 

ral algunos do estos constituyentes, para luego dedicar aten* 
oión preferente a los coques tos totraquinónlcoo.

Los lívidos d$ la cáscara sagrada están 

representados fundamentalmente por ^aquilato de rhamnol, 
fitosterol, ácido araquídico, pálmítico, oleico, linoleico y 
linolÓnico#

El principio amargo poseyendo una fun* 
clon lactona, tiene la propiedad do dar sales mucho menos 
amargas* Esto conocimiento se aprovecha, en:la preparación 

de los llamados extractos fluidos y elíxires "insípidos*1 de 
cáscara sacada, ya sea macerando antes do la extracción el 

* polvo de droga humedecido y con óxido de magnesio o tratando 

un extracto con un álcali, por ejemplo hídróxido de potasio# 
So obtiene asi un producto do sabor menos desagradable, pero



tallen de menor actividad fisiológica cono consecuente 

Xa destrucción de algunos principios purgantes (Wensel, 1886) 
(11) y (12),

El. coplea de la cortesa fresca o re* 
ciento va acompañado de trenotorno© dalorosoo y cnct^íeos, 
loo cuales no ce mnifiestan cuando se mplea droga optado* 
nada durante un tiempo prolongado* Por esto las farmacopeas 
aconsejan utilizar cortesas que tengan como mínimo un; año de 
envejecimiento *

fíe ha pensado sin nenguna base experi
mental, quo la causa de estos efectos secundarlos sea una 

onsima, la que so destruirla con el tiempo»
Otros autores consideran como.respon

sables de aquellos transtornos $ a una substancia albuminoide, 
la r hamo tonina, principio que espontáneamente o por acción 
cnsimática se irla destruyendo o modificando prognes ivamite 
con el tiempo hasta desaparecer (Ijl y (#)»

fíe ha comprobado por otra parte, que 
el calentamiento a 100°, o mejor aún la estabilización inme
diatamente después de obtenida la droga, destruyendo las días- 
tacas y cualquier otra substancia tormolábll, cono preconiza 
!W.to? son suficientes para Impedir esa acción indeseable 

(15)» Mcha acción sería producida entonces por un principio 
codificable con el tiempo o la temperatura, tratándose bien 
do una enzima o de una substancia especial, que podría ser la 

rhamotoxina»



Con reopeoto a los antraheteróoldoo, todavía no se poseo m 
conocimiento completo y exacto do los mimos, debido a la 
fácil trono fornicación de eétoo principios»

be.acuerdo a las experiencias de 
Casparrie y Haedor (16) -el heterfeida fundamental sería la 
^lucofrenímlina» que estos autores consiguieron aislar de la 

cortesa del Hhamus Frángula con una técnica especial, y cuya 
presencia so ha comprobado también en el Hhamus Purohlana»

La glucofrangulina, de fórmula bruta 

^JO^*^* 00 presenta como un compuesto amarillento, 
soluble en agua, alcohol metílico, alcohol etílico, ¿oído 
acético y piridina; insoluble en benceno, cloroformo, éter, 
sulfuro de carbono, etc» Hidrolisada con SO^ al 5 #, sé 
genera wi M ^ de frángula*emodina quo se puede cristalizar, 
y una mésela equimoleculor do destrona y rhamooa (60 $), con 
tracas de fructosa y pequeñas cantidades do crioofanol y orno* 
dina monometil*6tcr# Se ha demostrado que no es una mezcla 
do rhaimósido y glucósido, sino un ani^go^in^^ en
el que intervienen ambos azúcares simultáneamente#
Es decir J glucofrangulina « glucosa I emodlaa I rhamooa» 
Este compuesto posiblemente no se halla como, tal en la droga 
fresca, sino que oe encontraría en forma de blásido de entra* 
nol, el cual durante la desee ación, bajo la Influencia de 
fermentos oxidantes se transformaría en porto el menos en el 
blásido antraquinónico correspondiente»



antranol Musido de Xa 
fr*angula*emodlna

antraquinona blásido 
do la frángula-omodina

Si teóricamente copar ano» la glucosa 
de la gluoofrongullna, obtenemos la francolina* (rhamnosu 4 
emodina), compuesto que también ha sido aislado de los Rhaspus 
frángula y Pw^hiasa, y que ce ¿yooenta en forma de finas 
adujas brillantes, de color amarillo naranja, inodoras, do 
sabor ligiamente amargo (17);
Cristalina con una molécula de agua que pierde a 90° en el 
vacío; es levo-rotatoria t ^ * * XjU°^ , trabajando en solu
ción acética* Calentada en el bloch dCr baqueano, paca al 
rojo ladrillo hacia 197° sin fundir; <& producto transformado 
funde a 2^9? 20 casi insoluole en agua fría, cloroformo y
alcohol metílico* Soluble en 150 parteo de alcohol amílico 
a 100a , y on 75 parteo de una mezcla de agua y piridina a 

90% 
121 alcohol clorhídrico diluido la desdobla en rhamnosa o motil 
pentosa y en emodina (frángula^oisodin^

cai «20 °9 1 ¥ 8 ^j’ W5 ♦ °15 V? 
rhomnoca anodina
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m cuanto a la y^ilml^ $ a®gM> oDtmBao t^$M 
cono mttóteísto# ce M podido tostw por W. o#*'' 
ciencias de Cocote (18),. que solo con ferao impuras do o*, 
dina#

Hotoeh ha alelado un nuevo l#orfifl> 

do, al que totólna SMaOto cuya ftóala brote eí 

We <w*
Con ol túsm nashro cu,ele Hte* 

oo temblón a vacos, a loo MorácMoo Gol Itaiw ft?tóM 
que oo soWlim en agua W#

^ 'taáffitoi de ftóala 

C21W5 00 ^ anteaheteréoldo insoluole en agua, alelado 
por BíMel y Chamas ele la wtosa do nimw ^fegula (191$ 
ce proaenta en í«a de eterna. amarillos, do punto do tal&t 
2ye# Xew*ro-M^io| por hiit^Moio produce !tex>ca 7 
fvmgulm^ol? el último eo m derivada miteJlicoi fácilmente 
odiable tmiufo^^doao on una cubotonóte pardo obscura»

Widel y Ctew (20), que lian -í?^* 
lisado un cotedio intenso 7 completo do la cortesa do ítew 
Cathtóica, tai alelado do la Moma 5 ^te^xJtcw&jMou oolu* 
bles m agua# El A atacante do tóa, i^oáwo por hür&* 
lisio aisMtlea glucosa y un rtenfoiáo disoluble de .la 
ewtW^i conocido como frongulina o xtaicmiMna» El com* 

púsote prMtlvo parecería cor entonela dol tipo da la git> 
coñ»w¡lina, que henos indicado en loo cortesas de los ^iai> 

ñus W&w&a y taMo*
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El segundo hotorósido, presente en pe
queña cantidad, ce hidroliza por una enzima de la corteza, orí* 
ginm^do glucosa y omodina#

Él tercero no es atacado por las enzimo, 
pero puede ser hMroHsaao por un ácido, con formación de emo- 
dina y un azúcar reductor»

Pe las hidroximotil-antraquinoh^ obteni
das por hidrólisis do loa antrahoterósidos, las mejor conoci
das tanto desde el punto de vista químico como farmacológico, 
son la omodina (frángula-omódto y el ácido crioofúnico:

1-6-8 trihidroxi- 
5 aetü-antraqulnona

ásMa-^ííSl&ss
1-8 dlhidroxi-5 metil- 

antráquinona

La frángula*», emod¿a so presenta 

en foma de agujas oedosac, amarillo rojte, brillantes* 

sublimóles* Su punto do fusión 00 256°* 257a í insoluble en 
agua* se disuelve bien en alcohol, benceno, cloroformo^ éter* 
eto«> como asi también en loo hidr&Moo alcalinos, con los 
que da soluciones de color rojo coresa*
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& cuanto al acido orlsofánicoj llamado 
también ortsofaol, se presenta en forma de orí ótales amari
llos, de punto do fusión 196a * sublima lentamente sin desoco* 
posición, casi insoluble én agua, soluble en benceno, cloro
formo, ácido acético glacial, lo mismo que en las soluciones 
de hldroxidos alcalinos* Si la solución alcalina de color 
rojo cerosa, se reduce calentando en presencia de Zn, aparece 
la coloración amarilla del antranol formado» Bote se reoxida 
con toda facilidad, actuando el ácido crloofáníco en esto 
cent ido, como un verdadero indicador do óxido- reducción» 

De menor importancia, y existentes en menor proporción en las 
cortesas do rú«w, son la isoemodina y la áloe-emodina:

tetíM Aloe - emodina
3-5-8 trihidroxi*2 motil 

antraquinona
J oximetil-1-8- dihidroxi- 

antraquinona

Bridel y Choraos han comprobado que 
estos compuestos no existen al estado de libertad en la droga 
fresca (20) y por consiguiente tampoco en ol vegetal, por lo
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que llegan a la conclusión de que ellos aparecen posterior* 
mente como consecuencia de la actividad onzimática sobre los he 
toros idos (bióoidoo)ahtr apólleos presentes, los cuales se 
oxidan c Mdrollzan#

Sin embargo llama la atención que 

la mayoría do los resultados presentados por diversos autores 
do análisis cuantitativos do cortezas de Wwmus incluyen va
lores para las Mdrteinetií-antraquinon^ libros# Podría 

abrirse un interrogante respecto a si el tratamiento experi
mentado por las muestras analizadas por osos autores, ó por 
tan solo el tiempo de estacionamiento, si no han sido bien 
estabilizadas, sean los cana sutes de la hidrólisis de los 
heterósldoo con liberación de las Mdroximetil-antraquánonas# 

Planteada esa cuestión, la compro
bamos oEperimentalmcnt© con cortezas de Hhamiw alaternas de 
la siguiente manera*

1) Se efectúa una extracción con 'éter etílico do la corteza 
fresca inmediatamente de haberse separado dol vegetal# Luego 
de filtrar, se agita esto extractivo con solución de amoníaco 
al 10 $ , obteniéndose una coloración rosaba bien manifiesta 
en la capa acuosa amoniacal, lo que nos revela la presencia 
de hidroximetil-antraquinonao libres*
2) La corteza separada del vegetal, se estabiliza inmediata* 
mente por calentamiento a la estufa a 100° durante JO minutos 
Sobre la misma realizamos luego la extracción etérea, como en 
el caso anterior, agitando luego el extractivo filtrado con 
solución de amoníaco al 10#. La Coloración rosada en la capa 
acuosa amoniacal, es también notable#
En conclusión* en la corteza de IHiamnua alaternas existen com
puestos hidroximetil-antraquinónicos libres#
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6. - ramcion de la estructura química con la actividad 4M* ^Mt w» ** ***** *• w W W» 4MB W •*• M* «M* «* «Mr ••• M* W» *• MU» MUS M*M; •*•**» ? W» iMl fMJ 

PmCODÜWCA DE U DROGA**

Estudiando las drogas de ant?a¿etertoi* 
dos, Tschirch lia llegado a la conclusión de que la actividad 
de las misma está condicionada a la presencia de hidrensime- 

til-antraquinonas, ya cea al estado do libertad* o en fpm 
de combinación hidvollzable en el medio alcalino intestinal* 
Con tal motivo considera al núcleo quinÓnico, cono a un grupo 

necop?otlc6foi’o% cuya concentración define la actividad de 
la droga, la cual puede apreciarse en base al color rojo que 
dicho núcleo adquiere en solución alcalina*

SI bien hoy cabemos que estos compues
tos antraquinónicos no son los responsables absolutos del 
efecto fisiológico de la droga* puede decirse que ellos des em
peñan en la misma, el papel fundamental#

Se ha comprobado que la función quinó- 
nica siempre confiero actividad purgante:

¡títate



Poro tienen un serio inconveniente para 
coi* utilizadas cono táleos son venenos protoplaómtlcos 
violentos, que atacan las células, glóbulos rojos, mucosas,etc*

So ha pensado entonces en la modifica* 
clon de su estructura, introduciendo hidrófilos ferió líeos y 
grupos alkiloc. Cuando se introducen hidrófilos fenálteos 
en las posiciones 1*6*8 de la antraquinona, y un grupo metilo 
en posición 5, se obtiene el compuesto de acción rúo favora* 
ble, que corso vemos, se trata de la emodlna, indicada en el 
capítulo anterior, y que constituye un aglucón de fundamental 
importancia, dentro de los antraheterósidos de las drogas 
vegetales, especialmente del tipo de los Bhammw#
Si el número do hidrófilos aumenta, se obtiene un efecto des* 
favorable.
Si en la molécula de ontraqulnona se introducen hidrófilos 
fonóllcos sólo en las posiciones 1 y 8, y un radical motilo 
en 5, llegamos a otro compuesto interesante: el ácido crisofáni 
co, también existente en las drogan señaladas#

En estos compuestos dlhidroxllados, 
juega un papel importante el factor isomería, pues la posi* 
clon 1*2 confiere al compuesto sobre todo, propiedades tiñe* 
heríales, como ocurre con la aliggrixia .(1 * 2 dihidroxí-antra* 

quinona), materia colorante roja, extraída do la raíz de Rubia 
tlnctorum#

Queda así demostrada la actividad 
largante de los compuestos quínenteos, y la estrecha relación
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existente entre la estructura química y las propiedades del 
compuesto»

Las hidro&inxstilwatttraqttto^ pare* 
con ejercer una acción fisiológica más marcada, cuando se 

encuentran al estado de reducción» En el ruibarbo por lo me
nos, Wasichy (21) ha demostrado que los rizoma recogidos en 
invierno, que sólo poseen derivados ontraquinónicoo reducidos, 

tienen un efecto purgante mucho más enérgico que los rizoma 
de verano, cuyas antraquinonas so encuentran oxidadas»

El tonino también influye de acuerdo 
a la concentración en que so encuentre» En pequeña cantidad 
puede considerarse ventajoso, pues disminuye la absorción de 
los derivados mi trácenle o a y facilita su penetración hasta las 
partes más distantes del intestino grueso? concentraciones 
grandes pueden en catíbio llegar a anular ol efecto purgante»

Vemos pues que intervienen distintos 
factores en la actividad do la droga? si a ésto sumamos ol 
hecho de haberse aislado por lo menos un entrabe teros ido 
prácticamente inerte (22) se justifica cómo lo demuestra Mo* 
rrison (25) que el color de la reacción de Borntráger, clásica 
de las hidraKÍmtil*antraquinonao, no siempre corra paralela 
con la actividad terapéutica#

La experimentación biológica confir
ma que ninguna fracción es responsable por sí sola del efecto 
total, sino que el mismo es la resultante de la acción combina 
da de una serie de substancias de efecto sinergico (210*



Con respecto a las características terapéu
ticas de las cortesas de ftanusi, nos referiremos silo a la 

especio oficinal Khamus Puroítaa* (11) y (25 )• 
utilizada en form empírica desde antiguo 

por los indígenas de California y la costa del Pacífico, se 
caracteriza por su acción suave, la que so ejerce sobre el 
intestino grueso* entibiando los wMontos peristálticos 
del Momo*

Antes de actuar, debe atravesar por 
consiguiente el intestino delgado, en cuyo sodio alcalino se 
hidrolisan los antraheter ¿sidos a expensas de loo Jugos diges

tivos, lo que explica su acción retardada# El funcionamiento 
y tiempo do evacuación del estómago no ao modifica, del sismo 
modo que tampoco se modifica la actividad motora del intestino 
delgado»

La omodina es parcialmente absorbida 
y eliminada por la orina* a la que colorea de amarillo cuando 
la Mam os áoida, y con una coloración roja cuando ella es 
alcalina# Parante la lactancia, puede eliminarse también en 
la leche en cantidad relativamente elevada#

La cáscara sagrada se utiliza prefe
rentemente para corregir la constipación habitual, donde no 
solamente actúa como un laxante, sino que restablece el tenis* 
me natural del colon»

En ciertos cacos, el empleo prolon
gado de preparaciones de cáscara sagrada lia llorado a una pig

mentación melanótica de la mucosa rectal#
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7#« MOALIMg^^ BEJ^JtfWRO^

Sobre los cortes hiotolSéíc^ la 
droga hemos efectuado la localización nicroquínica de loo com- 
puestos hidr omino til-antraquin únicos# Aprovecharon para ello 
la reacción coloreada en rojo que dichos compuestos producen 
en presencia de los álcalis, especialmente el amoníaca, y los 
hidr&uidos alcalinos*

Hemos realisado ensayos comparativos 
utilizando amoníaco concentrado, dilución de amoniaco al 10 }í, 
solución de h^&ido de sodio al 10 $, solución saturada de 
carbonato do sodio o hidróxido de sodio al U° ^* Los mejores, 
resaltados los hemos obtenido ersploando el reactivo citado en 
último término* Los cortes histológicos previamente humedecí- 
dos con agua destilada durante' ! - 2 minutos, son llevados a 
un porta objeto, donde se tratan posteriormente con una gota 
de solución de N¿ oh al 10 ^# La coloración aparee© en 
forma prácticamente instantánea, y se mantiene sin modifica

ción ^preciable durante un tiempo prolongado*
La localización histológica muestra $ 

que los compuestos hldrasimetll-antraquinSnicoa se reparten 
sobre todo en ©1 paí&quto cortical, el líber y los radios 
medulares de la cortesa» Eh la hoja so encuentran preferen
temente en ol líber de la nervadura central, y en menor pro
porción en el leño de la Moma#
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8. . PREPAR,WIOII DE LA BIBSTB& PARA EL AMM3IS.- W MUI W ** *• «W «» W* «M «W*»«.M»M»W*«M*M «MM u>» «m «M

teoo utilizado muestras otaMao úel 
Jardín Botánico de Xa Facultad do Agronomía, y dol Xoolégico 
do la ciudad de La Plata*

La cortesa ?uó separada cuidadosamente 
del ledo y colocada en la estufa a 100° durante JO minutos# 
La finalidad principal de cota op^aclfe es eotabilte la 
droga por destmcotón de las encime, evitando asi el desdo- 
blamiento posterior do los antraliet eres Idos# Debeos conoto* 
w que por e^ctmsta^ especiales# la cortesa fuC.^ 
y establusada luego do varios días de liábase separado; las 
ramas del vegetal# La cortesa# ya estabilizada y seca, es 

fácilmente desmenuzadle a la prosi&b quedando en condiciones 
do sor molida sin dificultad en un molinillo coloriente de 
granos# Las porciones más Ruceas son nuevamente pasadas por 
el molinillo Mota obtener un polvo1: homogéneo, que cumpla con 
las vigencias do los polvos finos do la Farmacopea Argéntea, 
Jra. edición, lo que se verifica cuando todas sus partículas 

pasan a través del tamiz n- JO y no más del 1|.O # a través del 
tai-iis a- to* Se le envasa finalmente en frascos de Wen ole- 
ruó, mantenidos al abrigo do la humedad*

Las hojas de Items alaternos fue
ron estabilizadas el mismo día de la recolección, otmicrgiéndo- 
las en agua Hirviendo por espacio de 2 minutos y una vez secos 

por abandono espontaneo sobre papel de filtro, so completé esa 
operación calentándolas a la entufa a 6od * 7°^ * Bota o lio jas 
fueron luego molidas como en el caso anterior, y el polvo 
envasado en frascos de buen cierre, a los efectos de procer*

Vario de la humedad*
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*9. _ Xnvcotiraoión cualitativa de anteaheteyéatóoo en una droga.-
M «Mr M* M> ■•• «w «M •• «■ •* M» «M *• •• MM M» W« M» ' M. M. <M> «Mr «M MU <M Mr MM Mr £$■ «MI

El cen, mltabo, cáscara sagrada.
y en general todas las drogas que poseen antrahetérósidoo, 
ofrecen reacciones de coloración características que permiten 
individualizar tales compuestos# La parte aglucónica de los 
mismos, constituida por hídroximetil-antraqulnonad, es la 

responsable de osas reacciones de coloración, como así también 
de que dichas drogas se conozcan corrientemente con el nombre 
do drogas de antrahet orón idos»

Todas esas reacciones se efectúan
con una técnica semejante, basada en el siguiente hecho: al 
agitar con amoníaco la solución etérea, bencílica o piridl* 
nica de compuestos hldroximetil*antraquinónicos, la capa acuo
sa amoniacal adquiere una coloración que va del rosado al 
rojo cereza en relación con la concentración existente de ta
les compuestos» En forma moho más excepcional, el agregado, 
de amoníaco se efectúa sobre la extracción acuosa directa de 
la droga, o frión se hacen toques con dicho reactivo sobre las 
masas obtenidas por sublimación*.

Veremos ios siguientes ensayos
encuadrados dentro de ese criterio:

!*•) Reacción de BomtrHger
2**) Reacción de Leotage y otras
5*-) Ensayos de caracterización de la F* A# IU edición 
!}.»•) Técnica con microsubllmación
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Con Xa reacción da Bomtr&ger, atribuida 
anteo a Henry y Guibourt (18110, ce puede llevar a oabo un 

doble examen: el de las hldroxlmtil-antraquinonas que exis
ten al estado de libertad, y el de aquellas que se encuentran 
en forma de combinación Mdrolizable, para lo cual procedemos 
asís a) la extracción directa de la droga con solvente orgá
nico, se filtra y se agita con dilución de amoníaco al 10 #• 

Cha reacción positiva revela la presencia de aglucones hidro* 
Mmetil-sntraqulnónicos libres, solubilidades en el solvente 
empleado en la extracción»

b) Se efectúa previamente el desdoblamiento por hidró
lisis de loo antrahoterósidos, cmplcciido m'ácido ó un álcali 
diluido en caliente# En el primer caso, luego do la hidróli
sis ácida, so extra© con éter, benzol, etc», agregando poste
riormente el amoniaco* Si se ha empleado en cambio solución 
alcohólica ó acuosa de hidróxido de potasio, es necesario 
lleven» el medio a reacción acida anteo do comenzar a extraer 
con el solvento elegido*

Trabajando sobre droga hidroll- 
sada, la reacción es mucho más notable; lo que ya nos lleva 
cualitativamente al conocimiento de que la mayor parte de las 
hldroxlwtil-antraquinonao se halla al estado de combinación* 

la reacción primitiva de Borntr&* 
ger (2ó) permite revelar en forma global la presencia de estos 
compuestos, asi refiriéndose a hojas de son, el autor aconseja 
practicarla sobro 0,5 E^» ^ droga pulverizada, la cual se 
hierve Con 10 mi# de solución alcohólica de hidróxido do pota-



-29-

bíc al 10 J» durante 2 ntoutos. Dcspucc fie diluir icon^lO ral» 

de agua y filtrar, se acidifica ol filiado coa ácido cloi’hí- 
drico, extrayendo luego con éter» El decantado etéreo se 
agita posteriormente con o elución de amoniaco TochiM’;y 
Pcdersen han estudiado la especificidad de esta reacción* 
recurriendo al oponen espeotroscóplco♦ Llegan en base a él, 
a la conclusión de que es propia de los compuestos antracé* 
nicos existentes en las drogas vegeta2.es (2?).

La reacción do BorntrMggr lia;oído 
nidificada por Leotage, utilizando piridina cono solvento 
de extracción, obteniéndose líjales resultados con el empleo 
do cantidad menor de droga a inferiólos volúmenes do reacti* 

vos (28). So agitan 0,02 a 0,05 t^» del aterial sospechoso 
con 1-2 mi# do p^idina, separándose luego por decantación 
el líquido extractivo claro, que ¿ostorioi’mc^ so trata con 

3 * U gotas de solución do amoníaco* Si la reacción os posi- 
tiva aparece una intensa coloración rojas diluyéndose luego 
con agua destilada.

^ara le investigación de las hidroxi- 
motil-antraquinónos existentes al estado de combinación hete* 
rosIdica debo procederáe primero a la hidrólisis de la droga#

La reacción así practicada fuó publi
cada por Leatage en 1922, y constituye junto con la de Born- 
trHger- antes indicada, una do los reacciones clásicas para
la búsqueda de antrahctcrósMos en una droga»

vegeta2.es


WL profeso? vienes Ricímlllasioby, 
trabajando en los laboratorios do la Facultad de tewia de 
la Universidad de San Pablo, ha efectuado un estudio critico 
de la reacción do Dorntrágcv (21)* Ib baso a él queda pcrfoc- 
tanate determinado que si existen hidro2xinetil*antraqü^^ 
reducidas en la droga, ellas darán con el amoníaco una colé* 
ración amarilla, que poco a poco va pasando a un rosado débil, 
para adquirir a las 2^ horas una intensidad tmim cuando la 
oxidación ha final i? ado*

Alegando 1*2 gotas de agua asuena* 
da al 10 # se acolara la oxidación. Si no existan compuestos 

do reducción aparece i’ápidc el tinte rosa o rojo cerosa* 
distiendo una ríesela de cribas, apareco en el momento inicial 
una coloración mixta#

VMcicky practica su reacción en esta 

forma: 0,5 ^» de filatería! so hierven con 15 ^» ^e alcohol, 
al 25 (en volumen)5 filtra? en caliente no importando posi
ble túrbidos; 10 ul* de filtrado o o acidifican con i|. si» de 
solución de ácido sulfúrico al 10 ^ mqtener ol líquido a 
ebullición 15 minutos# Después de enfriar se completa ai 
es preciso a 12 mi# don agua y se agita con 16 mi* de benzol; 
5 mi* de benzol se agitan con 5 ^« de dilución do amoníaco al 
10 £*

Una técnica como jante a ésta, es la que 
realiza !• T# Fairbato (29) aplicable tonto a drogas como a 
pren^ ación es farmacéuticas* Be esencial una ajustada separa* 
clon de las dos capas líquidas, prefiriendo esto autor dentro



do los solventes orgánicos el benzol y el tetracloruro de car

bono»
La Farmacopea Argentina, tercera 

edición (JO), al referirse a cáscara sagrada Indica loo ciguicn 
tes ensayos de identidad:

a) Añádase 0,1 gr* de cáscara sagrada 
pulverizada a 10 mi* de agua caliente; agítese la mezcla a 

intervalos hasta enfriar; fíltrese# diluyase el filtrado con 
el agua necesaria para obtener 10 mío agregando luego 10 mi* 
de solución amoniacal (aproximadamente al 10 M P/V de gas 
amoníaco)# la mezcla toma color amarillo anaranjado# Hemos 
podido observar que un suave tinte rosado aparece con el tiem
po, indudablemente por oxidación de los compuestos antraquino* 

nicas reducidos, tal como indica laaW»
b) Maceróse 0,1 gr* de cáscara sagra

da pulverizada con 10 gotas de alcohol# añádanse 10 mi* de 

agua, hiérvase la mezcla, enfríese y fíltrese# agitar el fil
trado con 10 mi* de éter y separar la capa etérea amarilla# 
agítense 3 mi* de esta solución etérea con J mi* de solución 
reactivo de amoníaco, y diluyase la colusión amoniacal separa
da con 20 mi* de aguas la mezcla permanece coloreada de rojo 
amarillento bien manifiesto»

Estos ensayos de la Farmacopea Ar
gentina, son también indicados por la Farmacopea de los Esta
dos tridos de America (Jl), en la que se cita además una prue

ba directa de la droga con amoníaco, que ha de dar color rojo 
en caso positivo*
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Hemos comprobado experimentalmente traba* 
jando con cortean estabilizada de Hhamnus alaternos, que la 
reacción de BorntrSger produce una coloración de máxima laten* 
o idad dentro de la hora de efectuada* Dicha comparación expe* 
pimental la efectúame asi: oo extrae la droga directamente 
con éter, y con el extractivo asi obtenido se efectúan estos 
2 ensayos:

Wdbo n* I: Se agitan J mi* del mismo con igual 

volumen de solución de amoníaco al 10 #, agregando luego dos 
gotas de agua destilada»

JÉOl¿s ce repite el ensayo en la mioma forma 

que en el caso anterior, pero ola el agregado de las 2 gotas 
de agua destilada, en cuyo reemplazo se agregan 2 gotas de 
agua oxigenada 10 volúmenes» En esa forma si existen compues
tos antraquinónicos reducidos, ellos se oxidarán más rápida* 
mente, tal como indica laoicky (21 h

Bu el tubo n* 2 puede observarse 
que la coloración obtenida en la capa acuosa amoniacal es 
mucho más intensa que en su paralela del tubo n- 1, y que se 
mantiene prácticamente constante desde los primeros minutos 
de efectuada la reacción, mientras que en 01 tubo a# 1, la 
coloración rosada que como decimos es en el comienzo menos 
notable, alcanza a adquirir dentro de una hora, su intensidad 

máxima, semejante a la del tubo n* 2»
Mediante técnicas con microstíblima* 

ción, puede también revelarse ol una droga posee o no compuso* 
tos hidroximetil*antraquinónicosj si estos no se encuentran



al estado de libertad, deberán ser previamente liberados de 
su combinación heterooldica hldrolioable, como lo hace !» 
Kofier (J2) quien indica humedecer en un portaobjeto una pe* 
quena cantidad de muestra con ácido clorhídrico concentrado, 
colocar el cubre, y calentar con &dcr mechero»; Luego se 
levanta parcialmente el cubre a un lado y se aplica en forma 

rápida una pequera cantidad de solución de acetato de etilo 
y tetracloroetano en volúmenes iguales; nuevamente se aplica 
el calor» luego de 5 * 10 minutos pueden observarse crista* 
les bien formados, que se disuelven en hidróxido de potasio 
con un color rojo cereza» En el caso de la cáscara sagrada 
el producto de sublimación se presenta en forma de masas re
dondeadas, amarillentas, que se solubilizan en la forma indi
cada»

La aplioabiSn de los citados ensayos 
al Khamus alaternos, objeto de nuestro estudio, conduce a las 
siguientes conclusiones 5

a) Trabajando con cortesa estabilizada 
(no inmediatamente después de cortada la rama), la reacción 
de Borntráger revela en forma neta la presencia de hidroxime- 
til-antraquinónos, tanto al estado de libertad como en forma 
de combinación Mdrolioable» lio puede, pensarse que la exis
tencia de hidroximctll-antraquinonas libreó sea una consecuen
cia de la acción enzimatica producida durante el transcurso 
del tiempo entre el momento de corte de las romas del vegetal 
y el de separación de la cortesa de esas ramas, pues en el



capitulo 5 de eolio trabajo 7a bonos citado nuestra experiencia 
cobre cortesa fresca ración quitada del vegetal*, y cortesa 
estabilizada inmediatamente después do su separación del Meno, 
1c que nos llevó a concluir quo en la cortesa do Rtanw alá* 
temus exicton originariamente hiüroximetil~mitm^ 11* 
brea*

b) Una coloración tóc intensa luego del 
desdoblamiento Mdrolltico* indica ya cualitativamente un pro* 
dominio do la forra combinada#

c) La hidrólisis alcalina*, orlóla un 
producto de difícil filtrado, con retención nao o menos grande 
do ar^raqulncnaa por al insoluole* debiendo adorno acidificar* 
se ol liquido de filtración# La lúdróMaln directa con un 
ácido’mineral diluido, más Sencillo, no tiene talco lúe olívenle» 
tea»

d) Una parte 4c lan hidroxlmetll*©»^ 
trnouibonas ce encuentra en forma de coqueo tos. do reducción » 

como lo revela nuestra experiencia citada onteriox’mcnte* reall- 
sadu alguien do a Boicl^#

Loa onflayoc.iwficados sobre hoja 

potabilizada perMt&eron establecer que en ella no existen 
hidroximetil-antraqu^ libros, sino, que las misma se 
encuentran totalmente en forma de coiábinaclón Mdi’oHsable*

Hornea comprobado también experimental- 
mente que si a las hojas de Btaiuc alatemus* se las abandona 
espontáneamente a la temperatura dol laboratorio durante un
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alerto tiempo (varios nenes en este caao), ellas conducen a 
una reacción de BomtrSggy positiva cuando se investigan las 
hídroximetil^antraqu:^^ librea* Roto el equilibrio fia loo* 
químico celular con el envejecimiento dé la droga^ comienza 
pues el desdoblamiento de loa antrohotorósidoa por acción ensi* 
tótica#
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^^-M^^l^í. áel SP^líl^^i^M ¿eJ^P£a£ áLí^te
íósMpa.-

Dada la estrecha vinculación 
existente entre el contenido de antraheteróoidoo de droga 
y su actividad' fisiológica, es de mucha importancia la determi
nación cuantitativa de loo mismos» Debemos tener en cuenta qué 
en loo distintos procedimientos utilizados con eco fin, lo que 
en realidad se investiga y valora es la parte no glucldica,que 
representada por compuestos hldroximc tildan traquinen icos, cons
tituyo los alucones de dichos antrahet eró» idos» 
Numerosos son los métodos prepuestos para esta valoración, pero 
nosotros sólo indicaremos a continuación en forma clasificada 
los principalesi

Biológico#

Gravimótr icos:

con hldríllsic 
alcalina»*

(Geo» B# E’we y Chao E» 
¡VandérUeed
ÍTtmmn

con hidrólisis 
acida»**

(Daels
(Tunmam
^Anónimo
jí» A» Guatón y Geo»D# 
iBeal.
(H.C, Fullea?
h. c. Tuminkatti y G» 
|P» Beal 
(Edgard 0» Eaton

Colorlsetrlcoo:
*Poohi3?ch*Chrl8to
Viarin
Saurín
Fullea?



los oi>motoó sucesivas que generalmente 
ce eigucn en loo oí tocios g^vimetricoo con loa siguientes#

1“) Agotamiento de la droga con un 
solvente orgánico»

2~) Separación dé las MdmiwtH* 
Btraqutow do cote extractivo mediante ol empleo do una 
solución acuosa alcalina»

5$} Purificación de dicha solución 

(eliminación de ácidos grasos, esteróles etc») por lavados 
con el Momo solvento orgánico puro#

^) Acidificación de la solución al* 
calina por un ácido mineral*

5~) atracción de loo cospueoto# 
antraquinónicos contenidos utilizando el Momo solvente*

6$) Lavados del extractivo con agua 
acida o simplemente agua dactilada#

7-) wapoi*acifo del extractivo* 

,8^) Secado y pecado del residuo obte* 
nido, correspondiente a loo hidrosdJnetU^mtra^ libreo»

SI luego de la primera operación in- 
Cicada# la droga residual ce ámete a un proceso do hidrólisis 
y los reactivos empleado© en esta Mdrólisip y la propia droga 
remanente de ella ce agotan con él Memo solvente orgánico y 

se vuelve a aplicar cobre este extractivo una técnica aojan» 
te# (2* y sucesivos)# el residuo al final pecado nos permito 
conocer el contenido de hldrmtoetil*wtraqM^ existentes 
al estado de confinación hoterocídlca»



JS primer t^todo que cooBidororersoc ee el 
único que ce forna A o míos amplia, so aparta del diseSo 
general que bonos indicado#

Asi teMroh ^ ¿w (JJb teniendo 
en cuenta el carácter fm&^o de enteja awtanciao# ougi^^ 
la posibilidad do aplicar el método de Bateóte precipitación 
de fenoles como compuestos hMreiagoi utilicen oes» reactivo 
precipitante p#diawnltroaallim*

La aetotónclfe so efectúa traba* 
Jando oobro 0,5 a 1 gr# do droga, a la que acotan con #utel* 
vas ¡walonQO do atolfe alcohólica de UW&ldo te potasio 
en callenta# Luego te deotilar el Któ alcohol# el residuo 
ce diluiré con agua destílate aolMfietóaae deomfe con ¿oído 
Clorh-teteo#
Aparece un precipitado que ce separa por filtración# se lava 
con agua acidúlate 3? ce acta# 
líate precipitado que lleva loo ttero&tetil~anta&<Tu Á 
o menos ir^m’^’Uataj ce agota con elcroform Junto con el 
papel de filtro en un extractor Soxhlet# teíirt esta ope* 
melón so destila el eiorofowo# y el residuo so Mcwlve en 
solución te embónate tío sodio al 5 íf diligente después con 
agua* A esta solución se lo aguisa el dU#wtlvo> tejando 
caer luego ácido elwhtolco gota a gota teta que la mteria 
alorante ce separo por carleta#

Luego te algunas taras ce filtra 
a W?.v& te jmpcl taróte bien seco, se lava el precipitado 

tete que no h#^ reacción te ácido clorhídrico# se seca a *^® 
jt se poca#



Loe autores? refieren el rebultado en 
acido erioofánieo* do acuerdo con coto reacción:

2 C6^ (W2) H*HC1 ♦ 2 <%5^2(0H>a * 3 ^ «

2 °6% tog) ^H^^g (m>a * 2 aína 4 5 ^H oog 

Focada & O>5082 & equivalente en ácido crisoffoico»

Se ha w^Wo peoterionsente (3^) 
quo este nótodo co poco acoplado| los resultados fueron aleo 
tojos en el caco del mitebo# siendo altee en el cato del 
Ftew Frángula y cuy altos en el JwMw»
Gao» &# B»w y Chas* 1% Va^erMeed publican pooterioment® 
cono totos do laboratorio (35 ^w método destinado-re a rejo* 
m* las detetówtoes de anodina en drogas# Se callenta la 
sísm con reflujo cu preomola de solución alcohólica de M* 
#&to do potasio al 2 $♦ iba vos Frió se filtre ol, libido 
cobre algodón 7 00 repiten las custraccionea alcalina#- Méta' 
agotar» So concentran a bato- »ia Ido líquidos de extracción 
cocí toaba ocquodadf para diluir luego-y. pacer a una ampolla 
de decantación donde 00 acidifica posterlommte por agregado 
lento de ácido sulfúrico al 10 ^
Judiante sucesivas extracciones, con áten, ce coparan do la 

solución acucan ácido lo# co^vecto# mitraqulncn^ proco* 
dióndoce luego a la. cmaentraalfe do los 'líquidos etéreo# too* 
to un powto volumen^ el cual previo agregado de amoníaco con* 
contrato 00 lleva cocí a sequedad en un bailo de vapor» 
So disuelve ol residuo con agua y ácido snlf&lco al 10 ^ m



caliente, «benietó© tina agitación casi omítante* te ves 
frío ce filtra por filtro pewto# el oval por otra parto 

ce ornato a ua nuevo tratamiento non ácido sulfúrico al 5 #* 
Loo liquido# ácido# reunidos o© extraen ftsaBenté caá suco* 
fliw porciones de ©tor hasta agotar, evaporando luego el 
solvente en un vaso tarado# se i^n a la cotufa a tm testo* 
rotura que no debe pasar de 6o* durante £ tora# 7 luego w 
lleva a un oeoador hasta peco constante*.

tote mótodo, uno de loa querequie* 
re W#r número de operaciones, no lo tas visto citado en 
la bibliografía consultada postorlommto»

Twlwrai la receto de lea mí* 
todo# que espigan la hidrólisis alcalina, refiriéndolo# al 
cátodo de h«m> indicado por Hagor en su Cátodo de Farsa* 
Ola Mctloa 06)»

Xa droga se hierve con solución 
de hidróxido de sodio al & & tratamiento que luego se repito 
sobre el residuo de dodantaói&i, a fin de agotarla* Mam la 

atención, la diferencia notable existente entre loe tiempos 
de agotamiento de este sótodo de tamm y el anterior de Géó. 
&# E»w y Ohas B, Vandcrkleed* 
El extractivo alcalino ce acidifica con ácido oloxhídrico, 
agitándose luego intonsamente con cloroformo la solución obte* 

nidal luego de 2 hora# do reposo ce filtra la w^ parte del 
cloroformo cobre filtro de pliegues» tha parto alícuota del 
clorofomo filtrado ce extrae nuevamente con solución de hi* 
dróxido de cedió al U M# procodiSndose luego al filtrado del



liquido alcalino rojo*

ib volmen conocido del tóem so acidifica con ¿ci4o cíttót 
drice diluido, y so deja en contacto durante la noche» KÍ 
precipitado ©o rocote ffeatate ooteo filtro tarado,ceiava 
con agua clorhídrica Isleo, copeca a &° y se peca» 
Bcgín s< h, itawldi no es posible obtener datos correctos 
empleando el nStodo de iw» (5?)* ^o acuerdo a cus aspe* 
rUnoUs, so obtienen resultados nSo aceptables si se final!* 
ca dicho método con tma detentación cBlcrltótelca, «asparen* 
do con solución testigo de modlna»

CtBonseom a consideran ahora 
aquellos nótalos que recurren el estico de ácidos para predu* 

cir el desMúcsteh hidrolltleo# la r^reía de los investí* 
(saciares ce inclina por ello», dM¿eltosc por otra parte de 

las experiencias do £» £♦ tóMtoi. ^ lyá^M^ í^ft 
tó^a »m#bj#« it^r^ otóWi wi‘ 
#lm i<^K«1WM &u^W^

3M el método de IMols 09)# 
ciánico podíanos decir, se investían tanto las I4^c®tóü*' 
wtegufecme existentes al catado dé libertad, coi® aquellas, 
que se encuentran en fom de oo^lmotó^ ha

investigacife de las primeras ce cfedtúa cobre el atractivo 
ciorofórmico directo de la droga, M^to que las segundas, 

luego de la hidrólisis de los tóHiotorícMoü con ácido api* 
fuñico en presencia de cloroforma en esta f«a lao hMmi* 
L^il*nntr&q^inom mi oíanlo disueltas a medida que se libe* 
m# amU’ay&áccc a la acción del ácido, que de lo contrario



las des timarla paj?oiátato*

I 1 b r c o? el lívido oioroftaloo no agota pos? suecoivas 

octrnociomc con solución cenara de Mar&sido de sodio áí: 
5 ^í una ves lavado este extractivo con cloy»ofom>> se aoídl* 
flca la solución .alcalina ccn íeMo clorhídrico* y ce éstrae 
con cloroso; lucro ec filtra y se destila a ao^cW en # 
vaco tarado*

LOXí.B«O.£., ^ droga residual resultante del primer 
acotamiento olorofórmico* se hitolica con solución de ácido 
culfGrico al 2$ ^ on preservóla de cloroformo* por copado de 
dos horas y media# Sobre w parto alícuota do la solución 
otof&iiAoo filtrada ce cantinea ln doterminaoife# 
reto r^tr^tivn lleva oolubillsadao varias fe^GEas que se 
eliminan por apltaolón con ooXuci&i nevosa cío bioulfito de 

oodia al 10 M 7 filtrado posterior* hueco de hacer un nuevo 
lavado con solución de ácido clorhídrico al 1 $ y filtrar^ 
ce procede a la destilación do 100 nli do lívido otofímieo 

c^ un balcncito turado*
Los ^tteoc mililitros oon eliminados con la ayud$ de una ce* 
rigente do niro a fe° •* 70^ para provenir decoloración G# B* 

Boal y H» 0* T< Mtó (Uo) esperimitando el método de Dado* 
comprueban quo loo extracciones con hM^faMo do sodio son 
lentas* dcpcixlMo la velocidad do acotamiento* del tiempo 

y eneróla do la agitación: ico emulsionen son de poca ectabi* 
lid lid# loo extractivas do hidrómido do sodio abandonados 
toda la noche separan m precipitado gelatinoso incoloro* que 
a veces ocluyo algo do la o si alcaldía rosada de las WokI*
wtU*antraquinonao •
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Con una técnica ©tallar a la de su ante*» 
flor mi-todo con McWllois alcalina* 0# taaann (U) modifica 
el método de DaelSf a fin d© adaptarlo a la determinación de 
loo antrahcteróaldos totales del Ehamnvo Colíltóa» 
En el í» Itei. da Bélgica (1¡2) ce publica posteriormente tasa 
método anóntao muy semejante al de Daelo, diCermolfodoce de 
él* sólo en que f iltra a través de Kleccl^iur, luego del tro* 
tamiento con solución acuosa de bisulfito de sodio al 10 Jí# 

En forma Wbl& parecida* J» a» Guatón 
y Geo de Beal (10) realizan en 19^2 determinaciones cuan tita* 
tivac sobre Ehorm Frángula, ruibarbo y cáscara sagrada* coo 
parando los porcentajes de Mdroxtaetilwantraqutaonas libreo# 
combinada## y totales»

tejr 0# ítlle, del Instituto of Indos* 
triol Heseach, Washington (to), indica el siguiente método 
destinado ai drogas antraquinónicas y sus extractos fluidos# 
la droga en presencia de cloroformo se callenta por espacio 

de 15 i^&utoo con reflujo# Una ves frío o© decanta el liquido 
extractivo, continuando las agitaciones de la droga residual 
con sucesivas porciones de cloroformo hasta agotarla# las 
hMroxiwtil*antmqutao^ contenidas en esto atractivo cío* 
rofórMoo con separadas del ©lomo mediante repetidas extrae* 
clones con solución acuosa do hidr&cido de sodio al 10 jí# 
Se reúnen las soluciones alcalinas, y luego do un lavado con 
éter etílico# ce acidifican con ¿sido clorhídrico# loo com* 
puestos antraquinónicoo con extraídos Ge esta colusión acuosa



Salda mediante nuevos tatolentoi con cloroformo; m ves 
lavados loo líquidos clorofírMccs ooa agüese filtran y era* 
paran en una cápsula tarada#

Para investigar las hidroxime» 
til»antraquinonao couthato, la droga residual de la primera 
extracolín no comete a un proceso de Mdríliolo> siguiéndose 
una técnica semejante a la de Daelo; ce completa únicamente 
con un último lavado de la ooluciín olorofírmica con agua# 
antea de filtrar 7 evaporar»

Posteriormente Falle? mediría a 

su método, recurriendo a la hidrólisis direata de la droga# 
con ol fin de determinar en form global loo compueotoa antro» 

quínónieos (tób Colaboradores de Mlcr sugieren que la can* 
tided grande de cloroformo requerida por el método# es un 
inconveniente del misino# siendo de desear una reducción en su 
empleo# Loa resultados analítico® obtenido# parecen cor soy 
satisfactorios •

si bien el retado do Pacía es adop* 
hado como un procedimiento general# ^ppsma c# teúukattl y 
G# D# Seal (U6) estudian cus caueas.de error encontrando $ ti» 
pos de castañetas contaminantes r

W) Gh residuo con ácidos grasosa? lateros de fitostorol 
^) tha sustancia obscura InooWo en agua y elorofor* 

wt probablemente forrada do antraquinonac#
p£) tba sustancia amarilla# soluble en agua, la cual 

ce extraída de dicho solvente por éter o cloroformo#

caueas.de
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Satos Investigadores consiguen la ellrfw» 
elfo de dictas impurcaro recurriendo al empleo de carbón «roo* 
Immte teU# el cual adsorbe loe w^iolao ^acas»

fe la Werdsacl&i de he MárntaetH* 
antraquinoneo libres, proceden en tea semiente. a Prole, 

pero wMaw al roe too pegado coro un «WM»to íaffi* 
fete reatoo ea luego dhuelta ce cloi?of«o y aginado con ron 
ero de Boritj una rea filtrado, se lava el filtra, destilan* 
doce pcaterbrMte la miuciSn clorofWca m el Mero vaso 
taradoj se croa a 70a una hora y ce pesa» Se recta el poso 
de las ilesas así obtentor, del reatoo impuro anterior, 
tersándose la diferencia coro el peso do 1ro snüm^lncsc® 11* 
breo perro»

fe la fiotena^ec^n do 1ro MimlBtil* 
antraqühonao aosthAa» los autores se apartan brotante del 
tetado da ráele, llegando finalmente a un pro too impuro, el 
cual mediante m tratamiento con Worit ueajante al citado, 

percate conocer el peso verdadero de loe cor^ueetoe ato#* 
sfeiicoc*

fe el método .de KrBcbcr (t?)# citado por 
TMger en cu Trátalo de Farmacia rr&ctica, ce incurro en el 
error do hWollmr la droga en ausencia de solvente erg$nlcao» 

k^^^$&l£njtW£l^  ̂ ^ JK Stf MW IRP

1 para finaliza? con 1ro rftodoo gpaM» 
métricos, indicawwc aquél que seré empleado en la determina* 

oto de 1ro rotrata&erócMro del Btauo Materna®,



Be G1 método de ta^iM 0# &ton, que pe?* 
faccionado pos* el ’Msdo auto? en trabajos posteriores* tiende 
a ser otm^lardieado en Offlciai and Tentativo Eethodo of Ana* 
lycia of bho Assocíatim of OffAcial A^lcultoral Chcmito, de 
194$* (43)# tas MdroKÍnctU*mitraqu^ libreo que do lia* 
lian on tea de saleo* so liberan de eso estado* grao tan a 
una acides OTodonto dóbil* tal que no inicie la hidrólisis 
de los entrabo tero sidos* So procedo posteuioxnxnte a extraer 
con cloroformo cotos aglueoneo o poninas libres* empleando en 
esta operación un minino de calos?* Pora la determinación do 
las existentes como aaitraheter ¿sidos* 00 recurre a la acción 
Mdrolltica do un ácido minará! en caliente* quien actúa ado* 
río sobro ciertos cuerpos resinosos do origen antraquinónico# 
So utiliza por otra parto un aparato do extracción continua* 
do nodo que los vapores de solvente ozónico producidos por 
calentamiento* una ves condensador en. ol refrigerante, caen 
gota a gota sobre el material dispuesto en el extractor pro* 
píamente dicho# Momeado cierto nivel* el líquido extractivo 
sifona al Mww que lleva el solvento# cerrándole así ol 
circuito (ver Offícial and Tentativo Ecthods of AnalyalB of 
tho AocoebHcn cf OffAcial Ag^culted Chomits* 2J: 594 (W 

En el nótodo. primitivo de Eaton* 
preconizado para extractos fluidos (4?)* so utiliza coluclín 
normal do hidróxido de sodio saturada de sal, a los efectos de 
agotar ol extractivo olorofóvMeo do la droga#

El mismo autor anos río tarde com* 
prueba que la solución saturada de embónate do sodio sustituye



con ventaja al Método de sodioj R* otra porte* lavados-: pro* 
vio# de la solución cloro fornica de Mdrc^totU*ant^ 

con colación acuosa de bicarbonato de cedió al 5 ^’ tienen la 
propiedad de elMrM vestigio# ~ de Saldo glloirrlclcc»

1^ bao o a es tac cono Mereciónos Batos 

rubina en 1955 ^ tetado reajustado (5~)> ^ ©u>fote#i# es 
el siguiente: o© extrae la droga con cloroformo e»:W0b&to 
débilmente acético y evitando la elevación do temperatura* 
boato quo ol solvente, pase totalmite incoloro 6 bien con ligó* 
m coloración agrilla eowcopondicatc a una sustancia no antoa 
^ilntóca#

m© extractivo elorofóraieo que lleva la# expuesto# antro* 
quln&iaou librea* es deee&Wo por el autor# teniendo en caen* 
to que loo micros con t^Ulíglé^nte wwo. activos# que aque* 
líos que ce encuentran en teia do ¿mbtolfa hotwídtóa* 
la droga residual se hidrolisa con ©elisión de ácido sulfúrico 
itl en presencia de cXoMoSí operación que o© efectúa en 

el nlsro extractor continuo# hasta lograr un agotamiento con* 
plato* El liquido clowfSraioo obtenido se paca a m «Mía 
de decantación* donde ce lava con solución acuosa de blwhona* 

te do sodio al 5 ^# con el fin do clonar vestidle» de Saldo 
gXMte’loico* los compuesto© hl&roniw^ o©
separan luego mediante swealw axtraaotoo con solución 

enturada do carbonato do sodio# Xas emolo© una ves reunidas# 
se lavan con el niaw solvente taífcUa puro a fin de eliminar 
impureza# lipidíese*



Xa sel^ife alcalina se oo^Wea mi&dQ8«|je: con fcláo 
clorhídrico* promediándose lwo a extraer nwwíte ©<>a ele* 
reformo hasta agotan ^ extractivo cloroféraico luego dé w 
lavabo con agua destilada* so filtra cobre filtro previamente 
humedecido con cloroformo* ^ se evapora en un orlad tarado 
manteniéndolo luego a la estufa a 100^ dos lloras»

^«j refírmela chora- a loa rf* 
todos colortoctricoo* considerados por motea autores coro."los 
táo sisees y prácticos, el bien necesitan un testigo prepara* 
do con anodina pm»

Al cátodo do ^cchlrch * Gteiotofo* 
letti podemos conoMcrwlo un cátodo clásico* pu6o a pesar de 

adolecer do una seria cauca de error# es la tese do loe di#* 
tintos cátodos gmvitátrico# y coiorlmétricos (Ji)»

la droga.'-se hldrollm dlreetammte 
cotí solución de ácido sulfúrico al 5 #* pora lo cual se - callen* 
ta con reflujo durante i? minuto#> um ves frío y sin filtrar# 

se agota coa nmeolvo porciones de étw sulfúrico# Mota que 
éste# agitado con- solución do Wfcido de potasio* no ceda 
a la Mom ninguna coloración retada»

M extx*aotivo otároo 00 agota por 
avíeos Ivon tratsmientoo con solveién d$ hidxáxldo de potasio al 
5 ^ llevándose luego a volumen la sohotón obtenida# una par* 
te alícuota do la miara ce compara- coloMrfteleatwte con la 
gtoífe testigo* la que se ha preparado disolviendo- un mili* 

gromo de &oe*er#5M «W W ® 1*000 mi# de agua alcallni* 
seda con hldi’úxido do potasio#



Corso ptów elwew#, la droga ce hidra* 
Iba f>wttw.U con eolwi&i da ácido sulfúrico# lo ^ lia* 
va a w deo?jwi& parcial da la# M<Uw:í.l^ 
cosa# cmoccuenela fiel edí3ít£Monto d^5tofe ^sh> mdlüi 
i^ta opmclín cco> se M indicado cnteríórmW debe ranlimr* 
so en decencia de solvente orgánico» sé ha carchado por 

otra parto* que taitón el tierno dé hldrSiioíB o# insufi* 
ciento# Apilando el aStodo do Tc^ireh*Chri^^ 
tolo ha aso^itiw en alguno# casos eoltratc la ■ mitad del 
contenido wt^Wo de s^traquinm

ün aft^o o^^rA dentro de la tóo#* 
nutría o# el ideado por W*£n C§2) m 190% teniendo en cuen* 
ta que loa coleteo rosa y verde son eomplerx^ en base 
a ello# ce trata do ntótólst© la eoloraoife roja de una no* 
IwlSn alcalina do cr^&a por tollo do otra ooiwifa verde 
tenada cono tipo» tilica a oche, respecto tana solución do 
alerto do níquel# preparada a portar do níquel metálico puro# 

de nodo que conw^ a 0#001 gr# do envaine pura Suelta 
en 100 ta# do agua lijamente alcalina# Se ton doe tubo# 
de igual diárctro y se disponen al uno delante del otro? en 
mo de coloca la coicoife do calado níquel y en el otro la tw* 
dina» !^ ecos condiciones w fwfe blanco situado a la día* 
tímala# al ser victo a tmv& Ce leo tubos# aparece recado» 
Se agreda poco a poce agua dactilada a la solución dé anodina# 
agitando cada ves pera Desdar# hasta ^uc de vea el fondo bl®* 
ce* Si pretor el color verde ce trabaja cea wa cd^lín 
alcalino ooneontoa#



*50*

fe el a6todo do Saurín (53 b preferido per 
mohos autores la droga ce W^lim con colwifa deteido bul* 
fteíco en pmcmeia de eXor&fomoj ww álcali de a^W#o 
ce cnplm luego aolmlfo de Wlvteido de potasio al $ ^ lie* 
trteae poeteiommte lea líquidos c^^eM.m a volteen cok 
agua destilada* se aojara ftotepto al colorfaetró con una 
admite tipo quo tenga mí ^Hgiw^ do a^lna en un litro 
do coluoite do hidrteldo de potado al 5 í*

Durante varios arios n» 0* Micy>..^ pro* 
curado llegar a xm método eeW!aít?lfio ^® ofrézca las islams 
garantías que w buena ^UmlmoiÉn ^av^ricn» los reoul* 
todos irregulares obtenidos en w coMonzo (JU) se deserten 
sobro todo al calentamiento en presencia de ácido suifírico# 
corso así tólfe) a un agotamiento ^completo do las M4i*tó« 
motil *&ntrwtinonu^ por el cloroformo y quizá, por el., álcali»

Wcrienoiao posteriores han permitido 
llegar a conclusiones ate satlefaétovim (55) oW^c» m 

técnica que en la primera porte es igual a la ^vWMrlea del 
Modo autor, a la que nos heme referido anteriormente, ya que 
signo segín dicho cátodo basta el punto donde las entraquino* 
nao con extraídas del cloroformo por ^odlo de solucite de M* 
a’feWa de sodio al 10 ^ ♦ Do aquí oo otruc de la siguiente 

manera: lo© líquidos alcalinos so llevan a voltoen, efeétofa* 
dos© con coa odwiín la colorlnetrla en tubos de Italo?? la 
solucite testigo uo prepara a partir de producto obtenido enea* 

yando ^#^Mc®ntf< la droga» Sin embargo ® ciertos casos 
tal cátodo solo lia dado una idea a^imOa, pero no una oogu* 
rMad ©olleta (56b
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So ha rccwMo ia^im a los wíeto 
btóUgiew para conocer la actividad mitoSaa do iw.^a# 
do ant robotcrisidos? pefira toh1 al respecto# que si Mea 
las tentativas •realizadas son mchaet ninguna de ella#- ha #W 
impuesta en la práctica cociente* ^m catas investigaciones a 
e© han utilizado ratas Vtoan, porros# gatos# o incluso la 
especíemela hraa> r^fl^fctoo los multados a la Atas 
cantidad do droga w produce el efecto deseado»

se.ta utilizado ^Mtl& ior^todo# 
biológicos para teette cuales con loa corwtituyimtes acti* 
vos do la droga» Asi por ojeólo, trabajando sobro Acó 
sagrada IWb ^ Oreen# 0» G» :^ y George W Beal# utilicen 

como reparación standard do referencia el extracto fluido de 
la V# 8» ?• Xa» misión cuya actividad fisiológica, ocuparan 
con los extractivos de cortesa de eóm sagrada en distinto# 

solventes (57) y (JE?) » 81tUa el método no es rigm^sawnté 
cuantitativo# es lo suficientemente coacto trabajando con co* 
bayos# corno para detete la actividad de la droga y coa pro- 
doctos de extracción»

¥ pera finalizar- este capítulo de 
metodología analítica# diremos que en los áltto aSoa 00 han 
realizado ta^bifen tentativos para aplicar el análisis orom* 
togrófico a los drogas de antraheterásMos» 81 bien todavía 

sin un carácter cuantitativo# se M conseguido aislar o Mmti* 
f icar de loo extractos acuoso y alcohólico do Btaw ^fa#la 
a varios constituyentes activos por distintos procedimientos» 
M adsorbente utilizado un estas optaciones fui el feMo de 
mgnesio# quedando ahora el probiem do la «electividad del 
Mom, para una cola o un cierto nfeoro de sustancias» (591*



-lí B^®Mln~^ 2^^£tlco £ SJL^^M^i £ lVSÍ.6íaX 
hoja Rlmufl alaternas*

De losr métodos gtóviaíWo3> el 
que reúne a nuestro criterio, la mayoría de leo ventajan de 
los distintos procedimientos desoriptos anteriormente, es el 
metete te Mgurd 0$ Mónten el cual las distintas operaciones 
roallsadas aseguran teóricamente la pureza del residuo obten!* 
te»

Dicha pureza puede controlarse por 
otra parto# lo que es una ventaja incuestionable de la gravi* 
me tria»

1^0 mitotes colorirá tríeos# moto, 
mis rápidos aunque tal ves no tan exactos# no hemos tenido 
oportunidad de csp^taMylo® como incluíamos en nuestro plan 
inicial te trabajo# debido a que no tomos pedido conseguir en 
placa emodina pura, & fin te preparar las colusiones testigo»

Adoptando entonces la técnica acon

sejada en Offioial and Tentativo Wethote of Amlyste of the 
AoooohtUa oí Official A^ieultvr&l Chorlito, del año 19U$* 
para valoración de extractos fluidos (retóte te Mto)> tomos 
de aplicar dicho procedimiento a la cortesa y toja te Hhamus 
alaternas»

Teniendo en cuenta la gran cantidad 

de cloroformo requerida por este método, y el costo elevado del 
mismo en loo momentos te iniciar el presento trabajo# tomos 
tejido Xa necesidad te sustituirlo por otro solvente más eco* 

nómlco decidiéndonos por el éter te petróleo, que si bl& no
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es tan bu© solvente ecw el cloroformos puede ovotHuIrU 61 
se recurre a m mayor ti eran© do extracción# lloros comprobado 
previ «siente croe el ¿ter de pemiles soWüea a todos los/oo^r 
puertos hlcH^inctil^anti  ̂ extraíales por el cloro*
romo» leotiwrto el residuo resultante de la evaporación 
de un extractivo cloroformice de la droga* se disuelve en for* 

m Integra oí se lo á#ba con suconiv^ porciones de Óter .te. 
petróleo# iavi ms seguridad* ecmr’^w que oe llega así a" 
una reacción Ge tei^trSger negativa en la últlm extracción 
etórea Ge aquel residuo olovofósrteo#
Caso control Ge las distintas atracciones replicadas en las 
^ect^Oj ñervos adoptado la reacción c¡n ^iwSses?! la cual 

cíente negativa neo asegora que los cy^ot amientes lian oído oom* 
nietos# coso así tercien que loe-distintos liquides te lavado 
no ec llevan principios hidro£Í®£$M*ru^
A fin de asegura* la pvresa dol residuo pésate* horco procedido 
al control oloroseépico del Msney operación importante# pute 
pueden existir cg^o itipuresas pocnietea cristales (cloruro te 

ocMo? )♦ Elegido 3ra el -rítate 7 c^f-ño el criterio a seguir 
durarte su ejecución la cuestión previa que debosoo enfocar 
eo el reemplazo del extractor Contiguo te líquido con líquido 
titúlate ^ el •sacudimiento te mta^ por m extractor de 
silicio con liquide#
Tío necesario tener 01 cuanta que el primer ^teMmto te la 
droga o<> realizará en mi mdio »r débilmente ócSte# debiendo 
evitarse tocia ele vacióla Ge temperatura# pues ® caso contrarío 
se corro el riesgo de iniciar el dccdobláaíento hidrolítico 

te los antrahotcróaltes* Hemos ideado pava la extracción el



dispositivo que feOleím A adelante (fletara 1).
Xa droga colocada en el pcqwSo dedal de e#m«14^ va siendo 
extraída por ©X solvente que cae f^io, gota a gota luego de 
haberse excusado en el refrigerante# 3obre la #aMlfe Obte* 
nida que lleva loo aglueoues o guainas al estado de libertad* 
ce aplica posteriormente el cátodo de Btot
En la operación de hidrólisis* destinada a liberar las hidra* 
«ImHUmtnwtew do su combinación heterosídioa* hemos 
seguido el criterio de la mayoría do los investigadores* es 
decir tratar la droga residual de la extracción de las hidra* 
shwtUotB^taaa libres* con ácido-sulfúrico al ¿5 $ <® 
presencio del solvento orgánico* calentando a ebullición, con 
reflujo durante dos horas ^ media* tn osa fom ya catataos m 
condiciones do seguir aplloaMo ía técnica elegida sobro la 
solución extractiva de éter do petróleo# 
ñutes de entrar a-considerar el Otéelo b detalles* nos hemos 
de referir a una operación que merece ser destacada cu form^. 
preferente, y es la destinada a eliminar loo vestigios dé áci
do glieirricico#
Con este fin la noluolfo extractiva de la droga en íter de pe* 
tróleo* se lava por agitación 5 veces con 10 el» de solución de 
bicarbonato de sodio al 5 M» preparada cu agua fría, y a la que 
se agredí 1 mi» de ácido clorhídrico 0*1 n para aserrar la 

ausencia de carbonates# la solución acuosa toma sin embargo* 
a medida que se agita* una coloración rosada* que se mantiene 
aún después de tratarle 5 vedas con nuevas porciones de éter 
de petróleo a fin de extraerle loo vestigios de antraquinonae 
que pueda contener# 31 solventa orgánico acusa en el último 
lavado una reacción de Bcrntj^ger negativas a pesar de ello* si 
a la solución alcalina sutes de desecharla como dice el método*



Sm 1
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#0 la Mldifioa e^ 'acido eMÍdHo© 7 extrae aucvMmteteste 

extractivo conuco a tm rmeafe francamente positiva* A la 
tósm eontó#iín se Mega trabajando coa una solución de bisar* 
borneo de oMU al 2 ^ m IMÍOa H#C# I^Uer#
So nos presentan pues aquí dos p#lblll«eoi

a) la ©olwlín do bicarbonato de sodio so carbonata parcial* 
mente* convirtiéndose en un reactivo de extracci6n#

b> la oolwién de bicarbonato do sqMo extrae como tal w 
porte de las bMrostootil*^ que ta^ be ^-
c ochan#

la primera de ceas ^soibilüMeo se confirm prácticamente, 

pues le soXuelfa de bicarbonato de sodio luego deli?crOer lava
do con éter de pe W$loo. acusa tuerto reacción de carbonato#!

•esto se revela por agregado do w>tac de tolftáUfaai el 
liquido ce tifie en toda cu extena ion: de un rosa intonso# Bs el 
transcurso de la operación se fom ¡^tonee» ■carbonato de: otó 

que es precisamente el reactivo de sc^r^iín copleado A ade* 
lente en el método#

la seguhda de esas posibilidades 
no ce cumple, pues asegurando la existencia del bicarbonato de 
sodio como tal# por medio de una corriente de anhídrido carbó- 
nica# dicho reactivo no extrae ¿1 compuesto a investigar# Wpe* 
rtent airante henos precedido así: antes de «Hite la soluM 
elfo de bicarbonato de sodio se le hace burbujear anhídrido car 
t&iao de isa aparato de Mpp per espacio de JO minutos 1 en esa 
forma 00 asegura la amencia de carbonates# lo que se couflráa 
haciendo la roncei$n sobro 2 • J nU a los que so agrega #ol> 
elfo de tolftaUfaai la coluelán no ha de colorearse#
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Se lava cotonees 5 veces el mmcUw obtenido de la droga 
con 1# ni# de solución de Mc^bonato de sodio al- J cada 

vea, «tenienúo el burbujeo de anhídrido m#Me#e Siempre 
o-? la alona atótaa gaseosa, oo lavar» 3 veoeo las ©oluciOJW 
alcalame reunidas «en 10 ti* de éter do petróleo, haciendo 

en el tote lavado la 'reacción de Horntrfiger .páre verifico* 
<^0 no existes vestigios aWalU.es do ímtracutoo&ab*. Como coks* 
probación final, so acidifica le solución de bicarbonato de 

sodio con ácido clorhídrico y se extrae nuevamente» SI extrae* 
ti ve no acusa ahora ninguna reacción con la solución de onta* 
00»

El reoto de las operaciones #aí£» 

ticas no necesita ning& comentario especial, por lo w hé 
obsédanteos correspondiente# las raemos al hablar del róto* 

do en general*
11 proor/dinteto seguido trabajando 

sobre la cortesa estabilizada, ha ##¿ el siguiente#

1) se tara el i^w^ diapositiva de ataoeifa> wa extra* 
tódM inferior se ha obturad o con aífc^Sn»

2) So vuelve a pesar con 2 g2ws apwxteatente do droga, 

eU#^o finalmente en la parta cuperte una pequen rodaja 
do papel de filtro*

3) xlrmmoc luego el aparato, pero sin adapta todavía el re* 
Wií®i’#U| en coa forma so dejan caer cobre el dedal de extra© 
clon gota a gota desde una bureta X&o mi* de éter de petróleo, 
aerificados previamente con tm gota de colusión de leído 
acético al 1 ^* Esta, operación conducida lentamente, permite 
obtener un liquido extractivo amarillo intenso, w ^^ ^ el 
principio a investigar*

aWalU.es
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4) toeetw luego ol refrigerante y se ja?08^ la ##«<»• 
alto en ©1 tráete continuo* Wta opeá^ifo debe ©enteso 

atmtanmte puco ha? weatos es que la droga tWa a lam*. 
toe# wl^aMe vfco ele preferencia, que luego aUíatóm el 
ajamiento» tóte feewcsHMe ce evita oolooaodo |M# de 
vidrio en la parte ®wW y regoldo aderf# la Ileo, en ^ 
m adecuada#
X^e^o de do© horno y «día se ewpende la ^emi&, cuando ya 
el solvente pasa totalmente incoloro; la reacción de BoW* 
ner pract loada en acto wwto os negativa* Se lava cuidado* 
omwto ol aparato con éter do petróleo, reuniendo la floluci&j 
total en una amolla de deart#ifci«

5) So proceda a eliminar loe vestigios do éoldo gliclwíclao 
mediante 5 lavación m 10 si, de áeMlín do bicarbonato de 
©odio al 5 Mí la solución alcalina' w lava, luego 5 vecen con 
10 mi# de éter do petróleo, que -luego ce refino a la «oMtóa 
principal; non un teto lavado noo aseguróme# que ya el eol*- 
veo te no «trae en absoluto «capóestoa antraquinfoicoe* Wa, 

comprobar que tampoco ce pierden al estado de aosttooife, ce 
acidifica el bicarbonato de sodio con ¿oído clorhídrico y ce 
extrae jwfertew^ con éter de petróleo, realizando también 
aquí la reacción del amoníaco# ‘Gomo ?;a lw< indicado ©ateo# 
todas esta# owaate# se realicen en atmósfera de anhídrido 

clónico, para lo cual cote gao, proveniente de un aparato de 
Bp?, se hace burbujear en la ampolla por espacio de algw# 
sinutos#
las wlsi^3 formdas se compon coa relativa facilidad oí be 
la© deja reparar un «entoi en coso contrario ae agregan alga* 
me gotas de alcohol etílico#
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6) Ua ao^wtaa hWoxi^ctii^antra^  ̂ » ostrafcl^
de la solución de^w de petróleo# sediote una agltwiía<iM|í^ 

gUa y prolongada coa oüwlía saturada de carbonato de sodio* 
Son necesarias don extracciones con 10 #« de colusión aloall* 
Mí agitando úna hora por ves en agitador mecánico? Medíante 

una últim atmecián con lo mi* de aguo destilada, se arrao** 
tmi de Xa colusión de advento oxálico*, los percibios vestí* 
^ios de coludos de carbonato de oodio Que tendrían disueltoo 
los cowomnteo que nos Interesan# So coártete que el agota* 
tóm# te oído total'efectuando la reacción de BoraMger so* 
teo la colusión de éter de petróleo*

7) Se eliminan las impurezas lipidio as da la sol^ito alca* 
lina melante 5 entrase-tees do lo ^t do éter de peWÍlwi. 
finalmente se laven estos cea 10 BU de agua destilada que se 
refino a la solución do carbonate do sodio# ¿ateo dé desaojar 
la solución de solvente orgánico se observa que no adquiere 
coloración por el agregado de solución de amoníaco*

8) Fmedos luego a aoiáiHear con ácido clorhídrico gota 
a gota, loa extractivos en carbonato de sodio# mientras se va 
agitando con cuidado para evitar proyecciones por efervosccn* 
cía del líquidos el color rojo intenso de la solución alcalina; 
oe va adtem&mdo en forme progresiva a medida que nos acerca* 
ma a la sena do neutralidad# para adquirir luego cu nedio 

ácido un colar as®illa claro*
9) tes hMv®ímeMl*antra^^ liberadas en esta fox» 

de su c^lnsción calina# ce vuelven a extraer con éter do pe* 
trfileo* Se requieren para ¿oto 5 trat Venteo de JO mi* cada 
uno# con wa agitación esfogba do U5 toto» por ves*
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la) limito la# micciones de éter de petróleo* so lo 
lava 5 veces eos lo mi# do agua destilada o mejor afia. agua 
bidcatiUda# Esta &¡wlín de lavado cu de Owa toportanaia, 
puco la feto atracción se ha realizado en ua medio wy rio# 
en oalea, ^m pueden Quedar en el éter diau^lHo en el agua*, 
pues la solución salina IfeUwnte eutiwá al éter despule 
de la agitaci&u el esto saleo no son dlofeatlaé por cosple* 
to> anularan la toeitóüaolfe ^avl^rto cerne lo desirva 

en (15)#
11) Decentada la capa acuosa* oo lava por agitación con 

10 mi* de éter de petróleo, el que ©e reuniré luego a M oolu* 
oién principal* Ante© de desechar la capa mo#a> se extrae- 
otra ves con éter de petróleo, para verificar por agregado 
de amoniaco Que no contiene vestiglos del principio a torea* 
t!«#*

12) setre papel de filtro muy pequero* pr^vimmte tóé^e* 
cido con fitor de petróleo* es procede a filtrar la solución# 
F1 papel de filtro timo la propiedad de retener por aduar* 
ción porte de loo eospuostoc m^ traquinan icos, por lo cual 
despulo de la filtración debe lavarse con 20 * JO nú, de col* 
vente gota a gota Meta que el Mamo no todique reacción al 
amoníaco*

15) &c procede luego a la evaporación, del solvente gota a 
gota #ítea w cuMedoaa y lenta* no es posible efectuar 

la operación en vidrio de reloj ni en cápsula* pues la gota 
se extiende rápidamente con el riesgo de alo®w el borde y 
pasar a la cara exterior del dispositivo de evaporación* El 
Wlca do corriente de aire da tos resultado* pero caigo 
atención constante por la cauca oe&hto ^ requiere por otra



parte varias horas» I® evaporación al vacio sin elevación Se 
temperatura, es también poco aceptable» La form más correcta 
y práctica do conducir esta operación, arinque lenta también, 
es emplear un vuelto tarado de unco 10 centímetros do altura 
por 3 • U centímetros de diámetro, «i cual va sumergido par» 
«látante (JA partea do ou altura) en agua calentada a 70a * 
80%

De esta manera él solvente, que ce, 
deja caer cota a gata en forma eepMlaÚa desde «na bureta, #0 
evapora en form casi totoM&ea, de modo W el ascenso por 
Mí paredes eq tol^lftoUf aún acelerando la evaporación 
dmto de el^o límites, el solvente nunca suba más allá 
de la altura cowpoadtate al nivel del agua del baño extor* 
no#

1U) ^ mantiene a la estufa a Wa por espaaío de m taa> 
pasando luego a un secador con cloruro de sálelo durante JO 
Mantos, pesándose fMatew# ilesas podido oos##to qác-W 
pcmaewM m la cotufa a 100° tm tora, es suficiente para 
obtener una posada pyíotlowmU enlatante, sin necesidad de 
espiar 2 horas como aconseja el mútodo#

15) Observación microscópica del producto obtenido, que se 
presenta en forma de moas amarillentas, totalmente oolubleo 
m solucione» de amoníaco, hidróxido do sodio ó carbonato do 
sodio, tomando una coloración rojo intensa# Si los lavados 
efectuados con aguo destilada en 'la operación (10) no son he* 
ches en número suficiente, ce pueden observar con el'Moros* 
copio cristal es, que 6up#nwe ©can de cloruro do sodio# re* 

cuitante de la neutraliooión del carbonato de oodio con ácido
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a^tatooe M dato obtenido en esa# condicione# no juW 
por eonú^ie^o ser considerado veladero*

16} Hos paréalo curioso e interesante conocer el punto de 
fvoife de este residuos vtlll^nclo el aparata de? Fbta# he* 
moa conchudo que fue de 68°* 70% relativ^ente bajo* ai 
se lo compara con el de la mlhn y ácMo %’Uaffelc# puros# 

14i droga acotada m el extractor 
continuo* so transfiere a un brloey^ do 500 el» donde se 
bM*olUa calentando a ebullición durante do# hora# y media 
con 50 #♦ do ácido ovlffe*ico al 25 ^ en presencia de 2Ó¿’ 
dU do Mor de petróleos o© adveniente utilizar perla# 4# 
nidrio pora facilitar la ae^aife^ evitando ademí# así la 
adherencia del polvo a la© parcele#*

&ste tWo de htóFÍlicla# adopta* 
do en ítem casi gcmval ^ ^ dlefeteu mÉtodo© que .#íll* 
san cloroformo como solvente do rtmceífe, no ha. ©ido #ufi* 
ciento nuestro caco* EfeeUmMei luego de decantar 
la solución de íter de petróleo* y lavar la droga residual 

varias vece© hasta r^ccife de to^ei* negativa* hamo# 
M^oHsadfi nuevamente ai presencia Co nuevo óter do petróleo; 
La reacción es de nuevo füertG«i;e positiva* por lo que he* 
ws ido aumentando el tiempo de hidrólisis a rasó» do JO al* 
ñutos per ves* llegando a un tiempo nlnto# de 4 hora# para 
que la operación sea completa y no acuse reacción al amoníaco^ 

F1 empleo de m solvento do menor 
punto de ebullición cow os el éter de petróleo (temperatura 
inicial de destilación 55% mientra ol cloroformo destila 
a &°) podría explicar que el tiwa requerido por la hWrÓ*
lio le sea mayor#



sobro la solución que lleva loo reductos de hidrólisis, se 
aplican con el tiloso criterio las distintas operaciones de 
extracción y purificación socaladas ástertormente* El tierno 
requerido en las ní«j» es atora superior, eos» consecuencia 
de una mayor oonceatraclón do las hidroKinctll^antraqulJionao 
provenientea.de una oostlaaeife hidrollzablo, « eoajwMi& 
con lao que existían libreo direetOKnto.
loo datos analíticos obtenidos trabajando cobro cortesa: soté* 

tlltada lian nido los siguientes*

OAíjIM’ m ^ efectuado oata operación sobre áv gramos 
do polvo do droga, mantenióndoso .a la cotufa' 6 100° hasta 
peso constante, 

3Sfi£»S&£fflW >5,557 Sr* $ ?/*♦ 

taámd&lalM» ?»^ gp» £ pA« 
MmMM&«JilMiA

124ES2ElMlL-_Jt^-^^

Mepeia
Pese de 
mestva 
analisada Libree

Cotó* 
note# Totales íL

Iva* 1,9926 s. o>$$59 g# 0,195 6* 0,0066 g» 0,551 g. 0,5^6 g#
2da» 1,9922 " 0,00^3 8 0^15 8 0,0068 8 o,3# * 0,556 *
Jra. 1,9950 " 0,005? 8 0,185 8 0^0071 8 o,355 8 1,5^ 8
Uta* 8,0128 “ 0,0t^ 8 0,2.98 8 0*0073 8 0,362 8 0,560 8
Jta> 2,0059 ’ 0,0Gl»2 # 0,269 * 0,0070 8 O,jí¡B 8 o,557 8

2,0055 8 0,0057 8 0,3# 8 0,0069 8 0,3# 8 0,528 8

£*ámlP£Ulxaa^^ proseé £ »A* 0»W #•
HiÚr^l®£tJ^-ant£acLuAnffiiaa_^  ̂ 0 0 “ * 0,5# 8

jiiáwjMtlAxtati^splM^^ " ’ * • °»!M' *

provenientea.de


tos Valoreo JtodiCBdon en por otato V/St referidos a droga 

sosa son los olgutatsoi

teMMa» 10,81a gr* jr pa#

W^m.^sW^^Aff^^ 0,595 ;# ?/¡

M» USXÓ Co«fo toados »M
Ira» 0,825 g. 0,382 g. o,6&7g.

w 0,^8 ? 0,3$U • M* *

M» 0,215 “ O#Uo » o,6aj "

feta* 0,228 “ 0|# * 0,W °

0,2^1 " 0|l^ * o,&? •

fita» 0,207 # 0,397 " o,M •

SMbTClnWWt^^ .promedio # M« 0,227 g.

iy&^#£$&a^£OíB^^^ 0 ” * * ojpo g»

8WW^ÍfiSJ4W»-Wa?»l " # " « 0,627 6»



tt-M^WlíM. Stfl^WjtoJSJft ©Wl1®®^*

Soso# creprobrfo mlitativaamte que 
en la hoja cotablliü^a no existen hiúraiwiil-ffltra^Jnenw 
al ojiado úe libertad, oteo ®c ce caeuaífín en fem de coa» 
binad6» Mrolto-bio. Henos procedido pues a la hidrólisis, 
apresta ^ la droga* siquiendo- una tfeilM amelante a la 
eticada en el caso de la cortesa*

Un extracciones con carbonato da 
sodio con algo mi» lenta»* necesitándose 5 Wtóoiitc» de 
ip mi# cada mo> agitando una hora cada tea m agitador .wt* 
alo#*

La. operación ira larga es la áltM 
extracción con Ótcr de petróleo* despula de haber acidificado 
la solución alcalina con Saldo clorhídrico» 01 bien la ,w^ 

parto del principio a: investí ar se exijas en un coMeneo 
coloreando de asnillo al solvento* la parto residual' o# «ü^ 
lentamente extraibie* por lo que resulto difícil ver una 
ro^oción de Bomtráger francamente incentiva#
Se -requiere para ello como mínimo J tóweoloueo con 5$ ^« 
do solvente* manteniendo en cada caso una mórgica agitación 
de 9$ minutos ai agitador mecánico* Lo mismo que en toda# 
las determinao lonco anteriores* hornos practicado el control 
microscópico del residuo obtenido para comprobar w no axis* 
ton cristales extraño» (de cloruro do codio ? h



Lo# reauXtMoo obtenidos seo loo elgnlenteer

»M’ 8,457 6. £ M».
BteJtóa! 10 >581 CJ’. íí PA»
£M1«, WoMíM £«^2 clorhídrico al_10 gi 0,555 ¿»XPAS

astóffiít^WíaWrM.
Peso de Valor aneen*

r^o* raotoa trado m coa
ríetela ^^^ Ortigad BM£l g^séjio j{

lra> 2#01GJ g> 0>C1^2 g« 0,756
2da. 2,002 ” 0,01^ n o>759
M. 1Mj ” 0,01fe6 " 0,752
Uts. 2,C057 11 0,0249 0 0,742 M&gr»
5te. 1,9852 “ 0,02.5 ” 0,752
fe, 1,9721 " 0,0247 o,745

Befeoeie ele loa valores fcñlencWe para la droga sm«

Eg&Wffi’ 21,557 ©■• # ?A*
£<« te^!W-oa ^ ^«^% & J& í'JiMJ #*^A<

¿i¿i£^£i^^~^^
^5^z$v i píifi Iññ ta&

1ra» 0,825 ^>
^da» o,8o?
3ra» o,799 H 0,812 gr.

w« 0,80? 11

5ta« 0,822 “
áte* 0,815 "

La ob tenelín de i^ valor del cent onido en hWostoiilWite* 
cinema# oca © cortesía ti teja estabilizada^ emplea sn Meopo 

aproximado de una canana, dado el húmero de opomefónw y la 
dwaolén de las Diaman»
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Disolviendo en éter do petróleo una 
cantidad exacta del reníduo obtenido, considerado hidroximetl 
antraquiaonao# besos preparado una ooluolón tipo do concentra 
cifn conocida, con la cual os ha determinad# la sensibilidad 
de la reacción de Boratrigw.

Previamente hemos comparado, lao in
tensidades do las colcraoiones desabolladas copleando igua

les Wltanes do ésa colusión tipo» y de solución de amoníaco 
al lo ^ ó amoníaco concentrado, o solución saturada de car
bonato de sodio» ó solución de hidróxido de sodio al 10 X*

Si bien las diferencias de ooloracíó 
fueron poco pronunciadas, ligeramente más intensa fuá la obte 
nida empleando ooluslfa de amoníaco al 10 & siguiendo luego 
en intensidad decreciente los otros reactivos en el órden más 
arriba indicado.

Mugido asi el reactivo# podríamos 
decir mis sensible para efectuar la reacción da Bomtrfigar, 
se continua con el estudio de la sensibilidad de la reacción» 
lora ello so prepararon varias diluciones en éter de petróleo 
de acuella solución tipo# hasta obtener lao concentraciones 
entre § y 35 gamas por al» con diferencias de 3 gasas por mi. 
entro dos nucesivas.
Pora Moer lao lecturas en mejores condiciones se lian utili
zado ttíboo de ensayo de vidrio incoloro, de 10 on» de altura 
por 1 cas» de diámetro y con fondo plano a fia de asegurar une 
iluminación uniforme»
2 tal» do cada una de 1m diluciones de la solución tipo# se 
agitan coa igual volumen de solución de amoníaco al 10 & 
tapien se prepara finalmente una prueba oa blanco «¡no sólo
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lleva hw fie petr&Ue y amontado» Por #oü#raelfc con oltúbo 
que lleva la pmW en M« puede # vero© ma ##wife 
roaada Afea# en el tubo que lleta una mo#jMfilfo>. 9 
gimo por mi* Bohemo conoignw ala embargo, w diata doló* 
mo.A otaew&cta afefeteate, cu decir, sin #ax$## con el 
tubo que lleva la prueba en blando, nos llevarla a decidir, 
©ae veaecién de Born#8^r am negativa» lía realidad toda# 
Xa© diluciones que poseen mío» do 1b- 0« por M# añw# 
una aalmeifo que odiáronte oe observa por aoatJmte con la 
prueba en blanco» Podríame acallar entonaos dos límite#-.para
la amoibllidad de M reacción do Saraí^í*? el j^tecwco* 

ma^We a um ¿onees#aei&j de 9 gama por d» oe-obaer* 
va aula por cowa61& con la prueba en blanco y el cegante- 
##wptófente a una meentmeiJa de ib gama por ¿1# ce 
«hem también afeM#^-e y por lo tanto debe cim#dwawe 
como la r<mfeHÁ^ do coa «aeoífe tal como a© M lea en 
la práctica cociente*

Aalarwo que en. este estudio de U 
eoiUlld^ de la reacción de toMser ce R)le5 domo sol* 
vente do las hMi^mlaretil^^ el éter de petróleo,
por ser el cálvente utilizado en todo el presente trabajo» 
Per lo boto cuando eonfeFolábawo un acotamiento o una extrae* 
clin de. talco principios durante el método do anillóte amU* 
tatiw adoptado y proocouteoo hasta conseguir w reaccifo 
de Bmrtw negativa, eatíbuneo seguros de que la cantidad 
de ellos que asi ce desecharía o quedaría ote #t## no m 
superior a la que h«o detewteado para el solvente enrayado»



-68-

W** c 0 m e n t a rio g

1»-) El estudio critico teórico compara
tivo de los distintos procedimientos gravimétricos y colorimétri* 
eos destinados a la evaluación cuantitativa de hidroxímetil-antra- 
quinonac, nos permite suponer que el método gravimetrico propuesto 
por el J» Assoc» Official Agr* Ches», es el que reúne las mayores 
ventajas, por lo cual ha sido adoptado#

2.-) La operación destinada a eliminar 
los vestigios de ácido glicirrícico mediante sucesivos lavador con 
solución acuosa de bicarbonato de sodio al 5 ^,ao puede realizarse 

en la práctica corriente tal como se indica en dicho método, pues 
la carbonatasion parcial del reactivo, lleva a perder parte del 
principio a investigar, que luego no se recupera» Este inconvenién* 
te se subsana haciendo burbujear anhídrido carbónico de un aparato 
de Klpp durante el tiempo que lleva ejecutar esa operación»

3»*) Antes de evaporar él extractivo 
final que lleva las hidroximetil-antraquinonas, es indispensable 
realisar sobro ol mismo un número suficiente de lavados con agua 
destilada, a fin de eliminar por completo residuos salinos, pues 
de lo contrario el producto final contiene cristales extraños (clo
ruro de sodio?) que se pesarán Junto, con los compuestos hidroxime- 
til-antraquinónicos. La presencia do estos*cristales, observables 

con el microscopio, hacen que el dato obtenido no pueda ser consi
derado como verdadero»

!(.•-) La obtención de un valor analítico, 
sea sobro corteza u hoja, con la técnica seguida por nosotros, en
la practica requiere un tiempo aproximado de una semana, dado el 
número de operaciones realizadas y el tiempo que demandan algunas 
de ellas»
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5«*1 Las muestras analizadas de cortezas 
de Rhomnus alaternus# tomadas de arbustos cultivados en la ciudad 

de La Plata# poseen un contenido de hidroximetil-antraqulnonas 
aproximadamente igual a un tercio de la cantidad existente en ejem
plares que crecen espontáneamente en el cud de Europa# sobre todo 
en la reglón Mediterránea* El hecho de ser una especie cultivada# 
a lo que se suman posibles diferencias en las propiedades fisico
químicas de los suelos# como así también diferencias de clima# po* 
dría» ser loo causantes de ese menor contenido de dichos principios»

6#-) Las hojas poseen un contenido de hi- 
droximotil-antraquinonas algo superior a las cortezas ( > O#185 gr.+ 
^ de muestra)# pero cíespi^wy inferior a la hoja de la misma es
pecie europea (también aproximadamente un tercio).

7.-) Si bien faltaría agregar valores fi

siológicos de la droga para abrir un juicio más exacto sobro su 
valor terapéutico# y por lo tanto su importancia económica, el con
tenido do hidroximetil-antraqulnonas existente tanto en corteza como 
en hoja de Rhamnus alaternos# no permite cifrar grandes esperanzas 
con miras a su explotación# al menos en las condiciones de cultivo 
de las plantas estudiadas. Las muestras analizadas# que representan 
a un número reducido de ejemplares# no permiten establecer tana con
clusión definitiva al respecto.

8*-) Se han ensayado distintos reactivos 
para la localización microquímlca de las hidroximetil-antraquinonao# 
obteniéndose loe mejores resultados con el empleo de solución de 
hidróxido de sodio al ip $•

9*-) La sensibilidad de la reacción de 
BomtrMger# practicada en las condiciones del método por nosotros 
seguido, es tal que permite revelar# sin comparación con ninguna 

prueba en blanco# la presencia de 1U gamas de hidroximetil-antraqul- 
nonas por mililitro^

mientras que leída por comparación con di

cha prueba#permite revelar 9 gamas por mililitro»
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í? 00 ECLOSIONES

1-) En la operación destinada a eliminar loo vestigios de ácido 
glicirrlcico* es indispensable trabajar en atmosfera de anhí
drido carbónica.

2-) Es muy conveniente el control microscópico del residuo obtenido, 
a fin de ilustramos sobre la pureza del mismo, y asegurar la 
ausencia de cristales extraños.

5-) La corteza de Rhamua alaternas posee hidroximet il-antr aquino- 
nao tanto libres (promit 0,227 gr* #)* como al estado de combi
nación hidrolizable (promu 0,1^00 gr» #)*

1|-) La hoja de Rhamnus alatemus posee todas sus hidroximetil-antra* 
quinonas al eotado.de combinación hidrolizable (promu 0,812g^)^

5-) La localización micro química realizada sobre corteo histológi
cos, revela que las hidroximetil-antraquinonao'se distribuyen 
en el par en quima cortical, el líber y los radios medulares de 
la corteza* En la hoja ce encuentran preferentemente en el 
líber de la nervadura central, y en menor proporción en el 
leño de las mismas*

6-) La sensibilidad de la reacción de Bomtrdger, determinada en 
condiciones semejantes a las seguidas en nuestro método de aná
lisis cuantitativo, fuá de li¿ gamas por mililitro*

eotado.de
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