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Desde que Chelle, en 1919, descubriera la transforma-
¢cion del CNIH en las visceras en putrefaccion, numerosos
autores han estudiado la posibilidad de que la presencia de
SCNH se deba a la ingestién de otras substancias, para evi-
tar con ello los posibles errores de interpretacion en el ana-
lisis toxicolodgico.

Conocemos hoy numerosos mecanismos de desintegra-
¢c16n o de hidroélisis que permiten encontrar SCNH en las vis-
peras.

Asi, por ejemplo, las cruciferas contienen un complejo
elucosido que por hidrolisis diastasica forma éteres sales
del acido sulfocianico. Lios gramos de mostaza contienen tam-
bién otro glucosido que por hidrélisis bajo la influencia de la
mirosina desprende isosulfocianato de alilo que no da las
reacciones del SCNH pero que siempre se acompana de pe-
quenas cantidades de sulfocianuro de alilo con franca reac-
cion positiva. |

Muchas otras substancias nos dan también al ingerirlas
CNH y sabemos su posible transformaciéon en acido sulfo-
cianhidrico. Ultimamente, Kohn Abrest senald la transforma-
c10n post mortem de los barbituricos ingeridos en acido sul-
focianhidrico y es a ella que nos referimos en este trabajo.

ORIGENES Y ESTADO ACTUAL DEL PROBLEMA.

En el ano 1930, Kohn Abrest y sus colaboradores (1) se-
nalaron el hecho de que en el curso de la putrefaccién cada-
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vérica los derivados barbitaricos daban nacimiento al dci-
do sulfocianhidrico.

En efecto, durante el curso de investigaciones judicia-
les, comprobaron la presencia de acido cianhidrico disimula-
do en visceras de personas que habian ingerido barbitaricos
del tipo del Veronal, Dial y Gardenal. Este hecho, llev) a los
autores a investigar experimentalmente si la putrefaccion
tranforma a los barbituricos en derivados del acido c¢ianhi-
drico.

Los ensayos que efectuaron in vitro sobre sangre de cer-
do adicionado de 0.2 % de Veronal, Dial y Gardenal, le
permitieron comprobar al cabo de 30 dias de putrefaccion
la presencia de acido cianhidrico disimulado. Igualmente, en
los ensayos in vitro efectuados sobre cobayos previamente
intoxicados con los mismos barbitaricos, comprobaron la
produccion de acido cianhidrico disimulado después de 20
dias de putrefaccion. Estos resultados experimentales fueron
comprobados por los autores en casos humanos de intoxica-
cion. En una observacion de envenenamiento grave con 3
gramos de Gardenal se efectud el analisis toxicologico de la
sangre obtenida en la sangria terapéutica. Al estado fresco,
esta sangre no dié presencla de acido cianhidrico disimulado;
pero en cambio 15 dias después dido 0.0054 gr. En otra obser-
vacion de una intoxicacion mortal por 4 gr. 80 de Dial se
comprobd después de 15 dias de putrefaccion la presencia
de acido cianhidrico disimulado.

En el nismo ano, G. Vitte (2) llegaba al mismo resulta-
do, anadiendo que la transformaciéon barbitarica en acido
sulfocianhidrico no es funcion de la cantidad de hidrdogeno
sulfurado presente.

Sabido es que Chelle (3) y posteriormente Esteve (4)
demostraron la mfluencia del hidrdégeno sulfurado en la
transformacion del acido c¢ianhidrico en sulfocianhidrico y,
por lo tanto, el mecanismo de la transformacion de los bar-
bituricos en acido sulfocianhidrico deberia ser diferente al
del acido cianhidrico.
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En el ano 1932 Rabat Garcia (5) comprobd la presen-
cia de acido sulfocianhidrico en las visceras de un intoxicado
con barbitaricos y, controlando las experiencias de Kohn
Abrest, llegd a sus mismos resultados.

En 1935, Orella (6) (7), estudi6 el problema de la trans-
formacién barbitarica empleando su método de investiga-
ci6n de CNSH (8) y lleg6é a conclusiones diferentes, es de-
cir que no comprobd la presencia de acido sulfocianhidrico
en las visceras putrefactas de animales previamente intoxi-
cados con barbituricos.

En 1936, Drouin (9) en el Laboratorio del Profesor Dou-
ris, hace un estudio profundo sobre el tema obteniendo re-
sultados negativos. Con anterioridad, en el mismo laborato-
rio, Mademoiselle Plessis estudié el mecanismo de la desin-
tegracion de las veronalidas, repitiendo las experiencias fun-
damentales de Mademoiselle Villard pero sin obtener ningu-
no de los resultados indicados y debié renunciar a seguir sus
investigaciones.

En el ano 1938, R. Montessi (10) usando para la imvesti-
oacion del acido sulfocianhidrico los métodos de Chelle ¥
Orella, no comprobd tampoco la produccion de acido sulfo-
cianhidrico.

Esta breve sintesis de los trabajos efectuados justifican
nuestro deseo de aportar nuevos datos experimentales a los
yva publicados por los diferentes autores. Repitiendo algunas
de sus experiencias v siguiendo sus mdicaciones hemos efee-
tuado una serie de ensayos in vitro e in vivo para controlar
sus resultados y formar criterio propio en esta cuestion.

METODOS ANALITICOS EMPLEADOS.

Investigacion de CNH libre: Se efectué por el clasico
método de la destilacion, es decir, con un aparato compues-
to de un balén provisto de una ampolla de decantacion y de
un deflegmador que se conecta a un refrigerante terminado
por un burbujeador de extremo capilar con dos ampollitas
de seguridad. La destilacion se efectué en medio de acido
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fostorico recogiendo el destilado sobre una solucién de hi-
droxido de sodio al 30%. Sobre esta solucion se investigd el
acido cianhidrico por la reaccion del azul de Prusia, siguien-
do la técnica de Chelle.

Investigacion de &acido cianhidrico combinado: Se em-
pled la técnica de Chelle y Orella, indistintamente.

Téenica de Chelle: Después de practicar la destilacion
simple en medio fosférico con el aparato indicado anterior-
mente, se anadidé al balén 4cido picrico en polvo en la pro-
poreidn del 5% del peso de las visceras. Se agita la mezcla
encrgicamente y se deja en reposo hasta el dia siguiente. Se
filtra por gasa y el filtrado se lleva al aparato de Chelle.

Téenica de Orella: Hemos usado la téenica original de
Orella (8) o sea la destilacion simple y una segunda destila-
cion en el mismo aparato, previo agregado de solucion de
cromato de potasio al 10% y acido sulfurico al 20%.
ENSAYOS IN VITRO.

Los barbitiricos ensayados fueron los siguientes: Amital
sodico, Gardenal, Somnifeno, Veronal, Luminal, Seconal, Dial
y Prominal.

La investigacion previa de acido cianhidrico y sulfocian-
hidrico sobre 0. gr. 5 de cada una de las muestras dié resul-
tado negativo.

Los ensayos se efectuaron de la siguiente manera: 400
.¢ ¢. de sangre de cerdo adicionada de 0.2% de barbitiiricos
disueltos en una soluciéon débilmente alcalina; 400 c. c. de
caldo de vacuno (obtenido dejando macerar pesos iguales
de carne picada y agua destilada) adicionado de 0. gr. 5 de
barbitirico. Cada una de las muestras fué examinada al es-
tado fresco y luego se abandonaron en frascos mal cerrados
durante un periodo de 30-35 dias a la temperatura del labo-
ratorio. L.as muestras se prepararon escalonadamente para
permitir los analisis correspondiente. Al cabo del tiempo -
dicado, se practicO nuevamente la investigacion de dcido
cianhidrico y sulfocianhidrico. En todos los casos, el resulta-
do fué absolutamente negativo. (Cuadro I).
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CUADRO I
Medio | Droga Examen en fresco | Examenalos30-35dias
| CNH ! SCNH CNH | SCNH

Sangredecerdo | Testigo | o0 0 0 0
Caldode vacuno | Testigo |0 0 0 0
“Sangredecerdo |0.2 % amital sédico] O | O | 0o | ©

Id. id. | 02 % gardenal | O 0 |0 0o

d. id. | 02 % veronal | 0 0 | o o

Id. id. 0,2 % somnifeno | 0 0 | 0 0

Id. id. | 02 % luminal | O 0 0 0

Id. id. 0.2 % prominal | 0 0 0 0

1d. id. 02 % seconal | O 0 0 0

1d. id. 02 % dial | O 0 |0 0
Caldodevacuno | 0.5 % amital sédico| O 0 | 0 | 0

Id. id. 0.5 % gardenal | 0 0 o | o
- Id.id. | 05 % veronal | O 0 0 0

Id. id. 0.5 % somnifeno 0 0 0 0

Id. id. 0.5 % luminal | O 0 0 0
~ Id. id. | 05 % prominal | O 0 0 0

Id. id. 0.5 % seconal | 0 0 0 0
T Id. id. 0.5 % dial 0o 0 0 | o

ENSAYOS IN VIVO

Pese al resultado negativo de los ensayos in vitro efec-
tuamos una serie de ensayos in vivo con el fin de contralo-
rear esas experiencias.

Un lote de 10 cobayos fué intoxicado con 2 gramos de
diferentes barbitiricos en pocidén gomosa v por via oral. Los
animales mueren en un término medio de 60 minutos con la
sintomatologia caracteristica.

Muertos los animales se extraen las visceras v sobre el
40% de ellas se efectud un examen en fresco v el 60% restan-
te se guardd en frascos mal cerrados durante 30-35 dias a
la temperatura del laboratorio, practicAndose entonces un
nuevo analisis.

Las mismas experiencias se repitieron sobre ocho cone-
jos intoxicados con 3 gramos de barbitiricos en las mismas
condiciones y en el mismo tiempo.
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Lios animales fueron intoxicados uno cada dos dias, es-
calonadamente para permitir el andlisis correspondiente.
Los resultados obtenidos fueron también absolutamen-

te negativos. (Cuadro 11).

CUADRO IT

Animal i Droga ! dzeS;Zs {Exa_x_nen _en fresco iExémena|o§_30- 3? dia_s
| | visceras | CNH | SCNH | CNH | SCNH

Cobayo | Testigo | 172 gr. | 0 | 0 0 | O
Cobayo | Testigo | 518 ar ——I‘-‘O 0 0 | 0
Cobayo | Amital | 165gr. | O 0 0 | 0
Cobayo | Somnifeno | 210 gr. | O o | o | 0
Cobayo | Somnifeno _ |_386 ar. I_O— 0 0 | o
Cobayo l Dial. | 150 gr | 0 0 0 0
Cobayece | Dial. | 175 gr 0 0 0 0
Cobayo | Dial. | 325qr. | O 0 0 0
Cobayo | Dial. | 200 gr. | O o | o | o
Cobayo | Prominal | 275gr. | O 0 0 | 0
Cobayo——_| * Prominal | 450 gr. | O ! 0 0 0
Conejo | Prominal | 420 gr. | O 0 0 0
Conejo [ Promi;al—l—i—go gr. | O 0 0 0
Conejo | Luminal | 16l qr. | O 0 0 0
Conejo | Luminal | 525 gr. | 0 0 ___{-,_‘O. _ | 0
Conejo | Luminal | 6100q. | O | O | 0o | 0
Conejo | Luminal | 135gqr. | O 0 0o | o0
Conejo |  Veronal | 450 gr I_O'—— 0 ] WVO>——|__O.—
Conejo |  Veronal | 430 qr. | O 0 c -] O
Eonejo ; Veronal | 200 gr— | 0 0 ~l 0 | 0

Para comprobar los resultados de G. Vitte, efectuamos
ensayos sobre caldo de vacuno adicionado de barbitaricos v
cantidades variables de sulfuro de sodio y de hidroxido de
sodio, efectuandose los analisis a los 15 v 20 dias de putre-

faceidon. Los resultados fueron también negativos. (Cuadro
I11)
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CUADRO II1

| l
Exiamenalos 15 dias iExémenalos 20 dias

|
| |
CNH | SCNH | CNH | SCNH
|

400 c.c. de caldo de vacuno
Testigo.

|

|

400 c.c. de caldo de vacuno I
mdas de 0.gr.5 de veronal | 0 0 0 0

|

|

|

|

|

|

400 c.c. de caldo de vacuno

mdas de 0.qr.5 de veronal 0 0 0 0
mas 2 grs. de NaOH

400 c.c. de caldo de vacuno

mds de 0.gr.5 de veronal 0 0 0 0

mas 0.gr.5 de SNa2

400 c.c. de caldo de vacuno l |
mds de 0.gr.5 de veronal 0 I 0 0 0
mdés 1 grs. de SNa2

400 c.c. de caldo de vacuno | |
mcé&3 de 0.gr.5 de veronal | 0 0 0 0
mas 1 gr. de SNa?2 |

400 c.c. de caldo de vacuno
mds de 0.gr.5 de veronal ,
mas 1 gr. de SNa?2 0 0 0 0
mas 0.gr.5 NaOH

;La putrefaccion destruye a los barbitaricos in vitro?

Nos ha parecido interesante comprobar que cantidad de
barbitiiricos se puede recuperar después de la putrefaccion
usando para ello medios relativamente simples y complejos.

Los métodos empleados para la extraceidon de los barbi-
tiricos fueron los de Kabre para orina v Paget Desodt para
sangre.

El primero, consiste en defecar la orina con subcetato
de plomo, elimimar el exceso de plomo por el acido sulfhidri-
co v extraer por el éter. Si el residuo no es puro, se redisuel-
ve v efectlia nueva extraccion etérea. Se evapora sobre vi-
drio de reloj tarado, se seca y se pesa.

El segundo, consiste en defecar la sangre con 1/10 de
ferrocianuro de potasio al 15%, agitar y anadir 1/10 de so-
luciéon de acetato de zinc al 11.29. Agitar enérgicamente.
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Después de filtrar, se acidula el liquido por acido acético y se
agota por el éter. El residuo de la evaporacion etérea se re-

toma por alcohol caliente manteniéndolo varios minutos en

baiio maria. Se filtra la solucion alcohdlica recogiendo el li-

quido sobre una capsula tarada. Se evapora, se seca y se pe-

sa. S1 el residuo fuera impuro antes de pesar se clarifica con
neero animal.

En ambos métodos, después de la pesada, se efectuaron
las reacciones de identificacion.

Lias experiencias fueron las siguientes:

1)

6)

200 c¢. ¢. de orina mas 100 ¢. ¢. de solucidon ligera-
mente alcalinizada de veronal al 1%.

250 c¢. c¢. de orina mas 100 c¢. ¢. de solucion ligera-
mente alcalinizada de dial al 1%.

250. ¢. ¢. de orina méas 100 ¢. ¢. de solucion ligera-
mente alcalinizada de luminal al 1%.

250 ¢. ¢. albimina de huevo mas 100 ¢. ¢. de solu-
c10n ligeramente alcalinizada de veronal al 1%.
200 ¢. ¢. de sangre de cardo mas 100 c. ¢. de solu
c16n ligeramente alcalinizada de veronal al 1%.
200 c¢. ¢. de caldo de vacuno mas 100 c¢. ¢. de solu-
cién ligeramente alcalinizada de veronal al 1%.

Se extraen los barbituricos el primer dia sobre la mitad
de cada una de las muestras v a los 30 dias sobre el resto del

material.

La cantidad de barbitarico recuperado y referido al to-
tal agregado, es la siguiente:

En el primer dia A los 30 dias
1) 0.75 0.68
2) 0.72 0.69
3) 0.80 0.69
4) 0.76 0.68
S) 0.74 0.65
6) 0.75 0.67




Aclaramos que con los métodos indicados sbélo se pue-
de recuperar un término medio del 90% de los barbituricos
puestos en reacciéon. Trabajando con soluciones puras de bar-
bitiricos s6lo hemos podido recuperar el 95% de ellos. Por
esta razén, los datos que damos, nos revelan con evidencia
que si los barbitaricos se transforman por la putrefaccion,
en las condiciones dadas, lo hacen en une proporeién mini-
ma v despreciable. Volveremos sobre este tema para debatir-
lo ampliamente en un proéximo trabajo que estamos efec-
tuando v que tratara de la localizacion v eliminacion de los
barbitaricos en los humanos.

;La ingestion de los barbitaricos puede producir SCNH
in vivo?

IHemos estudiado las orinas de 25 enfermos epilépticos
que ingirieron diariamente la dosis terapéutica de luminal.
En ningun caso, hemos podido comprobar la presencia de
acido sulfocianhidrico en fresco o después de la putrefaccion.

En cinco casos, hemos extraido también 30 c¢. e. de san-
ore. La mitad de cada una de las muestras se examinaron en
fresco v el resto a los 20 dias de putrefaccion sin comprobar
en ningun caso presencia de acido sulfocianhidrico.

;,Bs posible transformar un barbitarico en acido sulfo-
cianhidrico o acido cianhidrico?

Siguiendo la i1deas de Jean Drouin, hemos intentado ob-
tener acido cianhidrico a partir del veronal. Para ello, he-
mos repetido sus experiencias y ahadido otras nuevas con el
fin de comprobar esa posibilidad.

Basiandose en los trabajos de Douris v Wirth para el
tanino, Drouin atacé el veronal con acido nitrico y nitrato
de plata pero con resultado negativo. L.a experiencia que he-
mos repetido es la siguiente. En un balon de 500 c. e. se co-
loca 1 gramo de nitrato de plata, 1 gramo de veronal, 10 ec.
c. de acido nitrico concentrado v 90 c. c. de agua destilada.
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Se obtiene asi una solucion nitrica de nitrato de plata que
contiene en suspension el veronal insoluble en frio. L.a mez-
cla se lleva a ebullicion 5 minutos. El veronal se disuelve po-
¢c0 a poco v se obtiene una solucion limpida que por enfria-
miento deja cristalizar en un tiempo de 12-15 horas agujas
alargadas. Se filtran los cristales, se lavan hasta obtener
reaceion negativa de plata en el liquido filtrado. Lios crista-
les se pasan a una capsula y se tratan por unas gotas de poli-
sulfuro de amonio. Se avapora a sequedad y se repite el tra-
tamiento varias veces. Se toma el residuo por agua clorhi-
drica para eliminar el sulfuro de amonio. Se filtra y se agre-
oa unas gotas de cloruro férrico obteniéndose resultado ne-
oativo.

S1 los cristales se calientan en un crisol a la llama de
un soplete, la substancia se evapora sin dejar residuo me-
talico. Con esto se prueba que los cristales obtenidos no con-
tienen Ag. ni acido cianhidrico. Hemos repetido la experien-
¢cia varias veces con cantidades diferentes de cada uno de
los componentes pero obteniéndose siempre resultado ne-
oativo.

A idéntico resultado se llega suprimiendo el nitrato de
plata.

Pero lo mas interesante de la experiencia es el hecho de
que los cristales disueltos en alcohol dan positiva las reac-
ciones de Parri v Paget Desodt. Por otra parte, disolviendo
los c¢ristales en un porta objetos con una gota de amoniaco y
anadiéndole unas gotas de acido sulfurico al 10% se obser-
va al miscroscopio la formacion de laminas restangulares
aisladas o agrupadas tipicas del veronal. Es decir, que pese al
enérgico tratamiento efectuado la substancia sobrevive, lo
que en otras palabras nos indica la extraordinaria estabili-
dd del nticleo de los ureidos.

Visto el resultado negativo del ataque en medio acido,
intentamos la transformacion en medio alcalino tratando el
veronal en caliente con hidroxido de sodio o potasio al 30%
Asi se obtiene un abundante desprendimiento de vapores



amoniacales. Esta reaccion, propia de las amidas, no permite
revelar la presencia de &acido cianhidrico, como lo hemos
comprobado efectuando luego una micro destilacion en medio
acido v recogiendo sobre unas gotas de soluciéon de sulfato
ferroso adicionado de hidréxido de sodio. Sobre esta solucion
dié negativa la reaccion del azul de Prusia.

Tampoco da resultado abandonar a la temperatura del
laboratorio soluciones de barbituricos en medio ligeramente
alcalino con cantidades variables de sulfuro de sodio.

En cambio, como toda substancia orginica nitrogenada,
s¢ obtiene reaceidn positiva con la clasica reaceion del NaOR
reaccion demasiado enérgica para tenerla en cuenta.

DISCUSION DE LOS RESULTADOS OBTENIDOS

Hemos dicho ya que nuestro trabajo tenia por objeto
formar criterio propio con respecto al tema en cuestion.

Los resultados, absolutamente negativos, que hemos ob-
tenido concuerdan con los de Orella, Drouin y Montesi. Por
tanto, mantenemos la discrepancia de estos resultados con
los obtenidos por Kohn Abrest, Villard, Capus, Vitte y Rabat
Garcia.

Sabemos que los origenes del SCNH en las visceras en
putrefaccion son determinados por causas diversas, no todas
conocidas, y si bien su hallazgo es un hecho anormal, se lo
enicuentra con frecuencia en los analisis toxicoldogicos, por
ejemplo en el 13% de las muertes sospechosas ocurridas en
Paris desde 1928 hasta 1934. (Estadistica de Kohn Abrest,
Cronica Médica, Valencia, 15 de Mayo de 1935).

Las causas conocidas de la produceién de SCNI son las
siguientes:

a) La transformacion post mortem de los cianuros al-
calinos y que, segun Kohn Abrest, lleca al 69%
de los casos de envenenamiento por el CNII o cia-
nuros alcalinos.

b) Los tratamientos medicamentosos.

¢) Algunas leches de vaca, especialmente desecadas,
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en las que Kohn Abrest pudo llegar a comprobar
la presencia de 6 miligramos de CNI por litro de
leche reconstituida.

d) Lia saliva humana que contiene alrededor de 30 mi-
ligramos de CNH por litro.

¢) Lia mostaza en pasta que contiene 0.2 por mil de
SCHN y la mostaza en polvo que contiene SCHN
en la proporecion de 3 a 4 por mil.

t) Mas de 200 especies vegetales contienen también

olueodsidos cianogenéticos y muchas de esas espe-

cies son alimento del hombre y los animales.

Los licores y bebidas destiladas hechas con pepitas

gf=
S—’

de duraznos, cerezas y damascos.
h) Las tortas de lino, empleadas para alimento de ani-
males, etc.

Esto nos indica que el hallazgo de SCNH en las visceras
durante un examen toxicologico es un hecho comun y origi-
nado por causas variadas.

La estadistica de Kohn Abrest, a que nos hemos refe-
rido, es muy demostrativa. Dice:

“Los examenes toxicoldogicos minuciosos de las visceras
de 415 personas, muertas por causas sospechosas, efectuados
bajo nuestra direccion en el Laboratorio de Toxicologia de
la Prefectura de Policia, de Enero de 1928 a Diciembre de
1934, han demostrado que 55 de entre ellas (o sea el 13.25%)
revelan la presencia de sulfocianuros (acido cianhidrico di-
simulado de Chelle).

Esas 95 presencias se agrupan asi:
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Causas de la muerte Niumero de presencia
de sulfocianuros.

19  Acido cianhidrico o cianuro (demostrado) ...... 13
29  Acido cianhidrico o cianuro (probable) ....... 2
3¢ Patoldgicas comportando un tratamiento por cia-

nuro de mercurio (probable) .................. 5!
42 Veronal y otros barbitiricos (demostrado .... 11
29 DPatologicas con abuso de barbitiricos (probable) 5!
6° Oxido de carbono (con supervivencia) ......... 5)
7 Uso de estupefacientes alcaloidicos ............ 2
8 Intoxicaciéon por nitrobencina .................. 1
9°  Suicido por arma de fuego ... ... ..., 1
10  Patologicas con origen demostrado de sulfocia-

1 L 01 1
11 Causas indeterminadas ....................... 9

Aproximadamente, se puede repartir asi el origen, sino
siempre clerto, mas o menos probable del acido cianhidrico

“disimulado’’.
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Numeros de Con presencia
casos de sulfocia-
estudiados nuros
Envenenamientos por acido

cianhidrico o clanuros, estados

patologicos que han determinado

medicacion cianurada (clanuro de

MErCUTIO) oottt 2 22 68.8
Intoxicacion  por veronal u

otros barbiraricos. Uso abusivo de

estos hipnoticos ............... G2 16 20.7 %
Intoxicaciones por Oxido de

carbono (con supervivencia) no

explicandose la presencia de sul-

focranuros ... ... L, D

.. Muerte debida a causas patold-

o1cas, explicandose la presencia

de sulfocianuros por la alimenta-

CIOIL it e e 1
Intoxicaciones por nitrobencina 4 1
Intoxicaciones por estupefa-

clentes ..., 40 2
Suicidio por arma de fuego . .. 1
Causas de muertes indetermina-

das ... ... . . 183 9 67

Vemos que en esta estadistica el 26 % de las causas de
muerte por barbituricos produce acido sulfocianhidrico con-
firmandose asi los resultados expermmentales de esos autores.

IExaminemos, ahora, nuestros resultados:

[—No hemos podide, en las condiciones indicadas,

comprobar produccion de SCNI 1 vivo o in vitro.

II—La destruccion de los barbittiricos, por la putrefac-
¢10n 1n vitro es minima v despreciable,

ITI—La ingestion de barbitiricos no produce eliminacion

de SCNH.
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IV—Tampoco hemos podido obtener CNH, a partir de
los barbitaricos, por reacciones de laboratorio, sal-
vo el caso de la reaccién con sodio o potasio metali-
cos. Esto no significa negar la posibilidad de la
transformacién y mucho menos en el organismo
humano o por la putrefaccion. Pero, en cambio, se
pone en evidencia la estabilidad del nucleo de las
ureidas en medio 4cido y la produccion de amonia-
co en medio alcalino fuerte.
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RESUME

Les barbituriques et leur transformation en acide sulfocianhidrique., Par le
Dr. Rogelio Carratala, professeur titulaire de Toxicologie a la Faculté
de Meédecine de |'Université de La Plata, et le Dr. Danilo C. Vucetich.

I. — Aprés la découverte de la transformation de l'acide cianhidrique
dans les visceras en putréfaction, on a étudié la possibilité de que la pré-
sence d'acide sulfocianhidrique est due a lingestion d’'autres substances
pour éviter avec cela les probables erreurs d'interprétation dans l'‘analyse
toxicologique. II y a peu de temps, Kohn Abrest, marqua la transformation
post-mortem des barbituriques ingérés en acide sulfociahidrique et ce tra-
vail traite ce théme.

On pratique de nombreux essais in vitro et in vivo, employant comme
méthodes analytiques: a) pour linvestigation de l'acide cianhidrique li-
bre, la classique meéthode de la distillation effectuée dans l'‘acide phos-
phorique ramassant le distillé sur une solution d'hydrate de sodium qu
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30 %. Sur cette solution, on investiga 1'acide cianhidrique par la réaclion
du bleu Prussien, selon la téchnique de Chelle; b) pour l'investigation de
I'acide cianhidrique combiné on employa indistinctement la téchnique de
Chelle et celle d'Crella.

Les essais in vitro furent réalisés sur sang de porc et consomé de
bovine additionnés de 0.2 % de barbituriques dissous dans une faible
solution alcaline. On examina ces échantillons & l'état frais et aprés de
subir l'action de la putréfaction. L'investigation de l'‘acide cianhidrique et
sulfocianhidrique donna dans tous les cas des résultats absolumment ne-
gatifs. Les essais in vivo, en animaux intoxiqués avec doses mortelles de
barbituriques donnérent aussi des résultats absolumment négatifs.

II. — Vérifiant si la putrefaction détrui vraiement les barbituriques in
vitro, on employa pour leur extraction les méthodes de Fabre pour l'urine
et Paget Desodt pour le sang. Il est perifié qu'on peut reprendre le 95 %
des barbituriques mis en réaction ce qui établit I’ évidence que si les bar-
bituriques se transforment a cause de la putréfaction, dans les conditions
connues ils le font en proportions minimes et méprisables.

III. — Examinant si l'ingestion de barbituriques peut produire l'acide
sulfocianhidrique in vivo, on étudie les urines et le sang de 25 malades
épiléptiques qui apaient ingéré chasue jour des doses thérapeutiques de
luminal. On ne peut pas vérifier dans aucun cas la présence d'acide sulfo-
cianhidrique, frais ou aprés la putréfaction.

IV. — Procurant déterminer la possibilité de transformer un barbitu-
rique en acide sulfocianhidrique ou acide cianhidrique, on vérifia, malgré
les séveres fraitements effectués, que la substance vit, ce qui prouve I
extraordinaires stabilité du novau des uréides.

V. — La trouvaille de l'acide sulfocianhidrique dans les visceras, pen-
dant un examen toxicologique, est de plus, un fait commun et il est originé
par des causes multiples et variées.

ABSTRACT

The barbiturics and their transformation into sulphocyanhydric acid, By Dr.
Rogelio Carratald, titular professor of Toxicology of the Faculty of Me-
dicine of La Plata, and Dr. Danilo C. Vucetich.

I. — Since the discovery of the transformation of cyanhydric acid in
putrefying visceras, it has been studied the possibility of the presence of
sulphocyanhydric acid due to the ingestion of the substances in order to
avoid the possible errors of interpretation in the toxicological analysis. Kohn
Abrest, finally showed the post-mortem transformation of the ingested barbi-
turics into sulphocyanhydric acid and this work deals with this issue.

Numerois tests in vitro and in vivo are being practised, employing as
analytical method; a) for the investigation of free cyanhydric acid the clas-
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sical method of distillation effected in the medium of phosphoric acid, col-
lecting the distilled fluid in a sodium hydroxide solution: of 30 %. Cyanhy-
dric acid was investigated with this solution by the Prussian blue reation
following the technique og Chelle; b) for the investigation of combined cyan-
hydric acid the technique of Chelle and that of Orella was employed, indis-
tinctly.

The tests in vitro were realized with the blood of pork and beef broth,
adding 0.2 % of barbiturics dissolved in solution weaky alkaline. These
samples were examined in fresch state and next after action of putrefac-
tion. The investigation of cyanhydric acid and sulphocyanhydric acid gave
absolute negatinve results in all cases.

These tests in vivo in intoxicated animals with mortal dose of barbiturics
gave also absolute negative results.

II. — Veritying if the putrefaction, in reality, destroy the barbiturics in
vitro, the methods of Fabre for urine and Paget Desdt for blood were em-
ployed for the extration of the same. These showed that 95 % of the barbi-
turics put in reaction can be recuperated, which establish the evidence that
if the barbiturics are transformed by the putrefaction, in the conditions given,
it is don in minimum and inappreciable proportions.

[II. — Examining if the ingestion of barbiturics can produce sulpho-
cyanhydric acid in vivo, the urine and blood of 25 epileptic patiens are
studied who ingested daily therapeutic doses of luminal. The presence of
sulphocyanhydric acid could not been confirmed in any of these cases, either
in the fresh state or after the putrefaction.

IV. — Trying to determine the possibility of transforming a barbituric
into sulphocyanhydric acid, it was confirmed that not withstanding, the ener-
g'ic treatments effected, the substance outlives, which como to demostrate
the extraordinary stability of the urea nucleate. (ureidas).

V. — The finding of sulphocyanhydric acid in the visceras during a
toxicologic examination, is on the other hand, a common fact and originated

by multiple and various causes.

ZUSAMMENFASSUNG

Die Barbitursaeuren-Derivate und ihre Verwandlung in Sulpho-Cyansaeure,
Von Dr. Rogelio Carratald, Ordentlicher Professor der Toxicologie an der
medizinischen Fakultaet der Universitaet von La Plata, und von Dr.
Danilo C. Vucetich.

I. — Seit der Entdeckung der Transformation der Cyansaeure in den
faulenden Gedaermen, hat man die Moeglichkeit studiert, ob das Vorhanden-
sein von Cyansaeure nicht der Einverleibung anderer Stoffe zu verdanken
ist, um damit die Moeglichkeit falscher Deutungen im Laufe der toxicolo-
gischen Analyse zu vermeiden. In letzter Zeit hat Kohn Abrest auf die Moe-
glichkeit der postmortalen Transformation der einverleibten Barbitur-Derivate
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in Sulpho-Cyansaeure hingewiesen. Auf dies bezieht sich diese Arbeit.

Es werden mehrere Versuche in vitro un in vivo vollfuehrt. Als analy-
tische Methoden werden folgende gebraucht: a) Fuer die Untersuchung der
freien Cyansaeure die klassische Methode der Destilation im saueren Milieu
von Phosphorsaeure, indem man das Destilat in einer 30 % igen Loesung
von NaOH sammelt. In dieser Loesung wird die Cyansaeure mit der
Preussischblaureaktion demonstriert, nach der Teohnik von Chelle; b) Fuer
die Demonstration der gebundenen Cyansaeure wurden die Technik wvon
Chelle und Crella unabhaengig angewandt.

Die Versuche in vitro wurden mit Schweineblut und Rinderserum aus-
gefuehrt, denen in 0,2 % Barbitursaeuren-Derivate in leichter alkalischer
Loesung zugefuegt wurden. Die Teste wurden frisch und nach einem Ver-
faulungsprozess untersucht. In allen Faellen fielen die Untersuchungen auf
Cyansaeure und Sulphocyansaeure negativ aus. Die Versuche in vivo in
Tieren mit toedlicher Dosis von Barbituricas vergiftet, gaben auch saemtlich
negative Resultate.

II. — Um uns zu ueberzeugen, ob die Faeulnis in Wirklichkeit die Bar-
biturderivate in vitro zerstoert, haben wir zur Extraktion derselben die Me-
thode von Fabre im Urin und die von Paget Desodt im Blute angewandt.
Wir konnten so 95 % der angewandten Barbiturderivate demonstrieren, was
dafuer zeugt, dass, geringem und nicht inachtzunehmenden Masse tun.

III. — Um.zu untersuchen, ob die Verabfolgung von Barbituricas Sulpho-
cyansaeure in vivo produzieren kann, haben wir Urin und Blut von 25
Epileptikern untersucht, welche taeglich therapeutische Dosen von Luminal
zu sich nahmen. In keinem Falle konnten wir die Gegenwart von Sulphocyan-
saeure bezeugen, nicht frisch und auch nicht im zersetzten Zustande.

IV. — Um die Moeglichkeit der Verwandlung der Barbiturica in Sulpho-
cyansaeure un Cyansaeure zu bezeugen, konnten wir das Ueberleben der
Substanz und damit die ausserordentliche Stabilitaet des Ureid-Kernes be-
zeugen - trotz der energischen Behandlung, der wir sie unterwarfen.

V. — Andererseits ist der Fund von Sulphocyansaeure im Laufe einer
toxicologischen Untersuchung ein gewoehnliches Ereignis, das sehr verschie-
dene Gruende hat.



