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CariTuro 1
Importancia del tema

El modo como aqui es tratado el tema elegido ofrece sin duda, en va-
rios aspectos, caracteres de inacabado. Y aunque dudamos que cualquier
trabajo centifico dificilmente puede substraerse a tal calificauvo,
creemos que el mayor mérito de estas investigaciones radica en poner de
rnanifiesto un cierto nimero de hechos nuevos cuya trascendencia es adn
Pronto para sopesar y que por esto mismo de]a puerta abierta para futu-
ras investigaciones que habrin de transcurrir, de preferencm en terrenos
donde se entremezclen los cldsicos dominios de las Quimicas organica
¢ inorgdnica.

En €] basta jugar un poco con analogias o modificar ligeramente las
condiciones de nuestros ensayos para entrever pomblhdades reaccionales
que, sin necesidad de forzar mucho la 1mag1na(:10n se comprende que
pueden llegar a tener gran difusién e importancia practica actual. Y aun
cuando nosotros hace tiempo que hemos iniciado ya la marcha por al-
guno de estos caminos, ante la necesidad de tener que dar un limite dis-
creto a esta memorla, circunscribimos su contenido de prcferenaa al es-
tudio del complejo glucono/bérico, como representante de las combina-
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ciones del 4dcido bérico o de los boratos con determinadas combinaciones
orgdnicas hidroxiladas. A primera vista resulté dificil comprender la
importancia y amplia difusién que actualmente tienen estas combinacio-
nes. Y sin embargo, en los recientes progresos de la Biologia y de la Qui-
mica es frecuente observar una subversién de valores en la escala de sig-
nificacién y aprecio de los distintos elementos, de tal suerte que alguno
de ellos, hasta hoy poco menos que ignorados e incluso desdefiados, co-
bran actualmente gran importancia al extremo que de su presencia
o ausencia, 1ncliuso en pequenas cantidades se hace dcpcnder la marcha
de procesos de trascendental importancia biolégica o quimica. Entre
estos muchos elementos que actualmente alcanzan gran significacién
e interés biolégico (oligoelementos) (1) o técnico figura el boro y sus deri-
vados cuya gran difusién en la bicesfera fué inadvertida durante mucho
tiempo.

Por lo que respecta a la importancia de la presencia de pequefias can-
tidades de boro en el reino vegetal parece que es de decisiva transcen-
dencia en los procesos de germinacidn del polen y fructificacién de las
plantas (2). El aporte de este elemento al suelo se producia muchas veces
como hecho natural o también inadverudamente por abonado con pro-
ductos naturales (nitratos) que le contenian (3).

La introduccién de abonos sintéticos trajo como secuela la aparicién
de procesos de carencia bérica en los cultivos y como consecuencia plan-
ted la obligada necesidad de una asociacién y valoracién de combinacio-
nes de boro a los abonos cldsicos (4) De todas suertes la verdadera misién
del boro como elemento necesario para la vida de las plantas no estd ain
perfectamente conocida (5). si bien que multitud de cultivos como los
de remolacha (6), tabaco, tomates, patata, etc. (7), son particularmente
sensibles a carencia de boro.

W. Otting en un extenso trabajo sobre contenido y distribucién del
boro en diferentes plantas (8) llama la atencién sobre el gran contenido
en este elemento de muchas algas y pretende que ello estd en relacién
con la capacidad de estos mucilages para hacer germinar el polen. En
cualquier caso resulta evidente que todas las algas estudiadas tienen una
concentracién en boro superior al agua del mar en donde viven. En mu-
chos casos se ha pretendido explicar esta fijacién como consecuencia de
la tendencid del dcido bérico y boratos para formar complejos con subs-
tancias conteniendo grupos diol. Como los p011sacar1dos con grupos diol-
contiguos existen también en los organlsmos animales y microorganis-
mos, de aqui que influyen muchos procesos importantes de la biologia
y asi las observaciones de Zittel (9) demostraron la formacién de un com-
plejo bérico con un hidrato de carbono componente de la fosfoestearasa



-

Combinaciones del deido borico con los dioles y los alcohol-deidos C-43

de la mucosa intestinal de las terneras con lo que su accién enzimdtica
resulta fuertemente disminuida. Por un mecanismo quizd parecido el
dcido bérico y los boratos paralizan la accidn enzimdtica de la urea-
sa (10), arginasa (11), etc. y reaccionan con importantes combinaciones
polithidroxiladas como la parte ribdsica de la Vitamina B, é con el 4cido
dehidroascérbico cuya oxidacién es asi paralizada (12). En fin, la presen-
cia de pequefias cantidades de boro es factor decisivo para la marcha de
los procesos de coagulacién y gchﬁcacmn de muchas gomas y muc11a-
gos (13).

S1 damos un paso més por el camino de aumentar la concentracién
del boro nos encontramos con su aspecto terapéutico y aun con el toxico-
légico, asunto este que en muchos sentidos estd reclamando investigacio-
nes detenidas.

Terapéuticamente ¢l interés actual del boro no radica tan sélo en el
débil poder antiséptico del dcido bérico y boratos (14) que en parte po-
dria explicarse como consecuencia de su capacidad para combinarse con
productos conteniendo grupos dicl-contiguos, con los que origina débi-
les combinaciones complejas de forma que, el diol resulta en parte- subs-
traido al metabolismo del germen. Aniloga explicacién pudiera tener su
accidn estabilizadora (antioxidante) sobre ciertos preparados farmacéuti-
cos (15) asf como el uso del 4dcido bérico y sus derivados en ciertas curas
de adelgazamiento (16), aspecto éste que esta siendo muy discutido en
los Gltimos afos {17). Esta medicacién, obstaculizando la asimilacién por
parte del organismo de las substancias con grupos diol-contiguos, provo-
ca al mismo tiempo una disminucién de las grasas del organismo.

Y como siempre sucede, una vez rebasado el limite de las dosis tera-
péuticas existe el peligro de intoxicacién bérica de la cual la bibliografia
registra varios casos (18). No obstante también sobre esto hay opiniones
contradictorias debido sin duda a lo poco fundamentado de estos cono-
cimientos, conforme se sugicre de la lectura de las recientes declaracio-
nes oficiales de la Comisién Federal de Alimentos, Drogas y Cosméticos
de los EE. UU. (19).

En nuestra época en que el estudio de las reacciones nucleares adquie-
re cada dfa mayor importancia sabido es el gran papel que el boro y sus
combinaciones desempenan en estos procesos como absorbentes de neu-
trones, orlgmando isotopos radioactivos, lo que hace que ciertos autores
piensen que la inyeccién de combinaciones de boro al organismo seguida
de una exposicién o bombardeo neutrénico harfa aparecer en este dtomo
procesos radioactvios que de esta forma podrian localizarse en los lugares
donde previamente se fijé el boro (20). Contribuye a dar actualidad al
tema de la presencia universal del boro el que, de un tiempo a esta parte,
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soh'dg uso muy general en el laboratorio y también como envases de
productos medicinales, los llamados «vidrios neutros» en cuya composi-
ctén los borosilicatos son constituyentes obligados. Dado el gran porcen-
taje en B.O; de estos vidrios de laboratorio (21), se comprende que el
curso de preparacién y obtencién de un preparado, o mis tarde en su
conservacién, existe siempre la posibilidad de su contaminacién bérica.
Esta contaminacién es evidente para el caso de soluciones alcalinas (22)
que sin embargo no llega a producirse pues, aun cuando sea por Oros
motivos, sabido es que es norma general no manejar soluciones alcali-
nas en vasijas de vidrio. Sin embargo nosotros, como aqui veremos, he-
mos podido comprobar que para ¢l caso de ciertos liquidos neutros o aci-
dos conteniendo en disolucién productos diolicos el arrastre de bérico
del vidrio es de tal naturaleza que modifica ampliamente las propieda-
des (solubilidad, pH, etc.) de tales liquidos o discluciones. De esta for-
ma el preparado resultante adqmere unas proptedades nsélitas.

Se hace pues precisa una revision de muchos de los aspectos de Ia
qmmlca ‘del boro, tarea que ha sido 1niclada por nosotros en varios sen-
tidos.
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Carituro 11
Naturaleza de la combinacion glucono/bérica

Como es natural la dltima explicacién para muchos de los hechos
aqui sefialados radica en la particular constitucién del atomo de boro que
confiere a este elemento gran interés tedrico actual al extremo que, su-
quimica y la de sus combinaciones ocupan amplio espacio en los tratados
modernos (23).

En ciertos aspectos dirfase que las combinaciones de boro constituyen
una transicién entre las cldsicas quimicas Organica e Inorginica. Y asf
por ¢jemplo, ¢l boro debido a sus tres electrones exteriores se une al ni-
trégeno para formar el nitruro de boro, combinacién de estructura elec-
trénica andioga al grafito con el cual tiene gran parecido. Por motivos
anidlogos el borazol (BsN;H.) es un liquido (benzol inorginico) cuyas pro-
plcdades asi como las de sus derivados metilados guardan gran analo-
gia (24) con los correspondlcntes del benzol.

Sin embargo con ser ‘muy importante aquel comportamiento del
baro, la causa que decide la formacién de las combinaciones que aqui
estudiaremos radica preferentemente en una de las tendencias mis mar-
cadas del dtomo de boro (25) cual es la de convertir el sextete electréni-
€0, que se origina al satisfacer sus tres covalencias, en un octete, que re-
presenta la mixima valencia para los elementos del primer periodo. Esta
tendencia a la tetracoordinacién pretenden verla ya algunos autores en
combinaciones tan sencillas como el dcido bérico que en algunas ocasio-
nes explica mejor su comportamiento haciéndolo derivar del dcido tetra-
hidroxobérico [BOH,] H, (26). No obstante existen determinadas agru-
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paciones orgédnicas (quelatos) con particular predisposicién para satisfa-
cer esta tendencia. En ellos suele ser bastante general la existencia, en
dos dtomos de carbono contiguos, de un dtomo de oxigeno, oxhidrilico
o carboxilico. De esta forma al originarse los quelatos mis frecuentes del
boro se cierra un anillo en la cual la unién del boro con el radical orga-
nico es siempre a través de un oxigeno. Y como el {ndice de coordina-
cién del boro es cuatro, existe la posibilidad de una segunda unién de
igual naturaleza con lo cual vuelve a cerrarse nuestro anillo resultando
finalmente una estructura biciclica andloga a la de los espiranos (boro-
espiranos) en la que dos ciclos (pentagonales o exagonales) se unen
a través de un dtomo de boro comiin. En este mecanismo reaccional es-
tdn basadas la mayor parte de las reacciones coloreadas mdis sensibles del
boro y profundizando en estos estudios (27) es como se pretende llegar
a establecer el reactivo ideal del 4cido bérico.

Todas aquellas posibilidades reaccionales son tedéricamente realizables
en el caso del gluconato célcico cuya férmula constitucional permite pre-
veer para el complejo bérico glucénico alguna de las siguientes estructu-

ras (I a IV).
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Por otra parte es evidente que alguna o varias de estas combinaciones
habrédn de formarse, por cuanto que al'mezclar scluciones de dcido béri-
co o boratos con la gluconato cdlcico aparecen una serie de procesos que
hablan en pro de la formacién del complejo: Tales son, entre otros, el
enmascaramiento de alguna de las reacciones del boro (28), aumento de
la solubilidad, cambio de pH, etc.

En cuanto a las posibilidades reaccionales del gluconato como diol
(I y II) existen numerosos precedentes en la bibliografia que pudieran



.

Combinaciones del dcido borico con los dioles y los alcohol-deidos C-47

llevarnos a aceptar cualquiera de estas dos estructuras. Por lo que s¢ re-
fiere a las férmulas (III v .IV), en las que el grupo quelato serfa el alco-
hol-carboxilico, existe también su andlogo en la formacién del complejo
borocitrico (26). En el caso de los salicilboratos estudiado por Schi-
fer (29) pueden verse perfectamente diferenciadas las dos posibilidades
IIT y IV, en las férmulas de los monosalicil y disalicilboratos respectiva-
mente. El problema pues a dilucidar es cudl de aquellas cuatro posibles
estructuras conviene mejor a la combinacién bérico/glucénica que se
forma al mezclar soluciones acuosas de gluconato y dcido bérico.

En el supuesto de que el complejo glucono/bérico fuese del tipo al-
cohol 4cido (II é IV) no resultaria sin embargo adecuado trasladar
a nuestro caso las técnicas de trabajo empleadas por Schifer en el estu-
dio de los complejos salicilbdricos (29) ya que, el cardcter fendlico del
grupo OH asi como que al cerrarse ¢l anillo con ¢l boro resultaria un
ciclo bexagonal unido al bencénico del salicilico, mientras que es penta-
gonal y unido a cadena abierta en el caso del glucénico, son motivos
para pensar er. un distinto comportamiento de estas combinaciones. Esta
suposicién vino confirmada al no poder aislar para el boroglucénico sales
insolubles andlogas a las obtenidas por Schiifer en el caso de los salicil-
boratos, asi como al no poder distinguir {como més adelante veremos) en
el curso de la exaitacién 4cida del bérico, las dos fases perfectamente di-
ferenciadas que jalonan este proceso en ¢l caso del dcido borosalicilico.

En el otro supucsto de que la combinacién fuese de tipo diol bérica
razones andlogas a las expuestas para el caso de los borosalicilatos nos
hicicron renunciar a la técnica de trabajo que Schifer (30) emplea en el
estudio de los complejos piracatequin-béricos. También aqui la natura-
leza ciclica del diol confiere a sus complejos béricos solubilidades que
hemos podido comprobar son muy distintas de las del sistema glucono/
bérico.

Por otra parte, la combinacién borotartirica que sirve de base a la
dostficacién del boro en el método de Gautier y Pignard (31) no estable-
ce tampoco un precedente digno de seguirse en nuecstros ensayos con el
boroglucénico y es que el pretendido borotartrato bérico de aquellos
autores, conforme se infiere de los resultados de su andlisis, no responde
a ningln tpo de los posibles complejos y debe tratarse de una simple
mezcla salina obtenida en las condiciones peculiares de aquel ensayo.

Por el contrario el comportamiento de las disoluciones glucono/béri-
cas se parece bastante al de las discluciones manito-bdricas cuyas com-
binaciones, en general muy solubles (32), fueron estudiadas por métodos
fisico-quimicos indirectos (33) que seguramente habrfan de poder em-
plearse en nuestro caso. Desde un principio sentimos poca inclinacién por
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las técnicas de aislamiento que como la de Fox y Hoffmeister (34) im-
plican un cambio radical en la naturaleza del disolvente donde se formé
el complejo por cuanto que es muy cuestionable (35) que las combina-
ciones ldbiles que se encuentran en disolucién acuosa mantengan su
composicion al precipitar por cambio de disolvente. :

Sin cmbargo para decidirse por cualquiera de las técnicas que ahora
nos parecfan aceptables era preciso establecer previamente si la unién
bérico-glucénica es a través del grupo diol o por el alcohol-4cido.

Considerando con calma las posibilidades reaccionales (I 4 IV) antes
sefaladas para el sistema gluconato/bonco se aprecia claramente gque
mientras en el curso de la reaccién como diol (I y 1) se mantiene el
equivalente dcido de la mezcla, posiblemente con (,xaltacmn de la fuer-
za 4cida, cuando la reaccién transcurre segin (III 6 IV) se deberd apre-
ciar una disminucién del equivalente icido de los componentes, pudien-
do incluso (en IV) motivar aparicién de reaccidn alcalina en la mezcla.

Para decidir este aspecto previo tan interesante, dispusimos la siguien-
te experiencia: 20 ¢ c¢. de solucién, 0,In dec dcido bérico exactamente
preparada con agua exenta de CO. segin las prescripciones de Schuleck
y Vastahg (36) se colocaron en un vaso y tras de determinar su pH con el
electrodo de vidrio se procedié a afadir poco a poco gluconato cdlcico
puro, determinando el pH tan pronto se habia conseguido la total disolu-
cién del gluconato, Estas adiciones se continuaron de igual forma hasta

ue adiciones sucesivas demostraron que no iban seguidas del cambio de

pH. De esta forma se obtuvieron los resultados que reproduce la 51gu1en-
te tabla:

TABLA I

Bga?ln gluggfmto dc. glucdnico

01N chlcico dc. barico pH
20 — — ‘ 5,63
20 0,0106. 0,024 5,19
20 0.0281 0,063 4,83
20 0,0756 o 0,169 470
20 0,1142 0,255 452
20 00,2294 - 0,516 4,46
20 0,2357 0,526 4,43
20 0.,2728 0,608 . 442
20 0,2796 0,623 441
20 © 0,3666 0,817 4,40
20 0,4230 0,943 4,38
20 0,5440 1,213 4,38
20 ~ 1,8964 (*) . 4 228 4,38

(*) En el momento de la determinacion del pH parte del gluconado eslaba en suspensidn.
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Como clemento de referencia se repiticron experlencias andlogas en
las que el portador del grupo diol era algune de los cldsicamente emplea-
dos para exaltar la acidez bérica (37) tales como la glicerina, manita,
azhcar invertido (38), glucosa, etc. Estos productos fueron afiadidos en
la concentracién que indica la tabla II, obteniéndose en cada caso las va-
riactones de pll que alll mismo se sefialan.

TABLA II
cc ' eoe .
BO.H, glicerina nen- _ Activante .
01 N (d=1,2401) f¢. glucdnieo pH
20 4 24,8 4,51
20 8 496 4,30
20 12 14,4 4,16
20 16 99,2 414
20 20 124,0 4,13
20 _ 24 : 1488 4,09
20 28 173,6 4,09
grs manita
20 ! 2,747 3,31
20 2 9,404 3,00
20 3 8,241 2,81
20 . 4 : 10,988 _ 2,81
¢ e aziear
invertido
20 2 8 3,64
30 3 3 3,54
20 4 4 3.36
20 8 8 3,15
20 10 10 3,10
20 15 15 2.98
20 20 20 2,98

Al hacer con la glucosa exaltacién del dcido bérico, obtenfamos des-
pués de cada adicién valores de pH muy oscilantes, pero en todo caso el
desplazamiento inicial en el sentuido de la exaltacidén de la de acidez
se atenuaba mds tarde, en el transcurso del tiempo, hacia zonas de
menor acidez, para finalmente alcanzar un valor constante. Cuando en
lugar de la glucosa sélida afiadimos cantidades equivalentes de su disolu-
cidn al 209, (preparada de vispera), entonces los valores de pH eran cons-
tantes desde el primer momento. Los niimeros que aparecen en la si-
guiente tabla dan- noticia de la marcha de este proceso en ambos casos.
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TABLA I1I

¢ ¢ sol. grs de Tiempo
ac. bérico glucosa transcurrido
0,1 n afiadidos en minutos pH
20 4 grs. + 20 ce. ag. 0 321
20 » 5 : 3,63
20 2 10 3,65
20 » 20 3,76
20 » 25 3,85
20 » 30 3,89
20 » 60 . 4,02
¢ ¢ 50l glucosa
al 20 °f,
20 20 0 4,03
20 20 5] 4,04
20 20 60 4,04

Esta anomalia, en la cual quizd radique la razén de los distintos cri-
terios que ha merecido la exaltacién de la acidez bérica mediante la glu-
cosa, la explicamos nosotros admitiendo que-en la glucosa sélida, conse-
cuencia del predominio de la forma alfa, por tener dos oxhidrilos conti-
gucs en posicién cis (39), ejerce una mds intensa accién exalradora de
la acidez bérica que la beta. Un caso andlogo de desigual comportamien-
to exaltante parcce haber sido confirmado para los glicoles ciclicos {40)
isémeros. Por Io que a la glucosa respecta, la accién exaltadora irfa dis-
minuyendo en el curso del tiempo a consecuencia de que, inmediatamen-
te después de la disolucién, tiene lugar la aparicién de la beta-glucosa.
Este desplazamiento sucede en tanto no se alcanza el equilibrio, que,
como se deduce del fendmeno de la mutarrotacidn, transcurre lentamen-
te, st bien en nuestro caso la marcha podria ser afectada por la presencia
del 4cido bérico. Se comprende igualmente que cuando en lugar de la
glucosa sélida se emplea su disolucién acuosa preparada con antelacién
(0 por ebullicién), los pH adquieren valores constantes desde el princi-
pio, por cuanto que en esta disolucién se halla ya establecido el equilibriu
alfa-beta glucosa,

Finalmente realizamos andlogos ensayos ailadiendo sobre la solucion
de 4cido bérico (20 ¢ c del 0,1 n} disoluciones de substancias contenicn-
do exclusivamente el grupo alcohol-dcido (4acido ldctico) o bien que con-
teniendo ademds agrupacién diol, al no encontrarse éste en ordenacién
espacial propicia (tartdrico), resulta excluida la posibilidad de reaccién
diol. D¢ esta forma obtuvimos los siguientes resultados:
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TABLA 1V

¢ ¢ lactato

ce s6dico al 50 °f, - Activante

BO,H,0,1n {4,535 ml) e, bérico
10 — — . 5,82
10 0,5 2.267 5,62
10 1,0 4,535 6,78
10 1,5 6,802 6,85
10 2,0 9,070 6,88
10 5,0 22,675 6,88

¢ ¢ tartrato
sddico al 109/,

10 — — 5,50
10 2,0 0,738 7,01
10 3,0 1,106 7,05
10 4,0 1,475 7,20
10 7,0 2,582 7,27
10 10,0 3,688 7,33
10 11,0 4,057 7,33

Considerando en conjunto los resultados de estas expericncias, cosa
que se aprecla mejor en la grifica n.* 1, se infiere claramente la existen-
cia de los dos grupos de procesos previstos tedricamente en los esquemnas
reaccionales (I) a (IV). Y asi mientras que unos como la manita, gliceri-
na, azicar invertido y glucosa motivan un desplazamiento hacia la zona
4cida, otros, como los lactatos y tartratos, desplazan el pH hacia la zona
alcalina. La-grafica n.° 1 indica claramente que el gluconato actia como
los del primer grupo, lo cual supone que frente al bérico reaccione como
un diol, es decir, segin los esquemas I 6 11

En la grifica n." 1 hemos tomado como ¢je de ordenadas la magnitud
que nosotros en lo sucesivo designaremos como wrelacién molar de act-
vacién» que es la relaciéon que en cada momento existe entre el nimero
de moléculas de substancia activante afiadida y las de dcido bérico con-
tenido en la disolucién. Para aquellos que como el gluconato cilcico la
molécula encierra dos posibilidades reaccionales (una para cada radical
glucénico) la concentracién molar se considerard doble de la real.

Establecido que la combinacién glucono/bérica es de naturaleza diol-
bérica queda atin por aclarar si es del tipo monogluconobérico (I) ¢ di-
gluconobdrico (IT) én las cuales la relacién molar de acuvacién vale 1y
2 respectivamente. En principio la evolucién del pH en el curso de la
activacién (tabla I, grifica 1) en la cual la estabilizacién se produce cuan-
do la relacién molar de activacién es aproximadamente 1, parece hablar
en favor de la férmula monogluconobdrica (I).
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Analoga conclusién llegan a establecer Taylor y Stewatt (38) por un
camino completamente distinto que aqui comentaremos suscintamente.
Estos investigadores basan su afirmacién en el hecho de que al evaporar
a sequedad la disolucién acuosa conteniendo bérico y gluconato, en pro-
porcién inferior a la relacién molar 1 gluconato, 2 4cido bérico, y desti-
lar en presencia de alcohol absoluto el dcido bérico no combinado dicen
obtener una combinacién cuyo contenido en BO.H; (25,90 %) coincide
bastante bien con el tedrico (25,70 9, BO,H.) calculado para la férmula
que los autores asignan a esta combinacién.

00 — Cs —00C

]
(CHOH), (CHOH),
Hé HCG
Hl}g)OH HCU‘pOH
CH,0H CH, OH

Al repetir nosotros la téenica de Taylor y Stewart encontramos cier-
tas circunstancias que restan valor a las conclusiones de aquellos autores.
En nuestros ensayos partimos del producto obtemido por evaporacmn a se-
quedad de disoluciones conteniendo 13 p. de gluconato y 7 p. de dcido bé-
rico, el cual era privado del exceso de bérico libre por destilacién con al-
cohol metilico sin que en ninglin caso pudleramos alcanzar el contenido
en bdrico que sefialan Taylor y Stewart. Cuando 1nsistiamos largo tiem-
po en la destilacién con alcohol metilico logramos obtener productos en
los cuales el contenido en bérico era fluctuante entre 29 y 33 9, BO.H,
pero en todo caso era siempre supertor al 27,52 9. Excepcionalmente
prolongando mucho la destilacién obtuvimos preparados de contenido in-
cluso por debajo (23,7 %) de aquel limite tedrico, lo cual fué atribuido
~a la descomposicién de la combinacién. En cierto modo estos resultados
son previstos por Taylor y Stewart cuando dicen que para que la compo-
sicién del preparado coincida con | gluconato: 2 dc. bérico se hace pre-
ciso «destilar durante mucho tiempo», si bien que, a continuacién, afia-
den que «repitiendo las destilaciones se obtienen cuerpos con otras rela-
ciones glucénico/béricon. Estas conclusiones, que restan valor a las con-
clusiones de Taylor y Stewart, son a nuestro juicio perfectamente racio-

nales ya que chedecen al hecho, insistentemente comprobado por noso-
tros, de que la destilacidn del dcido bérico al estado de érer metil-bérico
es proceso dificilmente - cuantitativo particularmente i se opera, como
hacen Taylor y Stewart, en ausencia de acido m‘lneral y con alcohol eti-
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lico. En estas condiciones sélo insistiendo mucho en la destilacién podria
lograrse el total arrastre del dcido bérico libre, pero entonces es frecuente
que antes de conseguirlo surja la descomposicién de la combinacién.

Habida cuenta de que el complejo gluconobérico es insoluble en al-
cohol metilico, mientras que el 4dcido bérico se disuelve en gran propor-
cién (41) se nos ocurrié alejar el exceso de bérico por extraccién continua
mediante un Soxhlets, cargado con alcohol metilico alcalinizado con
KOH. Para ello cosa de 10 grs. del residuo seco de la evaporacién de una
disolucién conteniendo 3 mol de BO,H, y 1 mol de gluconato se extraje-
ron conforme queda dicho con cosa de 100 ¢ ¢ alcohol metilico durante
unos 100 ciclos, al final de los cuales los alcoholes acusaban atn la pre-
sencia de bdrico mientras que el contenido en bérico del producto séli-
do era 21,92 9%,. En resumen pues, los resultados de Taylor y Stewart no
son nada concluyentes y deben ser tomados con toda clase de reservas.

Por otra parte la relacién molar, dcido glucénico/4dcido bérico=uno,
encontrada por nosotros en la curva de exaltacién del pH, aunque coinci-
dente con la hallada por otros autores llegamos a sospechar que podrfa
ser fruto de una coincidenaia circunstancial la cual no se repitiria cuan-
do cambiasemos ligeramente las condiciones reaccionales. En efecto, la
tabla V demuestra que al aumentar la dilucién del icido bérico por en-
cima de Ia 0,1 n las cantidades de gluconato que es preciso afiadir para lo-
grar la méxima exaltacién de la acidez son proporcionalmente mayores
cada vez, de suerte que la relacién glucénico/bérica aumenta progresiva—
mente.

TABLA V
YR ¢ ¢ s0l. 10°], fic. gluctnico
BOH, gluconato edleieo ie. borico pH
0,1 n 2 111 . 448 (%)
0,06 n 1,5 1,34 455
0)02 n 2 4’46 4,82
0,01n ‘ 1.5 6,69 480

Anidlogo comportathiento se observa para el caso de la reaccién del
dcido bérico con Ja manita v glicerina asi como para el tartrato y lactato
si bien, como demuestra la tabla VI, en estos dos tltimos casos el despla-
zamiento del pH era hacia la zona alcalina.

(") El hecho do que la relacién de activacidn asi como ¢l pH minimo aqui encontrados
para el BO_H, 0,1 n sean mayores que los que se consignan para ¢l mismo 4cido en la tabla 1
es debido a que aquf se superponen los efectos de dilucidn ocasmrmdos por el empleo de] ac-
tivante ¢n disolucidn.
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TABLA VI
BO,H, 0,in . BO,H; 0,05n RO H, 0,02 BO,H, 0,01n
Aect, t. Act, Act.
Activante ° pH Ao pH i pH _aet pH
BO,H, minimo BO,H, minimo BO,H, minime BO,H, minimo
Manita §8,23¢ 281 16,47 2,97 41,17 3,21 82,34 3,36
Glicerina 1488 4,09 2976 4,38 620 4,70 1488 4,93

Act. pH Act, pH Act. pH Aect. pH
BOH, maiximo BO,H, miximo BQH, maximo BQOH, maximo

Tartrato Na 3,69 7,33 737 7,34 1842 71,32 3688 7,32
Lactato Na 9,07 688 1360 664 2267 646 4535 6,30

Resulta pues, evidente, que la combinacion gluconoborlca como todas
sus similares, tiene un cardcter labil de suerte que al aumentar la dilucién
sufre un proceso de excisién en sus componentes, al mismo tiempo que
se produce un cambio en el pH. A fin de conocer la influencia que €l
s6lo cambio del pH pudlera tener en la relacién de activacién realiza-
mos la siguiente experiencia que resume la tabla VII: 20 cc de
BOaH 0,1 n fueron afadidos de la cantidad de polvo de gluconato cal-
cico necesaria para alcanzar el minimo pH. Segmdamente afiadimos
NaOH 0,1 n hasta llegar a la zona alcalina en cuyo momento al insistir
en la adicién de mds gluwnato el pH evolucionaba nuevamente hacia la
acidez, demostrando asi que a medida que se avanza.en la neutralizacién
del 4cido bérico se hace necesario aumentar el valor de la relacidn ac.-
glucénico/dc. bérico. En efecto, mientras que la tabla V demuestra que
el valor de esta relacién en el BO;H, 0,05 n es 1,34 cuando se alcanza al
final de la tabla VII {en cuyo momento el dcido estd neutralizado y la
concentracién de BO;H; es sensiblemente la misma) el valor de aquella
relacién es aproximadamente 3,5.

TABLA VI1I

ce Total e e Grs Total ec Ae. glu-
BO,H, WNaOH 0,In gluconate  Mfinimo NaOH (,in pH cénico
0,1n (1.2 adic) minimo pH pH (2. ade) aleanza, BO,H,
20 — 0,4002 4,35 7,20 7,09 0,892
» 7,20 0,4894 6,02 10,51 7,09 1,092
» 10,51 0,7058 6,05 14,29 - 7,14 1,574
» 14,29 1,0472 5,96 18,85 7,07 2,341
» 18,85 1,1576 6,86 19,43 7,02 2,688
» 19,43 1,3793 6,91 19,88 7,05 3,022
» 19,88 1,5592 - 6,93 20,05 7,85 3,478
» 20,05 1,7501 7,85 —_ —_ —_
» 20,05 2,0082 7,80 — — —
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Por motivos andlogos la relacién ac. glucénico/ac. bérico, necesa-
ria para obtener ¢l minimo pH, en el caso del bérax deberd ser mayor
que la encontrada para el 4cido bérico de igual concentracién. Las expe-
riencias siguientes confirman esta suposicién.

TABLA VIII

BO, H, B; O, Na,

. cc gluco- minimo Activ. ¢ o glueo-  minimo Activ,
Normalidad ¢ 10e; — pH BO,H,  nato 10°/, = pH BO.H,
0l n 2 4,48 1,11 18 4,96 2,01
0,05 n 1,5 4,55 1,34 12 5,03 2.67
00ln 1,5 4,89 6,69 7 5,21 7,80

grs ors
manita . manita
0,1 1,5 2,81 8,23 1,8 425 49,40

0,01 15 °3,36 82,34 08 4,98 219,50

En la construccién de esta tabla y teniendo presente que la disolucién
- 0,1 n de bérax (a los efectos de alealinidad o acidez) contiene doble can-
tidad de boro que la de igual normalidad en ac. bérico, al calcular la
relacién glucénico/bérico resultan los nimeros que alli se consignan.
Los resultados de estas ultimas experiencias confirman la distinta
capacidad formadora de complejos encontrada por Tsuzuki (42) para la
serie BC.H,/B.0O;”/BO.".
Puesto que el complejo gluconobérico en disolucién acuosa es una
combinacién labil, no es posible inferir directamente su composicién de
. la concentracién de substancias necesarias para su total formacidn. Para
ello se hace preciso recurrir a métodos indirectos fundados en razona-
mientos como el que sigue: Partiendo de la ecuacidn,
x Diol + BH = Diol BH (a)
cuando al afadir Diol en sucesivas adiciones se estabiliza €l pH, enton-
ces puede suponerse que la totalidad del 4cido bérico (BH) ha pasado
a la forma diolbérico (Diol, BH). La constante de disociacién dcida serd
[Diols B') {H7
* = [Diol, BH] (6)
Del pH se infiere {H'| y puesto que la suma [Diol, BH] + [Diol B']
en concentraciones molares es igual a la de [BH| total, ya que en el mo-
mento que una nueva adicién de Diol no produce aumento de acidez la
ecuacién {a) estd totalmente desplazada a la derecha. En este momento

[Diol, BH] = [BH], — [Diol, B’]
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y como
[Dioll B’] = [H']
se tlene

(Diol, BH] = [BH], — [t}]

con lo cual se dispone de todos los datos para calcular K, segin la ecua-
cién (b).

Por otra parte la ecuacién () considerada como un equilibrio en cual-
quier punto de la curva pH = f [Diol] antes de llegar a la mdxima exal-
tacion dcida, permite formular la siguiente ecuacién que nos di la cons-
tante de disociacién (inestabilidad) del complejo

_[BH] [DiolJ*
~ [Diol. BH] (<)

Del valor K, v del pH sc puede deducir [Diol, BH]| ya que

H]

. Ka

Al mismo tiempo [BH] es la diferencia entre la concentracién inicial en
dcido bérico [BH], y la suma- [Diol  B’] + [Diol, BH].

Para deducir la concentracién de Diol no combinado, hay que hacer una
hipétesis sobre el valor de x que forzosamente habrd de ser un nimero
entero y pequeilo {practicamente interesan tan sélo x=1 y x=2). Dando
estos valores a x, [Diol] se deduce de la ecuacién '

[H] = [Diol:P] |Piol: BH} =

[Diol, B'| + [Diol, BH] + [Diol] = [Diol], ()

con lo cual se ticnen todos los datos para calcular K, . Repitiendo andlo-
go cilculo para otro punto de la curva pH = f[Diol}] o mejor pH fun-
cién del [Diol], abadido a la disolucién, si se encontrase valor de K,
concordante con el anterior el problema puede darge por resuelto. Tedri-
camente pues, es facil la resolucién del problema de la férmula del com-
plejo gluconobérico en disolucién. Pricticamente su exactitud parece de-
pender tan sélo de la que permitan las determinaciones del pH

Este método, al que nosotros habiamos .llegado por via deductiva
coincide en lo esencial con ¢l que, méds tarde vimos, fué empleado por
Schifer (43) el cual finalmente infiere que se trata de una combinacién
di o monodiol-bérica, -segin que los valores cncontrados cumplan Ia
ecuacién R A
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[H] [H]?

[Diel] [Dicl
respectivamente. En efecto, en ]a ecuacidn (a) la constante de estabilidad
del complejo seria

K[BH] = o bien X {BH] =

_[Diol: BH] |
[BH] [Dlol]

L

Ke =

y como
[Diol:BH] =

resulta (]
[BH] [Diol]* K,
(=]

[Dio1]

K. Kac [BH] =

es decir

K’ [BH] — _[EL
[Diol]*

donde x es 2 para el didiol y | para monodiol.

Para la realizacién experimental de los anteriores razonamientos co-
menvamos por determinar la constante 4cida del complejo, para lo cual,
operando con electrodo de hidrégeno-a temperatura de 20° y a concen-
traciones de bérico 0,1 — 0,05 — 0,02 —- y 0,01 n, hicimos una serie de
determinaciones del pH después de su total activacién. Con los resulta-
dos de estas experiencias repetidas gran nimero de veces, al aplicar la
férmula (b) obtuvimos para la constante de disociacién del complejo
gluconato cdlcico/bérico valores que fluctuaron desde 1,25 x 107°
a 1,83 x 10~% siendo la medida para todos los valores encontrados
K, = 1,60 x 10—

Al objeto de aclarar clertas anomalias que mds tarde nos encontrare-
mos intéresa rccordar aqui que esta constante ‘de disoclacién asi calcula-
da es la constante de disociacién aparente que en el caso de muchos aci-
dos débiles es muy distinta de la constante de disociacién real (44). Y asf
Schifer (43) demuestra que los dcidos diol-bérico son dcidos sélo apa-
rentemente débiles (45) por cuanto que, por ejemplo, la constante de di-
sociacién aparente del 4dcido manito-bérico (8,4 x 10—°) corresponde a una
constante de disociacién real superior a K = 107°.

En posesién de la constante de acidez aparente del complejo gluco-
nato célcico/bérico y tomando datos extraidos de la tabla I y correspon-
dientes a aquellas experiencias en las cuales la adicién de gluconato se
detenfa antes de alcanzar la total activacidn del dcido bdrico, se conclu-
yen los siguientes valores necesarios para el célculo.



TABLA IX
Cone.
8 e molar gluct{)lt;a-_ ?onc. | Acido gluconobérico
BOH total to cil- molar tota '
o0fa’ BOH, cico deglucénico  pH =] (] Afr]? segn [H']*  segfin A [H?
20 0,1 —_ — - 5,53 2.952x10—%  — e — ' — :
> » 0,0106 2364x10— 519 6457 » 4.169x10—11  1.228x10—* 2,606x10—=2(?) 7.678x10—*
» » 0,0281 6,267x 10— 4,83 1479x10—° 2,188x10—'° 1.402x10— 1.367x10—2(?) B.760x10~>(?)
b » 0,0756 1.686x10—2. 470 1.996 » 3.981 » 2.803 » 2488 » (B 1808x10—2(%)
» » 0,1142 2547 » 4,52 3.020 » 9121 » 7.424 » 5701 » () 4640 » ()
b > 0,2204 5116 » 446 3468 » 1.202x10—°  1.007x10—° 17513 » (O 6202 » (%)
» ) 0,2357 5256 443 3716 » 1.381 » 1.170 » 8.631 » (N 17314 » )
) » 0,2796 6236 » 44} 3891 » 1.514 » 1.293 s 9462 » (M 8081 » ()
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Los mimeros que aqui se consignan en la pentltima columna son
perfectamente inaccptables “por cuanto que la concentracién obtenida
para el complejo gluconobédrico es superior a la concentracién del 4cido
glucénico de que procede ([Dicl], <Z [Diol, BH}) contra lo que exige la
ecuacidn (f), implicita en las conclusiones de los razonamientos de Schi-
fer y nuestro, para el célculo de la férmula del complejo.

Meditando sobre esta anomalia creimos encontrar una posible expli-
cacién en los siguientes hechos: En primer término la diferencia relati-
vamente pequefia que existe entre la K, del dcido bérico (6x107°
segiin Sidwick, loc. cit., t. I, pig. 383) y la obtenida por nosotros para el
complejo gluconobérico (1,6x107") es motivo que las determinaciones de
pH no sean exclusivamente dependientes del complejo gluconobdrico
sino que vendrian afectadas por [H ] procedentes del Acido bodrico rema-
nente. Circunstancia analoga apenas si es a considerar en el caso del ma-
nito-bérico por cuanto que su K (8,4.10~°} aleja el significado de aque-
lla interferencia y de esta forma Schifer (43) puede despreciar esta pe-
quena influencia en sus cdlculos y operar como queda dicho. Mas como
este supuesto no parece correcto para el caso del gluconato se hace nece-
sario introducir una modificacién en el caleulo de gluconobérico que
ahora debe ser inferido de los aumentos de acidez A [H'] y no de [H],
es decir, que en cstas circunstancias la conccnnaclon vendrd dada por la
férmula

([1] Diol BH—[H| RH) v
Kac

[Diol, BH)

Los nimeros que entonces se obtienen son los que figuran en la tltima
columna de la tabla y, con la sola excepcién de los consignados en pri-
mer término, son todos' ellos inaceptables. La razén sigue siendo la pe
quenia diferencia que existe entre la constante de disociacién del bérico y
la que nosotros encontramos para el complejo g_luconobérico.

Por otra parte en el proceso de exaltacién dcida del bérico mediante
el gluconato calcico se dan unas circunstancias adicienales que no tienen
similar en ninguno de los otros procesos de ‘exaltacién por los demas dio-
les (manita, glicerina, glucosa etc.) En efecto, comparando los esquemas
reaccionales que convienen a uno y otro t1p0 de reaccidn se observa lo
siguiente :
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(CHoH), CHon
CHOH -Y, onco\
(::HOH +BO,H; —— BO
CH,0H CH20H
.F:l Rg
CHOH -H, DHCU~
cuun *BO3H; — chﬁo"
R. R,

Y es que el gluconato tiene un cardcter iénico que falta en la manita
y demads dioles lo cual daria origen a un efecto salino e incluso tampoén
si el dcido glucénico fuese mds débil que el complejo gluconobérico. Y
aun cuando la K del glucénico 2,5 x 10— (46) es superior a la encon-
trada por nosotros para el manitobdrico, la situacién seguramente serfa
otra, de considerar la constante real de acidez. Independiente de esto, en
el caso de! gluconato existen presentes iones Ca* que como han demos-
do Schifer y Sieverts (47) y més adelante nosotros consideraremos, ejer—
cen enérgica accién activante sobre la acidez bérica que aqui podrla in-
terponerse con la debida al grupo diol. La presencia del Ca. serfa tanto
mas manifiesta cuanto que segun Heinz (48) y Meltreter y colaborado-
res (49) el glucdnico, al igual que otros oxiicidos, al mismo tiempo que
una valencia salina, despliega sobre los metales que la salifican otra va-
lencia de coordinacién procedente del OH contiguo, con lo cual se expli-
ca la capacidad de enmascaramiento para los iones metilicos de este tipo
de combinaciones (46). £00=Cs,

HCDH
(tHoH),
CH,ON

Al teneér lugar la unién bérico/glucdnica una accién de resonancia
aflojaria la unién del Ca”al glucénico y de este modo se haria atin mas
manifiesta su presencia.

Y no habiendo podido concluir con el método potenciométrico que
acabamos de considerar ninguna prueba en pro de la férmula del di
o monoglucénico intentamos ahora resolver el mismo problema por otro
camino. Para ello nos basamos en el estudio de las curvas de solubilidad
reciproca borlco—gluconato que al parecer permitié a Carli (30) con-
cluir para esta combinacién 1la férmula monodmlglucomca

.(CaHnOf)a Ca, Bz 03 X Hgo
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Y teniendo en cuenta que aquella tinica referencia bibliogrifica que co-
nocemos de este trabajo no detalla técnica, ni razonamientos seguidos
por el autor, nosotros optamos por el método empleado por F. Ageno y
E. Valle (33) en el estudio de los complejos manito-béricos que le lleva
a concluir que se trata de un complejo libil, de tipo monodiolbérico. A
la misma conclusién llega por anélogo razonamiento H. P. Hermans (26).
Estos métodos se basan en el conocimiento de la solubilidad del acide
bérico en disoluciones de distinta concentracién de gluconato, asi como
en la solubilidad del gluconato cdlcico en soluciones de concentracién
varniable de 4cido bérice. De esta forma si llamamos a a la solubilidad del
dcido bérico en una disolucién de gluconato de concentracién = b y re-
presentamos por d la solubilidad del dcido bérico en agua a la tempera-
tura de la cxperiencia, en la ecuaciéon, m BH + n Glu = (BH)m (Giu)n,

[BH]™ [61a]"

K = ©

[(BE)m (Glu)a |

las concentraciones de ethbno pueden representarse en funaon de las
solubilidades anteriores de la siguiente manera:

[BH] = a — (a-d) =

m

[Glu} = b — (n2=9)

—d
[(BH). (Glu).] = =

Substituyendo estos valores en la ecuacién (g) se tiene

- a—d \»

d (bwn - ) m

a—d

K=

y como d_ ¥ m son constantes

a—d \o

v

K=+ 0 7
d

a—

Haciendom = 1 yn = I 6 2 se podrd concluir la férmula de la com-
binacién para aquel caso en que, al efectuar estas substituciones a distin-
tas concentraciones, los valores de K: permanecen constantes. Andlogos
razonamientos {«mutatis mutandis») pueden efectuarse para ¢l caso en
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que el disolvente sea el dcido bérico a distintas concentraciones actuando
sobre exceso de gluconato cilcico.

La tabla X reproduce los resultados obtenidos por nosotros cuando,
en un termostato a 20° C, afladiamos al disolvente de concentracién cre-
ciente en gluconato calcico disuelto, un exceso de dcido bérico en polvo.
Transcurridas 10 horas de agitacién en el termostato tom#bamos una
muestra que filerdbamos a esta temperatura para determinar seguidamen-
te su contenido en boro por acidimetrfa, mientras que el contenido en
gluconato se deducia de la manganimetria del calcio precipitado con
oxalato. La agitacién e¢n el termostato se continuaba mientras tanto
4 & 5 horas més para comprobar que no habia cambiado Ja composicién
de la disolucién. Sélo entonces aceptdbamos los resultados que son aque-
llos que aparecen a continuacién.

TABLA X

Agitacidn a 20° con exceso de BO, H,

DISOLVENTE DISOLUCION
‘ Gluconato Gluconato
BO,H,/, eileico °f, ~ BO, H,%/, edleico of,
— . — 3,67 —

3,57 29 3,63 26,59
3,63 30 4,10 29,52
4,10 - 33 4,59 32,83
4,59 39 5,88 38,86
5,88 43 6,67 42,38
6,67 44 6,70 . 43,97

En esta tabla, lo mismo que en la siguiente, los contenidos en bérico
o gluconato % se refieren a peso de disolucién, ya que la gran viscosidad
de estas disoluciones hace imposible una medida exacta del volumen.
La misma razén de la viscosidad imposibilita la agitacién eficaz asi como
la filtracidn para concentraciones superiores a las aqui consignadas.

Sustituyendo en la férmula (g) v haciendo en ella d ., = 4,75 (51)
los resultados obtenidos no concluyen nada sobre la duda planteada,

En un nuevo intento de andlogo fundamento estudiamos la curva de
solubilidad del gluconato en disoluciones de 4cido bérico de concentra-
cién creciente {partiendo del agua destilada). Las determinaciénes se hi-
cieron como en el caso anterior obtemendose los nimeros que aparecen
en la siguiente tabla.
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TABLA XI

Agitacidn a 20° con exceso de gluconato célcico

DISOLVENTE DISOLUCION
%/, gluconato ¢/, gluconato
cilcieo BO,H, %/, edleico : : °f . BO,H,
_ — 3,24 —

3,24 7 9,72 6,73
- 9,72 9 17,15 8,17
17,15 10 23,30 9,47
23,30 11 32,50 10,77
32,50 12 B 11,40
37,95 13 39,77 12,28

Al trasladar estos nameros a la formula (g) nuevamente los resulta-
dos del cdlculo no aportan razén concluyente sobre el problema plan-
teado.

En nuestra opinién podrian explicarse estas anomalias como conse-
cuencia de que las disoluciones gluconato/bérico son de naturaleza meta-
estable, es decir, que en ellas el equilibrio entre disolvente y soluto se al-
canza muy lentamente. A esto contribuye en alto grado la elevada visco-
sidad de las disoluciones dificultando la cristalizaciéon. Corrobora esta
opinién la distinta composicién que adquiere una disolucién si la misma
temperatura de equilibrio se establece por calentamiento o enfriamien-
to. Una disclucién a 20° obtenida por calefaccién (desde 15°) de un di-
solvente conteniendo 6,75%, de BOH, agitade con polvo de gluconato cdl-
cico lo disolvié hasta alcanzar la riqueza de un 9,72 9, de gluconato,
mientras que ¢l mismo disolvente calentado a 100° con exceso de gluco-
nato cilcico en polvo, al dejarlo estar varios dias a 20° C aleanzé un con-
tenido del 37,6 % en gluconato cdlcico. De modo andlogo la solubilidad
del Glu.Ca en BO.Na 0,05n determinada por nosotros a 20°C resul-
t6 ser 6,16 % mientras que preparada en disolucién a 100° en el mismo
BO,Na 0,05n al enfriarla a 20° una vez estabilizada contiene ]222 /3
de gluconato.

En resumen, diversas circunstancias que aqui se detallan hacen que
aquellos métodos experimentales que en caso de complejos diol-béricos
en disolucién han permitdo, establecer la férmula de la combinacién
predominante, en el caso del sistema gluconobdrico no concluyen segu-
ro nada. De todas formas la relacién glucénico/bérica encontrada ast
como el evidente paralclismo de la marcha de este proceso con el estu-
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diado por Schiifer para el caso del manito-bérico hace muy verosimil que
también en nuestro caso se forme una mezcla de mono y dlglucono-
bérico con desplazamiento hacla este dltimo al aumentar el pH. Tal su-
posicién es tanto mds probable cuanto que Schifer demostrd que la com-
binacién monodiolbérica se forma preferentemente a pH écido y a con-
centraciones de diol inferiores a 0,2 mol, circunstancias en las cuales la
actividad del bérico no es suficiente para perminr una acidimetria
a pH 8. Y puesto que la solubilidad del gluconato en agua a la tempera-
tura ambiente dificilmente supera aquella concentracién (0,2 mol=8,96%)
resulta logico admitir la coexistencia en la disolucién del 4dcido mono y
digluconobérico dependiendo el predominio de uno a otro de varios fac-
tores preferentemente pH y dilucién.
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Carpfruro II1
El complejo glucono-bérico y las volumetrias del boro

Entre las consecuencias de interés prictico que resulta posﬂ)le inferir
de los hechos anteriormente estudiados destaca en primer término la po-
sibilidad tedrica de una volumetria del dcido bérico recurriendo al em-
pleo del gluconato cilcico para exaltar su acidez (52). Tal posibilidad nos
permitié establecer una nueva volumetrfa del dcido bérico cuyas ca-
racteristicas v evidentes venta]as sobre la mayoria de Jas hasta hOy pro-
puestas resurmiremos a continuacién.

Las relaciones molares de activacién para el gluconato, consignadas
en las tablas I y V que, como es sabido, representan en cada caso Ia me-
nor adicién de activante, necesatia para conseguir el minimo pH, son sin
embcquo insuficientes para la exacta titulacién (potenciométrica o volu-
métrica en presencia de la fenolftaleina) del dcido bérico presente. Los
contenidos en dctdo bérico encontrados en aquellas condiciones son 8is-
tematicamente bajos haciendo preciso sobrepasar mucho la relacién alli
con51gnada para obtener buenos resultados. Dc la tabla VII se infiere
que, mientras para exaltar al maximo la acidez del BO,H, 0,1 n es su-
ficiente una relacidn glucono/bérica aproximadamente de uno, en el
caso de la valoracién acidimétrica del mismo 4cido se precisa clevar
aquella relacién por encima de tres. Andlogas diferencias pero aun mis
acentuadas se encontraron para los otros activantes y en todos los casos,
conseguido el limite necesario para la exacta ttulacién, carece de efecto
el sobrepasarlo.

A continuacién transcribimos los resultados experimentales obteni-
dos por nosotros en la titulacién potenciométrica (con electrodo de vi-
drio) de 20 ¢ ¢ de BO;H, 0,1 n y en presencia de un exceso de activante
sobre el necesario para su exacta valoracién.



TABLA XI1

Gluconato cileico Manita Glicerina AzGcear invertido Glucosa Gluc onato sédico,

I

cc ec oe .oce ¢e ce
NaOH 0In pH NaOH0,iln pH NsOH0,ln rH NaQH 0,1n pH NaQH 0,1n rH NaOH 0,in  pH

— 4,38 . — 2,98 — 3,92 — 2,00 —_ 4,08 — 5,48
2,03 4,56 1,01 3,55 1,31 4,60 2,50 3,42 0,20 4,90 2,02 5,76
5,07 4,96 3,04 4,13 3,33 5,10 5,18 3,80 8,50 - 520 4,05 6,00
8,10 5,12 5,08 4,50 7,39 5,62 7,90 4,21 1,01 3,60 12,16 6,78
14,18 5,72 8,10 4,96 11,42 6,05 10,35 4,45 1,52 - 575 14,18 7,00
18,23 6,40 10,13 5,18 15,46 6,50 . 12,00 4,72 4,04 6,30 16,21 7,26
19,04 6,70 14,18 5,58 18,50 7,10 14,20 5,04 8,09 6,95 18,23 7,60
19,45 6,02 16,21 5,90 19,30 7,40 15,60 5,22 12,13 742 18,64 7,76
19,65 7,14 18,23 8,40 19,51 7,50 1871 , 6,65 14,15 7,65 19,25 B.04
19,85 7,70 19,45 7,06 20,1 7.92 19,07 6,84 16,17 7,85 19,65 8,32
19,96 8,26 19,85 7,68 20,11 8,22 19,25 7,00 18,19 8,25 19,85 8,58
20,00 B,60 19,96 8,12 20,21 8,48 19,40 7,18 18,60 8,37 19,96 8,70
20,02 8,80 20,00 8,62 20,40 8,80 19,68 7,20 19,00 8,48 20,00 9,00
20,06 9,02 20,02 8,92 20,62 9,00 19,80 8,62 19,20 8,58 20,16 9,52
20,16 9,38 20,12 9,50 20,82 9,35 19,91 8,84 19,41 8,70 20,26 9,90
20,26 9,64 20,26 9,98 21,12 9.60 20,02 9,60 19,81 8,92 20,46 10,40
20,86 10,28 20,46 10,35 21,53 9,92 21,00 10,50 20,01 9,10 20,67 10,70
21,27 10,45 21,27 10,92 22,03 10,18 22,62 10,58 20,21 9,30 21,27 11,02
2431 10,96 22,29 11,20 23,65 10,60 24,30 11,10 21,22 9,82 22,29 11,30

26,34 . 11,12 24,31 11,44 25,57 10.95 27,42 11,35 26,28 10,50 24,31 11,56
30,00 11,32 30,39 11,72 29,61 11,20 30,02 11,40 30,32 10,70 30.00 11,80
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Estos mismos resultados son los que dieron lugar a las curvas que se
agrupan en las graficas IL

La interpretacién de la curva de pH en la neutralizacién del comple-
jo gluconato célcico/dcido bérico, si bien resulta dificil, dado el peque-
fio valor que nosotros encontramos para su K, (1,6 x 10~%), suministra
sin embargo resultados coincidentes con el - contenido encontrade por
potenciometria, por cuanto que el salto en ¢l punto’ equivalente, aunque
un poco menot que ¢l encontrado para ¢l manitobérico, permite estable-
cer un punto claro de vna]e ya no tan cvidente cuando se emplea ghce—
rina, glucosa o aziicar invertido, como activantes. Las volumetrias en
presencia de fenolftaleina confirman aun mejor estos supuestos (ta-
bla XII} al suministrar en el caso del gluconobérico resultados muy pre-
cisos comparables a los del mantto-borico. Por lo que respecta a las otras
volumetrias y particularmente a la del glicerinbérico los errores conse-
guidos son incluso superiores a los que se podrian preveer de la evolu-
cién del pH durante la neutralizacién.

Estos errores deben atribuirse en parte a la lenta aparicién del viraje
de la fenolftaleina que, sobre todo, en el caso de la glicerina, hace muy
impreciso ¢l punto final. Contribnye a esto sin duda Ja mayor relacion
de activacién que exigen los demis activantes (tablas V y VI) respecto al
gluconaro cdlcico, lo que motiva una desnaturalizacién del medio y po-
siblemente un desplazamlento del intervalo de viraje de los indicado-
res (53) agravado en el caso de la glicerina por la gran viscosidad e indi-
ce de refraccidén de la mezcla.

El criterio seguido por nosotros en la adicién del activante fué siem-
pre ¢l mismo y el Gnico cientificamente racional, que no es otro que per-
severar en su adicién hasta el momento en que uUna nueva porcidn no
suponfa retroceso en el viraje antes conseguido. De esta forma llegamos
a fijar como suficientes para la valoracién las cantidades que en cada
caso se indican.

Consecuencia de ello es facil inferir que una VentaJa del gluconato
como activante en la titulacidn del bérico serfa la menor desnaturaliza-
cién del medio acuoso, con la siguiente mayor precisién en el viraje ade-
mis de su aspecto econdmico, Motivos de esta naturaleza llevaron a Le
Roy y colaboradores (54) a proponer la sustitucidn de la costosa manita
por la glucosa que afiaden en cantidad suficiente para sobresaturar la di-
solucién. Ignalmente resulta dispendioso e impreciso en el viraje el mé-
todo oficial de los Estados Unidos (55), que emplea como disolvente
50 ccde gllcerma al 50 9} afiadiendo posteuormente otros 50 ¢ ¢ de
glicerina neutra.

Hemos ensayado también el empleo del gluconato sédico que, por su



TABLA XIII

GGluconato cileico Manita Glicearina
cc ce ce ce ce Nc 51—1
BOH NaOH BO,H NaOH error en BO,H a error en
oin. 0an errorem error 5 in ¥ Toih BOH, °TT oin’  01n BO,H, error
puesto  gastados BO,H,°/, medio puesto  gastados por %, medio  puesto gastados o medio
5 5,02 +04 5 5,00 -0 5 5,04 . +0,80
10 9,97 -0,3 10 9,96 -0,4 10 10,31 +3,10
20 20,04 +0,2 +0,24 20 19,98 -0,1 -0,21 20 20,39 +1,95 +1,63
25 25,12 + 0,48 25 24,96 0,16 25 25,40 +1,60
50 50,20 +0,4 50 49,80 -0,4 50 50,30 +0,70
Gluconato sédieo Glucosa Azticar invertido
5 475 -5 5 4,88 —-240 5 4,88 -24
10 0,40 -6 10 9,92 - 0,30 10 9,56 —44
20 18.40 -8 ~1,712 20 19,92 — 0,40 —242 20 19,40 ~3,0 - 4,38
25 22,50 -~ 10 25 23,82 —4,72 25 23,78 —4.9
50 45,20 — 9,60 50 48,10 - 3,80 50 46,4 -7,2

00
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gran solubilidad, tendria la ventaja de alcanzar instantineamente la re-
lacién de activacién sin necesidad de agitacién, y suministrando solucio-
nes limpidas. Los resultados de la tabla XIII indican un gran error, por
defecto, el cual estd ¢n consonancia con la curva de pH de este sistema
que como se ve en la grafica n.° 2 presenta el salto de pH hacia zona mais
alcalina. En efecto, sustituyendo la fenolftaleina por la timolftaleina (in-
tervalo de viraje 9,4 —10,6) los errores consignados en el apartado corres-
pondiente de la tabla XIII {luctuaron desde un —-1,69 a4 —0,7 9, con
un promedio del —1,0 9. Y aun cuando la volumetria con gluconato sé-
dico en presencia de timolftaleina es también suficientemente exacta, la
circunstancia de no ser el gluconato sédico una sal frecuente en el co-
mer;io, nos hizo postergar este método ante el del gluconato célcico.

Todo lo hasta aqui expuesto nos hizo ver la conveniencia de estable-
cer un método para la urulacion acidimétrica del bérico en el cual ¢l
agente activante fuese el gluconato céleico.

La técnica de valoracidn es sumamente sencilla, por cuanto que se li-
mita a afiadir sobre un volumzn de disolucidn no superior a 50 ¢ ¢ y con
una concentracién igual o superior a 0,01 n cosa de 5 gramos de gluco-
nato pulverizado, agitar (sin interponer aire) y después de afiadir fenolf-
taleina, proceder a su valoracién con NaOH 0,1 n hasta que la capa
acuosa que sobrenada del sedimento de gluconato adquiera un tono rosa
persistente. Los nimeros obtenidos con arreglo a esta técnica son acepta-
bles en la gran mayoria de los casos con error medio del 0,34 9. Al
tender aplicarlo a bajas concentraciones béricas (10 ¢ ¢ del 0,01 n) los
virajes se hacen muy imprecisos, y coincidentes con esto, se obtuvieron
errores de hasta un 5 9, y casi siempre por exceso.

Recientemente H. Jackson y R. E. Bailey (56) han demostrado la
gran influencia que en las volumetrfas del dcido bérico ejerce el CO, di-
suelto en ¢l agua. Se comprende que en presencia de fenolftaleina aque-
llos errores habrin de ser por exceso y su influencia mayor a pequeiias
concentraciones bdricas. En estos casos s cuando juzgamos imprescindi-
ble operar en atmésfera privada de CO, con lo cual los resultados adquie-
ren una precision que de otra forma carecen, conforme demuestra la ta-
bla XIV. Los resultados consignados en primer términe fueron obteni-
dos sin precaucmnes especiales mientras que los que aparecen en segun-
do término se obtuvieron para la misma disclucién después de privarla
de CO. segiin la sencilla técnica aconsejada por Jackson y Batey (op. cit.).
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TABLA X1V

e

]%)%1&3 glugglsmto : e ¢ NaOH error en

puesto calcico 0,1n 0,01n BRO,H, %/,
10 5 — 10,29 +2,9
10 5 1,03 — +3,0
20 5 — 20,36 +1,8
20 5 2.03 — +1,5
25 5 —_ 25,45 +1,8
25 5 2,54 — +1,6
30 5 — 30,32 +1,07
30 5 3,04 — +1,3

PRIVADO DE C(CO,

10 5 — 10,06 +0,6
10 5 1,00 — 0
20 5 — 20,07 + 0,35
20 5 2,01 — +0,50
25 5 — 25,03 +0.12
25 5 2,53 — +1,20
30 5 e 30,01 +0,03
30 5 3,03 — +1,0

Los mérodos de valoracién que acabamos de comentar deberfan tam-
bién ser aplicables a la determinacién del bérax por cuanto que la férmu-
la de esta sal, indica claramentz que en presencm de activantes de la aci-
dez bérica, despliega dos equlvalente dcidos por mol.

La tabla XV reproduce los resultados obtenidos en la valoracién de
una solucién tipo de bérax (57) empleando el gluconato como activan-
te: los resultados que se consignan en primer término indican que, con-
forme era de esperar, los errores debidos al CO. son. aqui de méis consi-
deracién que tratindose de soluciones de bérico, pero en cualquier caso
pueden ser eliminados operando en ausencia de CO,.

TABLA XV,

Puesto grs ce NaOH 0,1n orror

en cc glueonato directa- privado dirvecta- privado

borax edlcico mente de CO, mente de CO,

50In 5 5,18 5,00 +3.6 o
16 »- 5 10,40 10,08 +4,0 +0,8
20 » 5 20,59 20,01 +2,6 +0,05
30 » 5 31,00 30,10 +3,3 +0,33
10 0,0l n 5 1,08 1,00 +8,0 0
20 » 5 2,10 2,01 ~+5,0 +0,6
25 » 5 2,62 2,52 +48 +038
30 » 5 3,18 3,02 +6,0 +0,7
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Establecido en lo que precede la posibilidad de una exacta titulacidén
acidimérrica del bérax, las ventajas de precisidon y economia que se reco-
nocen para esta substancia empicada como tipo de normalizacién (58) re-
sultarfan ahora acentuadas por la drcunstancia, nada comin, de poder
servir al mismo tiempo como standar en la normalizacién de dcidos o en
la de alcalis. En estos procesos ¢l equivalente alcalimétrico del bérax en
presencia de la helianuna coincide con el acidimétrico en presencia de
gluconato cdlcico y en atmdsfera inerte. Las sigulentes determinaciones
dan idea de los limites que esta coincidencia alcanza en el terreno expe-
rimental, cuando la selucién de bérax preparada con’ agua exenta de
CO; se conserva en estas condiciones.

TABLA XVI

oc da Acidimetria con boroglucémco

borax Alealimetria (con heliantine) (Fenolft. ausencia de CQ,)
0,1n ce CIH 0,1n error °f, ec ClH 0,1n error 9/,
5 5,01 +0,2 5,00 0
10 10,11 +1,1 .10,08 +0,8
20 20,05 +0,25 20,01 + 0,05
25 25,02 +0,08 25,06 +0,24
30 ‘ 30,10 +0,33 30,10 +0,33

Una modalidad muy curiosa entre las técnicas de activacidén del 4ci-
do bérico es la motivada por la adicidén de sales neutras como el cloruro
cilcico. Basindonos en este hecho hemos realizado una serie de determi-
naciones siguiendo la técnica descrita por Schifer y Sieverts (47) vy los
resultados obtenidos nos llevan a rechazar este método por impreciso y
antieconémico. En efecto, la titulacién de 20 ¢ ¢ de BO:H, 0,1 n exige
para su activacidn nada menos que 80 grs de cloruro cdlcico cristalizado
(puro) con el inconveniente de que, al final, resulta un volumen de unos
100 ¢ ¢ de un liquido fuertemente salino donde el viraje del indicador es
muy impreciso. Cuando en la disclucidn existen ademis del activante
otras sales, entonces el método resulta pricticamente inaplicable ya que
no hay manera de precisar el viraje.

Por lo que respecta al mecanmsmo intimo de esta activacién disenti-
mos totalmente de la explicacidén que de él hacen sus autores que tam-
poco parecen tener mucha fe en su teorfa por cuanto que al exponerla
aiiaden que «las verdaderas causas en el refuerzo de la acidez bérica por
adicién de sales neutras deberd ser aclarada posteriormente». Es por todo
€sto qlie nosotros queremos hacer un comentario breve, fruto de nues-
tras experiencias de este método.

Sabido es que las sales ncutras en disolucién aumentan la disociacién
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‘de los 4cidos (59) -alterando la concentracién total de los iones y con. e_llo
¢l coeficiente de actividad. Tal aumento de acidez no suele ser suficiente
para postbilitar la volumetria de estos 4dcidos:mediante indicadores co-
rrientes. Una excepeién a ésto la hace el dcido bérico que-es mucho mdis
reforzado que otros dcidos andiogos lo cual, en opinién de Schifer, pue-
de atribuirse a la unién o retencién al agua por la- gran cantidad de ca-
tiones aBadidos lo que motiva indirectamente un -aumento de la concen-
tracién del bérico'y como consecuencia la-formacién de autocomplejos
polimeros (60). Pero aun :admitiendo momentineamente la. pohmeuza-
cion de que habla. Schifer, 1a formacién del isopolidcido que:.asi se origi-
nase motivaria un dcido mis fuerte, pero también una dismineadén: de su
equivalente acidimétrico. Por consiguiente no se explica cémo en los
cilculos pueda emplearse ¢l equivalente 'normal del dcido ortobdrico.
En nuestra opinién se trata dec un proceso de activacidon protdnica en
cierto modo-andloga a la que ocasionan los dioles, si bien que aqui ¢l aflo-
jamicnto: del protén del” bérico serfa. consecuencia de la coordinacién de
moléculas de dcido bdricoen torno al- dtomo central Ca--. Seglin el proce-
so siguiente se originaria un cumplejo.poco estable.

n-BOH, + [Ca” (H;0).] T [Ca~ {(BOH)]"" +.n H + nH,0

En este caso el dcido boucn susmuyc a las moléculas de agua de hi-
dratacién que acompanan al catién-Ca~ en sus disoluciones acuosas. Ad-
mitdo esto resulta también exphmdo al menos en parte, el orden de efi-
cacla activante de los distintos cationes que estudia Schafer y que-en tér-
minos generales -varfa con su hidratacién “relativa (61). “Siendo asi ‘se
comprendc que la marcha de 1a titulacién sea andloga a la de la activa-
cién: por glicerina o manita y que, a medida que sc avanza cn la- valora-
¢idn, y con ello la ditucion, se-hace preciso anadu‘ mads Cdnllddd de -acti-
vante (en este caso cloruro ca‘uco) Confirma. nuestra teorfa ¢! hecho re-
'erldamente compnob’ado por nosotros de. que el método : de Schiifer
deja de ser aphcable cuando se practica en presencia de. CINa 6 CIK, pues
entonces los virajes ademds de-ser muy lentos, se producen con mucha
antelacién dando resultados sumamente bajos. Este hecho, que tiene di-
ficil interpretacién dentro de la“teoria del. proceso debida a:Schifer, lo
© interpretamos nosotros Como consecuencia - de que. el ién" Ci” coordina
perfectamc,nte al Cl"con lo cual ¢lude la posibilidad de activacion:del
Acido horico.'En fin una dloma’ compmbdclon de nuestro modoide ver
este proceso cs.la mgmente. Con arrcglo al esquema 'en la valoracidn' del
bérico se producird un complejoque’ enciesra Ca*-formando parte ‘de vn
anién. En consecuencia, al hacer pasar.esta -diselucién *por ;una "resina
anién-activa {62) del tipo por ejemplo:de la Amberlita:I.R.A. 310-y:lava-
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da mds tarde hasta. ausencia de Ca» quedard no obstante retenido calcio
anidnico que sélo serd liberado cuando se regenera: por una disolucién
alcalina. En esta disolucién apareceran entonces las reacciones de Ca”

Después de ensayar distintos posibles modos de practicar esta expe-
riencia encontramos. ms 51gn1ﬁcat1va Ia siguiente:

Se -dispusieron dos columnas (de 1 Y4 1 40 cm) de Amberhtd I R. A:
410 actvadas con NaOH 2n que se lavaron hasta que- los liquidos no
déb‘an reaccién alcalina; ni acusaban la presencia de materia Orgénica

- Por- otra parte se-prepard-una solucién de Cl.Ca (aproximadamente
0,8n)- que-con NaOHn llevé-hasta pH aplommadamente 1. Se hicieron
dos porciones de 20 ¢ ¢ de esta disolucidn-y a una de éllas (A) se le ana-
dieron 5°c ¢ de agua. mientras que a los otros 20 ¢ ¢ (solucion B) se aiia-
delron 2,5 de bérax, 0,1 n y 2,5 ¢ ¢ de NaOH 0,1 n. Estas dos disolu-
ciones-se vertieron lentamente a través de cada una de las dos columnas
de- Amberlita, lavindolas - seguidamente con agua hasta que no-dieron
reaccién de Ca, A continuacién se hizo atravesar muy lentamente
NaOH 21, aproximadamente 10 ¢ ¢, los cuales se concentraron para in-
vestigar en ellos la-presencia de Ci- que resulté francamente positiva en
los liquides -de la’ cohimna tratada con solucién B y negativa en la co-
lumna tratada con solucién A. :

En resumen, las distintas acidimetrias por exaltacién de la acidez bé-
riea, par ticularmenite por la-manita o el gluconato cilcico, son los méto-
dos mis Comodos y exactos para determinar el dcido bdrico o los bora:
tos-siempre. que se encuentren ¢n concentraciones supenonee a la 0,01 n.
A concentraciones inferiores, y también en presencia de otras combina-
clones Inorganicas:u organicas, el métedo suele ser inaplicable y- exige
una-serie de tratamientos previos. Por eso continuamente aparccen en las
revistas cientificas trabajos de investigacién que apuntan la solucién de
este problema. Entre las volumetrias dltimamente propuestas y de fun-
damento: completamente disuinto figura la de ] A. Gautier y P. Pig-
nard (31) basada en la formacién de un complgjo bomrart«ulco cuya sal
birica, relativamente poco soluble y de composicién. constante (63) per-
mite a los autores determinar. el boro por gravimetr{a o también. por vo-
lumetria indirecta del cromato birica. Este método apenas si tiene acep-
tacién ya que en cierto modo, ademds de una mayor- complicacién téeni-
ca, le son imputables los mismos defectos que a las volumetraifs y asi exi-
gen una ausencia casi total"de otras substancias en- disolucién, particu-
larmente sulfatos y substancias pelihidroxiladas que som acompafiantes
casi-obligades- del boro cuando se determina en la materia orginica.

En: consecuencia. la. determinacién del boro-en. concentraciones igua-
les:o superiores a las equivalentes al BO;H; 0,01 n, quedaria resuelto de
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disponer de un método que permitiese su separacién de las muchas subs-
tancias que afectan a sus volumetrias.

Es ésta una necesidad sentida en términos bastante generales en la
determinacion del bérico y que casi siempre se pretende resolver median-
te la destilacion del bérico al estado de éter etilico o metflico, si bien, no
faltan intentos, para, en casos particulares, resolverlos desde otros pun-
tos de vista. Asi Belegisanin (64) en la determinacién espectografica del
boro en los compuestos de uranio lo separan al estado de fluoruro mien-
tras que otros autores, en casos de interferencia idnica, prefieren separar
los iones perjudiciales bien sea por precipitacién directa (65) o bien va-
liéndose de resinas cambiadoras (66). -

Anilogos inconvenientes y soluciones han sido propuestos para el
caso de interferencia por aniones como los fosfatos (67} o silicatos (68)
aun cuando nosotros, en la practica de estos métodos, obtuvimos siste-
mdticamente numeros bajos para el contenido en boro. Sin duda este
mismo motivo de retenctén bérica, al que quizd-se afiadiese el de una
pcrdlda por arrastre durante la calefaccion y dcsprendlmlento de carbd-
nico, ademas de una fuerte concentracion salina, son los motives que ex-
plican tendencia muy baja, obtenidos por nosotros al aplicar ¢l método
de Biltz (69).

De todas suertes el método que con cardcter mas general viene 51endo
aconsejado es el de la destilacién al estado de meul o etil-bérico v subsi-
guiente titulacién.

Nuestra experiencia del método nos hace ver que en é} hay muchos
puntos confusos que motivan en ocasiones resultados francamente dispa-
ratados. En clerto modo apuya nuestra opimidn el que investigadores de
tanta categoria como Schuleck, especializados en este asunto después de
muchos afios de trabajo en que parecia haber dado por resuelto este pro-
blema (68) cncuentran muy recicntemente hechos en muchos aspectos
inexplicabies que e¢jercen una nueva influencia decisiva en los resulta-
dos (70).

Y como ésta y otras anomalias no 1€glstladas en la blbhografia nos
han salido al paso en el curso de nuetsras investigaciones, a continuacién
haremos resumen de su origen y, en lo posible, de los modos de evitarlo.

Después de un estudio comparativo de las distintas modalidades para
conseguir el arrastre del 4cido hérico como éster y subsiguiente valoracién
en el destlado, encontramos picferible la técnica propuesta por Tread-
well (71) en la cual la esterificacién se practica sobre el extracto seco im-
pregnado con dcido. Sobre este extracto calentado a temperatura supe-
rior a 140°, se hace pasar una corriente de vapor de alcohol con lo cual la
esterificacién y el arrastre del éster resultan facilitadas. Siguiendo las obser-
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vaciones de varios autores (72) preferimos el empleo de alcohol metilico
frente al etilico. Antes de proceder a la evaporacién a seco del destilado
alcohélico que contiene el bérico, le fijdbamos con un dlcali y en ello di-
-mos preferencia a la cal frente a los hidréxidos alcalinos ya que éstos,
sobre atacar al vidrio y ocasionar un arrastre bérico (73), motivan tam-
bién solubilizacién de la silice. Y si bien la contaminacién bérica puede
ser eliminada utilizando vasijas de cuarzo o de vidrio especial (74) no su-
cede otro tanty con la contaminacién silicica que también se opo-
ne a la exactitud del método. Por estas razones después de compro-
bar que al evaporar a bafio maria las soluciones de dcido bdrico, conte-
niendo exceso de cal, no sufren pérdidas por volatizacién dimos prefe-
rencia al empleo de este dlcali para la fijacién del bérico, Practicados
nuestros ensayos con cantidades equivalentes a 1 4 10 ¢ ¢ BOH; 0,1 n,
con.areglo a la técnica de Treadwell, obtuvimos sistemdticamente nime-
ros cuyo origen después de numerosos ensayos atribuimos a alguna de
las siguientes circunstancias: Nuestro dispositivo de destilacién era un
matraz de destilacién de cuarzo de unos 300 ¢ ¢ que se calentaba por
inmersién en un bafio de parafina. En estas condiciones el dcido bérico,
al ser arrastrado, se condensaba con frecuencia en el espacio limitado
por ¢l tapén v el tubo de desprendimienio sin que los sucesivos arrastres
con vapor de alcohol fuesen suficientes para arrastrarlo al condensador.
A veces la condensacién de dcido bérico en este espacio era de tal canti-
dad que a simple vista podian apreciarse la formacién de sus tipicos cris-
tales. Naturalmente este inconveniente desaparece en el mismo instante
en que el dispositivo de destilacién adquiere otra forma consisten-
te ahora en un matraz Kjeldel de 10 ¢ ¢ también de cuarzo, que
s¢ sumergia completamente en el bafio de parafina. El desprendimiento
de los vapores se realiza por la parte superior a través de uno de los tu-
bos de cuarzo que atraviesa el tapén. Introducida esta modificacién en el
aparato seguimos obteniendo nidmeros bajos por lo cual hubimos de
pensar en otros motives y encontramos que, con cardcter general, la des:
tilacién del bérico exige mucho mds arrastre que el que propone Tread-
well y en general, la mayoria de los autores, En efecto, signiendo las
prescripciones de Treadwell y cuando van trascurridos 50" y destilados
cosa de 60 ¢ ¢ suelen obtenerse niimeros como los que aparecen en el si-
gu1ente cuadro. De ellos se infiere que posiblemente quede en el matraz
parte del bérica cosa que se demuestra ficilmente ensayando su presen-
cia, por ejemplo con el dcido cromotrépico (75). Es necesario pues, insis-
tir en la destilacion la cual para ser completa, dcbe prolongarse hasta re-
coger cosa de 200 ¢ ¢ de alcohol cuando el contenido en bérico es del
orden de 50 mgr de dcido bérico.
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TABLA XVII
ce -
BO,H, Afiadido Vol ce NaOH
0,in- sobre extracto alechol: 0,1 gas- erroxr-en
puesto - S£CO destilade tados BO,H; %,
5 4 ec BO.H, conc. 50 4,41 —-118
+50=100 +0,24=4,65 - 6,9
+50=150 + 0,31 =496 — 0,8
5 »- » » 50 4,30 - 14,0
+50=100. +0,20=4,50 —10,0.
. +50=150 +0,20=4,70 ~ 6,0
5 6 ccPOH; al 40% 50 1,42 - 71,6
+ 50=100. +1;31=2,73" — 45,4~
+ 80 =150 +1,80=452" - 9,6
b » 0 » 50 3,16 .= 36’,8
+50=100 +0,92=4,08. —184
+580= 150 +0,34=442"

116"

En-cierto modo esta necesidad de prolongar tanto la destilacién - para
conseguir ‘el arrastre total fué ya observada para casos parriculares por
Schiilek y Vastagh (68) quicnes llegan a recoger hasta 300 ¢ ¢ aun cuan-
do la cantidad de dcido bodrico presente era tan sélo de 0,1-— 0,25 grs.

Con relativa frecuencia y aun tomando las precauciones arriba sefta-
' ladaS'(forma del' matraz y destilacidn prolongada) soliamos tropezarnos
con mimeros-de tendenciac muy baja v a 14 busca de sus causa creimos
encontrarld enel siguiente hecho, que no hemos visto ‘sefialadd en la bis
bliografia no. obstante de ser de una amplia gcnerahdad e importancia.
Al hacer la destilacién dél éster metil-bérico y. alcohol, juntamente con
éstos suelen pasar ademds productos de reduccion del dcido sulfirico
{preferentemente anhidrido sulfuroso) y ciertos ésteres sulfiricos de suer-
te-que es facil'comprobar que el destilado para su desnaturalizacién exi-
ge bastante mds Aleali- que el que precisa la sola saponificacién dél éster
béiico.

Conseguida la alcalinidad y por consiguiente cuando se cree estar en
condiciones seguras para eliminar el*alcohol por evaporacién a bafio de
maria, pudimos observar que en el'curso de su evaporacién la reaccién
del'liquids, inicialmente alcalina, vuelve a ser dcida con lo cual se origi-
nan-considerablés pérdidas per volatizacién, No basta pues, con evaporar
un déstiladé inicialmente alcalino sino que debe vigilarse continuamen-
te que en el curso de [a evaporacion del alcohol se mantenga esta
reaccidn.
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De todas formas junto con el borico, se recogen al final una gran
cantidad de sales que a veces (sulfitos) son la causa de virajes de la fenolf-
talefna muy poco precisos, Iista circunstancia es atn mas fuerte si en la
sotucién bérica inicial existen sales de dcidos voldtiles. Sin embargo el
gran constituyente salino vicne siempre representado por los sulfatos pro-
cedentes de los ésteres sulltricos volatizados. Para climinar estos incon-
venientes en otra seric de cnsayos sustituimos el 4cido sulfdrico por el
fostérico que afadiamos en cantidad de 5 ¢ ¢ al 40 9. Como cra de es-
perar, en este caso el producto destilado no contenia mas combinaciones
volitiles de cardcter mincral que las procedentes de los ésteres béricos,
pero cntonces el arrastre del dcido era adn mds difial y lento que en el
caso de la esterificacién con salfirico,. conforme se infiere de la misma
tabla XVIL Para conseguir ahora el arrastre total de 30 mgrs de 4cido
bérico fué preciso destilar 500.¢ ¢.de alcohal, en lo que se invierte un
tiempo no inferior a 4 horas.

Y aun cuando también aqui pudimos demostmr frecuentemente la
plesencm de bdrico en el residuo no destilado, quisimos comprobar sl en
el.curso de la. evaporacién del destilado se _producirian las pérdidas por
volatizacién que, a decir de Schuleck y Szakars (70), serfan de temer in-
cluso en medio alcalino, cuando los liquidos alcohdlicos no alcanzan una
ciertar concentracién en agua. Para demostrarlo obtuvimos: solucién alco-
hélica de éster metil-bérico que alcalinizamos con solucién: alcohélica- de
KOH. Porciones iguales de este liquido se privaron del alcohol al bafio
maria si bien que en algunos ensayos antes de la evaporizacion se -afiadié
¢l.25.9% de agua destilada. Al titular ¢l residuo de -la .evaporizacién se
observa que el contenido en BO,H, encontrando: era- con frecuencia in-
ferior cosa de un 5 9% en los liquidos alcohdliccs. Interpretames el hecho
consecuencia de la menor capacidad hidrolizante del hquxdo alcohélico
que no bastaria a 1mpedlr una parcial volatizacion del éster metil-bérico
en cl curso de la. cvaporlzacmn :

En' nuestras circunstancias de trabajo (en que recogiamos sobre
10 c¢ NaOH 2 n), no son.de temer aqucllas pérdidas y la causa de-los
niimeros bajos debe estar en un arrastre incompleto del bérico.

-*En resumen,-la destilacién del bérico al estado de- éster nmetilbédrico,
parh ser cuantitativa; exige mucho mds tiempo del que-suele sefialarse
en lasrtéenicas corrientes. Y si bien este tiempo es menor para.el caso de
la -esterificacién en medio sulfirico que en fosférico, en el primer easo
hay- ¢l inconveniente-de un arrastre de derivados voldtiles.de sulfirico
que finalmente asocian al bérico en una mezcla.salina donde los .virajes
de los indicadores son dificilt:‘_:s de .apreciar.
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Carituro IV

Los llamados «vidrios neutros» de laboratorio como formadores
de complejo diol-bérico

El v1dr10 es sin duda la substancia que con cardcter mds general, esti
presente en las manipulaciones quimicas efectuadas en la industria y en
el labor_atorlo, cuyos preparados, una vez obtenidos, suelen conservarsc
en su presencia. Y sin embargo los Glumos grandes progresos en la tec-
nologla del vidrio (76) hacen dificil «a pnon» saber cudl es su verdadera
composicién por cuanto que en ella intervienen multitud de substancias
variables.

Por otra parte, la pretendida pasividad del vidrio es un hecho muy
relatlvo y que si, histéricamente fué va contravenido y sirvié de base
para las célebres expericncias de Lavoisicr (77), en nuestros dias en que
se manejan multitud de substancias de capacidad reactiva ignorada fren-
te al vidrio, s¢ comprende la necesidad de una revisién de dichos proce-
sos. Dicha necesidad se acentila si se considera la transcendental unpor-
tancia que actualmente se concede a la presencia de cantidades microgra-

miticas de algunos elementos guimicos frente a determinados procesos.

A pesar de cllo los cnsayos que oficialmente se prescriben a cste Ob]eto
son de una slmphmdad que contrasta con aquella complejidad antes alu-
dida. En términos generales y excepcién hecha de una posible contami-
nacién por combinaciones de As o Pb, los ensayos del vidrio de labora-
torio suelen quedar reducidos, en su aspecto quimico, a la determinacién
de su alcalinidad practicada por diversos procedimicentos (78) lo cual, en
reciente opinién de Berry (79) resulta insuficiente por cuanto que son de
preveer posibles contaminaciones por pequefias cantidades de otros cuer-
pos muy activos.
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Hacia fines del siglo pasads y debido prcfel'entemente a la asociacién
de combinaciones de boro a la masa de silicatos, que clisicamente cons-
tituye el vidrio, se logrd obtener los lamados «vidrios neutros», de suer-
te que ulteriores perfeccionamientos en su téenica permiten hoy  disponér
de-vasijas de vidrio que, por lo que respecta a la alcalinidad, responden
magnificamente a los cnsayos a que oficialmente deben ser sometidas. Pero
como antes decimos, no es acertado que en asunto tan compIc]o y de tan-
ta trascendencia, se pretenda aun en nuestros dias, enjuiciar-con critetio
tan sencillo (80), y asi mas recienternente Christianse (81), refiriéndose
a substancia tan poco corrosiva como el agua destilada, demuestra que
este problema es mucho mds complejo. A andlogas conclusiones, pero en
términos mucho mds concretos por lo que se refiere al vidrio medicinal,
llego Dimblely (21), de cuyo trabajo nos interesa destacar aqui las si-
gulentes conclusiones: 1.*) Los vidrios reaccionan de muy diversas ma-
neras segin se introduzcan pequefios cambios en Jas condiciones experi-
mentales del ensayo. 2.*) Ninguna clase de ensayo conviene me]m' a to-
dos los tipos de vidrio, y 3.*) La eleccion debe regirse por exigencias del
servicio y antes de dec1d1rse por cualqmma deberd realizarse un trabajo
experimental a fin de establecer qué método distingue mejor entre un
vidrio acreditado como bueno y otro que no dé resultados tan satsfac-
torios.

Estas conclusiones de Dimblely, que nosotros suscribimos plenamen-
te, llevan implicita la aceptdcwn de que Jos actuales vidrios de laborato-
rio, en determinadas circunstancias, pueden ocasionar corntaminaclones
msospechadas a los liquidos o disoluciones que contlenen. En esto, natu-
ralmente, habrd que tomar también en consideracién la gran influencia
que la superﬁCLe de contacto hqmdo/vam]a (82) ejerce en toda posible
contaminacion.

Contra lo que pudiera pensarse, estas contaminaciones a que aludi-
mos, no son seguramente nadi excepcional incluso dentro de la prictica
corriente del laboratorio y en ellas, como enseguida vamos a ver, podrd
encontrarse la justificacién de ciertos empinsmos o la exphcacmn para
pretendidas anomalias.

La obtencién de soluciones sobresaturadas de gluconato cilcico es pro-
blema que desde hace afios (83) hasta nuestros dias (84) ha sido objeto de
numerosas comunicaciones. En términos gencrales las soluciones apun-
tadas son de los siguientes tipos: Las recctas mds extendidas se basan en
la adicidn de diversos solubilizantes {?) cuyo modo de actuar es sin em-

argo bastante enigmdtico (85) Y entre los cuales se encuentran las subs-
tancias mds dispares de la quimica organlca e inorganica (86). Y aun
cuando la formacién de sales dobles no constituye una explicacién muy
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satisfactoria, por cuanto que en la gran mayoria de los casos no ha podido
demostrarse su existencla de una manera cierta, no hay duda que; gra-
clas a estas asoclaciones se han conseguido resultados muy estimables en
la prictica (87) al extremo que esta solucién ha sido aceptada ofictalmen-
te por alguna reciente Farmacopea (88). De todas formas el método mds
eficaz y elegante y sencillo para conseguir la total estabilizacién del glu-
conato cilcico al 109 v al 20 9, es el que se basa en la adicién de dci-
do bérico (89).

El otro grupo de prescrlpcmne sin duda mds sorprendentes, y que
“como los anteriores sigue tenlendo aceptacién en los modernos formula-
rios (90), lo constituye aquel en los cuales la obtencién de la solucién so-
bresaturada de gluconato (al 10 %) se logra sin adicién alguna, por sim-
ple calefaccién sostenida de Ja disolucién.

Nosotros tras una detenida revisién bibliografica experimental que
partiendo de la prescripcidn de Aurisiccho (91) comprendia otras entre
la que merece destacarse, comn méas extendida, Ia de Merck (92), hemos
concluido o que més adelante se verd y como todas ellas consienten una
estabilizacién de las soluciones sobresaturadas sin necesidad de recurrir
a adicién alguna (93).

Asociando los hechos hasta aqui establecidos se nos ocurrié pensar s,
habida cuenta que los vidrios ncutros de laboratorio tienen un contenido
en B.O: que por término medio, para los vidrios Jena y Pyrex, fluctiia de
un 5 a un 12 % de B.O, (81), todas aquellas recetas en que la estabiliza-
cién se consigue sin adicién algun’a a base de una calefaccidn sostenida,
va sea durante su preparacién o mds tarde por esterilizacion - repeuda
o por ambas cosas a la vez (94), en realidad practican una extraccidn del
boro contenido en el vidrio. Apoyaba nuestro modo de ver el hecho, ya
conocido por nosotros, de que la solubilidad del 4cido bdrico v del gluco-
nato calcico se influyen reciprocamente favoreciéndose.

De modo analogo, con relativa frecuencia incluso las recetas que con-
siguen la estabilizacién de la solucién sobresaturada mediante diversas
adiciones, practican al mismo tiempo una calefaccién (86) o una esterili-
zacion (95) insistente. Con anterioridad Sengupta y Roy (95) habian ya
puesto en evidencia la influencia que la calefaccién sostenida ejerce en
la relativa estabilidad de una solucién al 25 9 de gluconato cilcico mien-
tras que, por lo que respecta a la solucion al 10 9, del concienzudo tra-
bajo de Siegrich (87) se descubre (loc. cir, tablas 2a y 2b) la influencia
que el tiempo de esterilizacién ejerce en la estabilidad del inyectable. Ll
hecho de que, conforme observaron Klockmann y Schréder (96), la esteri-
lizacién fraccionada fuese mds eficaz que la de igual duracién, pero sin
intervalos, la explicdbamos como una posible renovacién de la superficie
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del inyectable en el curso de las esterilizaciones repetidas. En cualquier
caso nos resistiamos a aceptar la explicacién que, de la eficacia estabili-
zante de la calefaccién, hacen algunos autores (85-95), para los cuales ac-
tia disolviendo posibles pequefios niicleos de cristalizacién. Nuestra pric-
tica nos habia demostrado que la disolucién al 10 9, que inmediatamen-
te después de filtrada es perfectamente limpia (¢ inestable) después de su
esterilizacién adquiere con frecuencia una ligerisima turbidez que nada
dice en contra de su estabilidad. En fin, por no alargar excesivamente
estos argumentos aludiremos para terminar, a un hecho que, denwuo de
nuestra interpretacién del proceso estabilizante tiene ficil explicacién.
Diversos autores, entre los que merece destacarse Block (97) y Sie-
grich (87) observaron que en el curso de la esterilizacién del inyectable
su pH sufre .:n desplazamiento hacia la zona 4cida lo cual es atribuido
a procesos de oxidacién. Para nosotros este hecho, que como se verd pu-
dimos comprobar mds tarde con insistencia, es debido a la exaltacién de
la acidez motivada por el bérico que del vidrio pasa a la disolucidn al es-
tado de complejo boroglucénico De todas formas las posibles consecuen-
cias que se “lerivan de la introduccién de boro en los vidrios es un tema
que no ha sido aun. considerado con detenimiento (98) lo cual es tanto
mds de lamentar cuanto que, naturalmente todos nuestros razonamien-
tos presuponen la existencia del boro en la vasija vidrio o bien, en las
ampollas, supuestos bastante seguros cuando la recera exige que se mani-
pule con «vidrio neatros (89): a decir de Otting (3) actualmente no exis-
te en Alemania ningin vidrio de laboratorio exento de boro. Nosotras,
coincidiendo con otros autores {100}, pudimos comprobarlo incluso en un
vidrio americano, que se anunciaba como exento de boro. De todas for-
mas las posibles variaciones en el contenido en boro de la vasija y ampo-
llas explicarian la disparidad de resultados que por veces se encuentra
para un mismo proceso. El alcance de las conclusiones que, ya a esta al-
tura, pucdiéramos establecer es sin duda mucho mas amplio que el que
afecta al caso particular del gluconats, por cuanto que todos los hechos
observados se cxplican como consecuencia de la capacidad reaccional del
boro frente a las combinaciones orgdnicas conteniendo preferente el gru-
po diol. De esta forma la contaminacién bérica adquiere una amplia ge-
neralizacién e importancia ya que, como nosotros hemos podido compro-
bar, afecta también a las disoluciones de glicerina, glucosa y otras mu-
chas de gran importancia y difusién.

Y comenzando ya con la phrte experimental de este capitulo como
cuestién previa y con caracter casi general para todas las experiencias que
aqui se describen, se nos presentd ¢l ensayar la presencia de boro en ma-
terial y reactivos empleados. Este problema fué resuelto en su aspecta
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cuantitativo con arreglo a la colorimetria de la curcumina segi'ln la técni-
ca de W. T. Dible, E. Truog y K. C. Berger (101). Sin embargo muchas
veces en nuestros ensayos cra suficiente la prueba cualitativa y entonces
por su sencillez y sensibilidad, la practicibamos mediante la reaccién
con ¢l dcido cromotrépico 2B (75) o con la Dianthrimida (102). Debido
a que actualmente el vidrio neutro de los laboratorios, contiene casi
siempre boro, de aqui que pueda tener cierta utilidad la sencilla prueba
indirecta que proponen Carron y Stevens (103) consistente en frotar el
vidrio humedecido sobre una superficie blanca y dura impregnada de
fenolftalefna. En un 90 9% de los vidrios ensayados por nosotros coincidié
la presencia de una raya roja con la carencia de boro. Insistimos sin em-
bargo en que en ninglin caso puede tomarse este ensayo como prueba
cierta del boro

Cuando teniamos prec151on de disponer de vasijas privadas dc boro
entonces recurrfamos a vasijas de cuarzo, plata o platino.

Dispusimos una primera experiencia cuyo objeto era demostrar la in-
fluencia del material de la vasija en que se practica la calefaccién en la
estabilidad de la solucién sobresaturada asi como en el pH de Ia misma.

En una capsula de plata se prepar6 disolucién al 10 9% de gluconato
célcico calentando lo preciso para obtener la disolucién. Seguidamente
se enfrid y completd. el peso justo partiendo del hecho que la densidad
de la solucién al 10 9 en volumen es 1,054, Esta disolucién se dividié en
tres porciones iguales (de 200 ¢ ¢) que se dispusieron en cada una de las
signientes vasijas: 1.) matraz esférico de unos 500 ¢ ¢ de vidrio neutro
«Pyrex» (de un contenido aprox. 11 9% B,0O,), 2°) matraz, de igual for-
ma y tamafio, de vidrio antiguo alcalino (Bohemia) en ¢l que no se pudo
comprobar presencia de boro, y 3.°) matraz de plata de capacidad anélo-
ga. Tarados los tres matraces con su contenido, se calentaron a fuego di-
recto manteniendo ebullicién suave durante cuatro horas y restituyendo
aproximadamente el agua evaporada por continuas adiciones de agua
destilada gota a gota. Transcurrido aquel -tiempo, se enfrio, completd el
peso inicial y filtrd a través de vidrio (G. 3) las veces necesarias para ob-
tener una solucién perfectamente limpida. Con ellas se llenaron ampo-
llas de 2 ¢ ¢ en forma de botella de «vidrio neutro» en el cual anteriormen-
te pudimos comprobar franca presencia de boro. Con las ampollas proce-
dentes de cada uno de aquellos matraces se hicieron dos grupos (I y I} y
uno de ellos (I} abandonado a la temperatura del laboratorio se observd
lo siguiente:

Transcurridas 12 horas, después de llenas las ampollas, las que ha-
bian sido calentadas en vasijas de plata estaban prer:lpltadas en su tota-
lidad. Lo mismo sucedia con las preparadas en matraz de vidrio Bohe-
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mia. En cuanto a las obtenidas en matraz «Pyrex» se mantuvieron lim-
pldas durante 48/56 horas, transcurridas las cuales se inicié la cristaliza-
cidn. Después de diez dias la intensidad de la precipitacién ya no aumen-
td mas, sl bien que entonces se apreciaban evidentes diferenclas en la
intensidad. Por orden creciente en la intensidad del precipitado, se obtie-
ne la siguiente escala: Pyrex, Bohemia y plata.

Determinado el pH de la disolucién matriz al 10 9 (antes de proce-
der a su Calefaccién) era pH=7,1. Transcurrido el tiempo de calefaccién
s¢ obtuvieron los siguientes valores de pH; para los liquidos procedentes
del matraz de Pyrex pH=6,3, marraz de Bohemla pH=74, y matraz de
plata pH=6,9.

Las reacciongs del bérico, practicadas con el producto de la incinera-
cién del contenido de las ampolias resultaron positivas en el procedente
de la vasqa Pyrex y negat1v0<; en las de plata y Bohemia.

Las experiencias anteriores se 1ep1tler0n otra vez en las mismas vasi-
jas, que en el intermedio se lavaron varias veces con agua hirviente. De
esta forma, se volvicron a obtener los mismos resultados de suerte que
la cesién de boro continda ain después del primer tratamiento.

El otro grupo de ampollas (IT), preparado.de la misma forma se so-
metié seguidamente (después de soldadas) a la accién del autoclave du-
rante una hora a 120" en tres dias consewtwos pudlendo observarse los
sigulentes hechos:

Las ampollas de los tres tipos (preparadas en vasijas de plata, vidrios
Pyrex o Bohemia) conservan, en ¢l momento de escribir estas lineas (16
meses después de su preparacién) la completa transparencia en el 100 9
de los casos. _

Determinado el pH después ‘de la 2.° y 3" esierilizacién éste habia
evolucionado; en los Pyrex a 6,1 y 6,1; en las de Bohemia 4 6,5 y 6,7
y en las de plata a63y62 1espectwamente ;

Las reacciones del bérico después de haber sufrldo las 3 horas &4 120°
resultaron francamente positivas en los tres casos. La tabla XVIII TEpro-
duce esquemiticamente estas experiencias.

TLos resultados anteriores (I y II) se explican ficilmente sin mds que
admitir que la cesién del boro a la disolucién de gluconato por parte de
los «vidrios neutros» se favorece por la accidn del calor. Y puesto que los
fendmenos observados deberian reproducirse también con soluciones de
ghcerma glucosa etc.; a fin de comprobarlo preparamos las siguientes
experlenc:as Una solucmn al 109% de g!lcerlna se calenté hasta ebulli-
cién en vasijas de plata. Después de fria tenfa un pH=4,78 y con ello se
hicieron tres porciones iguales de 150 c ¢ que se dlspusqeron en las tres
vasijas siguientes: matraz «vidrio neutron, matraz Bohemia y botella de
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TABLA XVIII

Amnnllas de vidrio neutro no ester.

Amp. vidrio neutro ester. 3 horas a 120°C

Tiempo necesa- Tiempo
Gluconato ecédleico al 10 %/, o rio para ppi- R, de o H después ppteién. R de
(pH inicial 7,1) horvidas' ~ EPS&Yon°® PH 6% das lus BO.II Ensayo/n. P P tedaslas po o
cuatro horas en matraz de ampollas e 2h. a 120° 3h. a 120° ampollas Lt
H =
oras S 2
: . . g <
Plata Ia 6,3 12 — I a 6,3 6,2 # E -+
T E &
© &
. -8
Vidrio alealino (sin B) ib 7,4 12 — IIb 6,5 6,7 5 P +
. v =
0 I
Vidrio neutro Pyrex (cont B), Iec 6,3 56 + IIe 6,1 6,1 8 4

983

9&3.&-&’0‘? zazp::uo@ am__m[:
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vidrio blanco corriente. A cada una de estas vasijas se les acoplé un re-
frigerante de cuarzo a rcflujo v se calentd a ebullicién sostenida. A los in-
tervalos de tiempo que se seiiala, se procedié a determinar el pH del con-
tenido en cada frasco y finalmente se hizo en estos liquidos la investiga-
cién del boro. Como demuestra la tabla XIX esta reaccidn fué franca-
mente positiva, para el caso del vidrio neutro en cuyo contenido se ob-
servd una evoluadn hacia la acidez. Por el contrano la evolucién del pH
fué hacia la alcalinidad en las soluciones contenidas en las vasijas de vi-
drio Bohemia y en la botella de vidrio ordinaria, En ninguno de estos
dos liquidos pudlmos encontrar boro. Como término de comparacién in-
cluimos en la tabla XIX la evolucién que en andlogas condiciones expe-
rimenta una solucién al 10 % de gluconato calcico.

TABLA XIX

Matroz esférico Pyrex Hotroz esférice Botetla vidrio blanco
. . vidrio nevtro (contiene B}  vidrio alccline (sin B} ofcaling {sin B)
Disolucién - - - -
Tiempo ebufliciin pH  Tiempo ebullicidn pHl  Tiempo ebullicién pH
Horas Horas Horas
Glicerina 109 34 4,09 3y 544 3% 6,02
(pH inicial =4.78) 6l 4,09 64 5,84 6% 6,20
10 3,96 10 5,95 10 6,20
Gluconate ecileico 3 6,08 3 7,10 3%, 7,05
al 109 (pH inicial =6,90) 617 595 617 7,30 6% 7,21
. 10 5,02 10 7,40 10 7,34

Los cambios de pH consignados en las tablas anteriores no son sin
embargo buen indice para juzgar la intensidad del ataque cuando éstos
se refieren a lquido de distinta naturaleza en los cuales el pH resultan-
te, tanto o mds que de la cantidad de combinacién bérica formada, de-
pendc de la acidez de dicha combinacién. Indudablemente una vi-
si6n mas aproximada (aunque sea de un conjunto de fenémenos) se ten-
dria apreciando Ia pérdida de peso sufrida por el vidrio y esto es precisa-
mente lo que aclara la tabla XX.

Debido a que el ataque de los vidrios de laboratorio en las condicio-
nes ordinarias es poco intenso, para facilitarlo operamos con polvo tm-
palpable obtenido del mismo «vidric neutros de las ampollas el cual, co-
locado en cdpsula de plata o platino, se sometid a la accién de cada uno
de los lquidos que indica la tabla XX. Operando en las condiciones que
alli se aclara se obtuvieron niimeros como los que alli mismo se consig-
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nan que representan los Hmites (mdximo y minimo) para cada serie de
ENSAVOS.

TABLA XX

dgua Gluconote colcico 16 9/, (N 0,8 %/,

Tratamiento del Pérdidn peso  Fvolucién  Pérdida peso Evolucian Pérdida peso Evolucién
polvo de vidrio del vidrio  del pH del vidrio  del pHf  del vidrio  del pfl
. */o > °fo < °fo >

B. M. durante 12 h, 0,32 1,30 1,78 0,6 048 17
frecuentes agitaciones 1,20 1,50 2,12 0,7 0,71 2,0
3 horas en auto- 0,40 1,08 - 1,22 0,5 0,23 0,2
clave a 120° 0,66 1,60 1,88 0,8 0,58 0,6

La primera consecuencia que se inficre de estos resultados es la evi-
dente mayor accién corrosiva de la solucidén de gluconato. Coincidiendo
con esto la evolucién del pH en esta disolucién es hacia la zona dcida
contrariamente a lo que sucede en el caso del agua o de otras soluciones
alcalinas como el CINa al 0,8 9. El hecho que la evolucién del pH del
agua y del CINa sea hacia la zona alcalina indica que cuando el pH en
el caso del gluconato cdlcico, evoluciona para la acidez, antes de conse-
guirlo, debe «neutralizar» la alcalinidad. Es decir, el bérico pasa en mds
cantidad que la que pudiera deducirse del pH de la disolucién pues in-
dudablemente parte debe estar neutralizado por el dlcali extraido.

Sin duda sorprende a primera vista que el ataque a 120° (3 horas) sea
menos intenso que el conseguido al bafio de maria {12 horas). Mds que
las diferencias de duracién del ensayo (]04) creemos que cllo es debido
a la circunstancia de que durante el tratamiento en el bafio de maria re-
movimos con frecuencia el contenido de cada cipsula agitando con un
hilo de platino al mismo tiempo que restituiamos ¢l agua evaporada, cir-
cunstancia quc no ticne lugar cuando se cvapora en autoclave a 120°. De
esta forma existe una renovacién de la superficie de ataque lo cual es de
transcendental importancia al extremo que los resultados dejan de Ser
comparables cuando no se opera en condiciones de contacto andlogas.
Nosotros para esta misma clase de vidrio, pulverizado ahora hasta el ta-
maito comprendido entre los tamices II[/IV de la F. H. V2, la pérdida
de peso que obtuvimos al someterlo al mismo tratamiento al baiio de
maria (en las mismas vasijas, tiempo, ctc.), resulté ser de 0,09 9, para cl
caso del agua y —0,40 9 para el tratamiento con solucién de gluconato
céleico al 10 9%,

Concretandonos al ataque por ¢l gluconato cdlcico, que es ¢l elegido



Combinaciones. del deido bérice con los dioles y los alcohol-dcidos -89

hoy para sistematizar este estudio, interesaba saber hasta qué punto una
mayor concentracién de las disoluciones de gluconato célcico es afecta-
da por estos tratamientos. .

De modo andlogo a las expericncias (I) se preparé una disolucién al
20 9 de gluconato calcico la cual se distribuyé en dos vasijas, de plata y
de «vidrio neutro» (Pyrex), donde se sometié a ebullicién sostenida du-
rante 4 horas en el curso de la cual se restituyé el agua evaporada. Como
en los ensayos I y II se hicieron aqui dos grupos por cada uno de los ma-
traces. A los primeros se los de]o en las condiciones del laboratorio mien-
tras que a los otros se les sometié seguidamente al autoclave a 120° du-
rante una hora, proceso que se repitié en tres dias consecutivos. Con los
resultados conseguidos se construyé a tabla XXI.

Como corresponde a una mayor sobresaturacién de la disolucién se
observan aqui los mismos resultados de las experiencias 1 y II si bien que
mucho mas acentuados. De esta forma las ampollas que no sufrieron es-
terilizacién alguna, preparadaq en vasijas de plata precipitaron en un
100 % a los pocos minutos. La misma precipitaciéon se alcanzé para las
preparadas en vasijas Pyrex después de cuatro horas de preparadas. Por
lo que respecta a las mismas ampollas, que por tres veces sufrieron du-
rante una hora la temperatura de 120°, se observé que las disueltas en va-
sijas de plata, transcurridos diez dfas desde la dltima esterilizacién ha-
bian precipitado ¢l 33 9, de las ampollas, para ser total, es decir, en ¢l
100 9, de las ampollas, transcurridos 19 dias. En cuanto a las ampol]as
preparadas en vidrio Pyrex, despues de esterilizadas, la prec1p1tac1on
tardé 125 dias en presentarse y entonces afectaba a un 3 9, situacién
que se mantenia después de un afio. Es de notar Gue en nuestros ensayos
con la solucién al 10 % la precipitacién sobrevenia al mismo tiempo en
todas las ampollas mientras Klockmann y Schroder (96) hablan de un
porcentaje de precipitaciones que crece en el curso del tiempo. Por el
contrario este comportamiento fué el que nosotms encontramos para la
marcha de la prcc1p1tac1on en la disolucién al 20 9, donde ¢l nimero de
ampollas precipitadas se vidé aumentar por sucesiva gradacién en el curso
del tiempo.

Para establecer una posible relacion entre la estabilidad de la disolu-
cién y la cantidad de boro que adquiere por los diferentes tratamientos
realizamos una valoracién del boro en las cenizas del contenido de las
ampollas, obtenidas en crisol de platino o cuarzo, a las cuales aplicamos
la técnica que en otro lugar indicamos (101). Con relativa frecuencia en-
contramos nimeros anormalmente bajos dentro de la misma serie de in-
yectables andlogos. Interpreramos este hecho, que no tiene su andlogo en
las determinaciones efectuadas en simples mezclas de boro y éxido cal-
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TABLA XXI

Ampollas de vidrio neutro no esterilizado

Ampollas de vidrio neutro ester. 3 h a 120°

20 °/, hervidas tres pH Tiempo necesario para R. de pH Tiempo necesario para R. de
horas en matraz de la precipitacién BO,H, la precipitacién BO, H,
Plata 6,9 Después de % precipi- — 6,3 Después de 10 h, pptron 3,8 of, +
taron el 100/, : » » 13d. »  66°,
) » » 194, » 1009,
Vidrio neutro “Pyrex* 64 Después de 3 h, precipi- + 6,1 » » 125d.,  » 3%, +
taron el 100 7/, » » 1afio » 3%/,
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cico, como consecuencia de la asociacion de otros procesos cuyo estudio
haremos en una préxima comunicacién. Prescindiendo de aquellos ni-
meros excepcionales he aquf los limites entre que fluctué el contenido
en boro encontrado ‘para cada uno de los preparados cuyas circunstap
cias se describen. :

TABLA XXII

) encontrado

Concentracién en gluconato y preep. de las ampollas gammasBfce
109 en vasija Ag; empolla gin esterilizar _ ‘ 0,18
109 en vasija Ag; ampolla esterilizada 3 horas 120°C 0,77
10% en vidrio neutro; ampolla esterilizada 3 horas 120° 0,83
209% en vasijan Ag; ampolia sin esterilizar 022
209, en vidrio neutro, ampolla esterilizada 3 horas 120°C 0,72

Una primera conclusién un tanto sorprendente, que se infiere de es-
tas determinaciones, es la presencia de pequeiias cantidades de boro don-
de tedricamente no debiera existir. Explicamos su presencia, aparte de
los errores del método, como que estas determinaciones (muchas veces
‘por exigirlo la naturaleza del ensayo) fueron practicadas cuando la am-
polla llevaba ya varios meses preparada en cuyo lapso de tempo pudo
tener lugar incluso a la temperatura del laboratorio, aquella pequefia
contaminacién bérica por el vidrio.

Otra conclusién, sin duda mds trascendental, que también se infiere
de la tabla XXII es que la concentracién de boro que se encuentra en las
ampollas estabilizadas (aproximadamente 0,8 gammas por cc) no es ni mu-
chisimo menos la tedricamente necesaria para combinarse con la totalidad
del gluconato presents, ni tampoco la que nucstra pracuca sobre etz in-
yectable nos hacia ver como necesaria para conseguir 1a solubilizacién
(0,1 o, BO.H,). Al objeto de estudiar la accidén estabilizante de estas pe-
qucﬁas concentraciones de boro, en una vasija de plata preparamos solu-
cién al 10 9, de gluconato por ebullicién sostenids, afiadiendo finalmen--
te cantidad de BO,H, que dqlll se indica, de modo que la concentracién
final de boro era incluso superior a la encontrada en ¢l inyectable.

Algo anélogo se hizo por lo que respecta al cambio de pH que moti-
va la presencia de boro aun cuando ya Songupta y Roy (95) habian con-
cluide la poca influencia de las variaciones de acidez. Para inferir su
posible efecto estabilizante afnadimos CIH en la cantidad que se dice en
la tabla XXIII sobre una soluciéon de gluconato célcico preparada por
ebullicién sostenida en vasija exenta de bora.
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TABLA XXIII

tiempo necesario

Gluconato edleico para la preep. de
al 10 %/, en 7Blee  todas lasampollas
BO,H, 10~ n 1,08 24 horas
BO;Na 10 ¢n 1,08 id.
BO,H, 10*n . 10,84 id,
BO,Na 103 n- 10,84 - id.
BO H, 10 n 108,4 6-8 dias
_ BO Na 10*n 1084 id.
‘ ot 1075 n  — 24 horas

Estos resultados autorizan a concluir que la sola presencia del boro,
en las cantidades por nosotros encontradas en la disolucién de gluconato,
estables, al 109, (0,8 gammas/c ¢) si bien contribuyen a la solubi-
lizacién no son suficientes por si, ni por los cambios de pH que motivan,
para exphcar aquella estabilizacién, se hace pues precmo admitir otros
procesos, sin duda determinados por esta misma presencia del boro y su
estudio serd objeto de una préxima comunicacién. Hoy pretendemos tan
s6lo haber demostrado la necesidad de una revision sobre el modo de en-
juiciar la calidad de un vidrio, por cuanto que, como vimos, «vidrios
neutros» respondiendo perfectamente a las exigencias oficiales, introdu-
cen en las preparaciones con capacidad formadora de complejos diol-
béricos ciertas impurezas y alteraciones cuyas consecuencias no han sido
previstas.
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CariTuro V

" Polarimetria del gluconato, estabilizacion de los perboratos y otros
hechos de interés prictico derivados de 1a formacién de complejos
diol-béricos

Debido a que el 4cido bérico es un acido débil, la disolucién de sus
sales alcalinas experimenta fuertemente el proceso de hidrélisis que, en
principio, podria ser atenuado afiadiendo a la disolucién una combina-
cién de naturaleza diol con capacidad exaltadora para la dcidez del bé-
rico. Nosotros hemos estudiado la aplicacién de esta idea para el caso
concreto, de mayor importancia prictica, cual es la disolucién de los per-
boratos alcalinos. _

El perborato sddico a que se refieren nuestras conclusiones es el pro-
ducto que comercialmente se designa con este nombre, que si durante
algiin tiempo se consideré como una persal genuina correspondiente a la
férmula BO,Na, 4H,O (105) hoy, después de los trabajos de Foers-
ter (106) y Le Blanc (107), esta demostrado que se trata del monoperoxhi-
drato trihidratado del metaborato sédico, de férmula BO.Na,H,0,,3H.0,
con un contenido tedrico en oxigeno activo del 10,38 9, equivalente
a un 22,08 % de H.O, que para los productos oficiales se admite (108),
que puede descender hasta un 9 % de oxigeno activo.

Por estabilizacién entendemos aqui la capacidad de conservar inalte-
rable en alglin tiempo su contenido en oxigeno actvo. Esta propiedad
tiene gran transcendencia prictica y es afectada por multitud de circuns-
tancias con que de ordinario se tropieza en el curso de sus aplicaciones,
como agente de blanqueo, desinfeccién, etc. Todo ello hace que la esta-
bilizacién del perborato sea un tema de gran importancia sanitaria (109)
e industrial (110). ' ' -
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Como 4cido débil que es, el H,O. se disocia preferentemente en iones
H' y HOO', se comprende, por consiguiente, que su estabilidad estd
aumentada por la presencia de una reaccién 4cida (111), si bien que
como no todos los dcidos ejercen una accién conservadora (112) y ade-
mds ésta no es obligadamente proporcional al pH, se admite hoy que
la estabilidad de las'disoluciones de H.O. depende de algo mis que de
su disociacién i6nica. Consecuencia de lo que precede, y puesto que el
perborato puede considerarse como un derivado del metaborato, se com-
prende que ¢l H:O. a €] asociado, debido a la reaccién alcalina de aque-
lla sal, estard en condiciones perjudiciales para conservar en disolucién
su contenido en oxigeno activo. Para evitar estos inconvenientes, clerto
tipo de preparados comerciales (113) asoctan en su férmula sustancias de
reaccién #cida en cantidad suficiente para neutralizar la alcalinidad del
perborato. Analogo resultado, pero por camino un poco distinto y quizd
mds racional, ya que la regulacién se establecerfa de un modo, por decir-
lo asf, automatico, se conseguirfa al exaltar la acidez del radical bérico y
de este modo disminuir la reaccién alcalina que por hidrélisis adquiere el
perborato. Para ello, en principic bastaria afiadirle cualquiera de las sus-
tancias sefialadas, y en tal sentido admitiamos inicialmente que el glu-
conato célcico, particularmente porque ya a débiles concentraciones mo-
tiva la total exaltacidn de la acidez bérica, deberia ser uno de los mejo-
res estabilizantces, ' : '

Al intentar determinar los cambios. de pH que sobre una disolucidn
de perborato motivan estas adiciones, nos tropezamos con la imposibili-
dad de la determinacién potenciométrica del pH (con electrodos de H
o de quinhidrona) en presencia del }LO.. Andlogo inconveniente pre-
sentan los métodos colorimétricos, ya que al realizar cstas determinacio-
nes (con el colorimetro de hojas de Wulf o con el papel indicador
universal) pudimos comprobar que el tono:alcalino que en un principio
adquirfa no tardaba en evolucionar hacia el correspondiente a otros pH,
incluso 4cidos. Por ello encontramos poco recomendable la serie de indi-
cadores que para este fin proponen otros autores (114}, y partiendo de
admitir que los efectos del H.O. sobre el pH del perborato son practica-
mente despreciables, juzgamos que ¢l pH de la disolucién podria inferirse
del que resulia después de la destruccién de su H.O.. De todas formas
era preciso asegurarse previamente que la téenica de la destruccién del
H:O: no afecta al mismo tiempo al pH de la disolucién.

Después de ensayar el empleo de .dcido 4smico conforme a la técnica
de Van der Meulen (115) as! como el biéxido de plomo recomendado por
Ruckaba y Huyos (116) nos decidimos por el empleo del MnQO. que no
tiene ninguno de estos inconvenientes, pues actia \nicamente provocan-
do la destruccién total del H.O., sin influir, por otra parte, .en el pH
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del liquido, conforme demuestran los ntimeros que se resumen en la ta-
bla XXIV. Estos resultados fueron obtenidos sobre un sistema metabo-
rato-H,O, en lugar de la disolucién de un perborato (su equwalente) a fin
de poder hablar con certeza del pH inicial de aquel sistema.

TABLA XXIV

. pH después de la destruceién del

pH antes de
afiadir 1,30, . H,0, por
activante H,0, al 30°/, 0s0, . Mn0QO, ™ FbO,
o g Manita 129/, 686 .. ? 6,89 2,24
o =
gk | Gluconato ‘
= &0 caleico 69, 7,40 .oo® 747 3,45
Sg& - .
=225 Glcerina
w8, 50% (d=1,24) 7,38 ? 7,30 1,20
= .

Conforme con los resultados anteriores y puesto que la adicién de los
distintos activantes provoca una disminucién de la alcalinidad del perbo-
rato, cstudiamos a continuacién la repercusién que estos cambios de pH
imprimen a la cstabilidad de su oxigeno activo. Un estudio andlogo,
aunque desde un punto de vista cientifico compleétamente distinto, fué
realizado por Allan y sus colaboradores (117) para el caso de las disolu-
ciones de peroxhldrato de urea en glicerina, isopropanol y etilenglicol,
con vistas a conseguir una mayor estabilidad y actividad farmacolégica
de aquel producto. Sin embargo, y sin perjuicio de que en otra ocasidn
estudiemos la conservacién del perborato en distintos disolventes, hemos
prefendo limitar el estudio de hoy al caso mas 1mportante de las disolu-
clones acuosas.

Expresamos los resultados obtenidos haciendo que el contenido en
oxigeno activo del producto inicial sea el 100 %, prescindiendo de peque-
" flas variaciones en la concentracién de la diselucién, asi como en la ri-
queza del perborato en oxigeno activo, ya que éste, en todos los casos,
respondia por lo menos a las exigencias oficiales (108). Por lo que respec-
ta a la determinacién del contenido en oxigeno activo, desde un princi-
pio hubimos de renunciar a la maganimetria, que, aun siendo la técnica
oficial en casi todos los paises (loc. cit.), se comprendc que no pueda ser
aplicable a nuestro caso, en que se opera en presencia de grandes canti-
dades de sustancia orginica.

Decidimos, pues, por la yodometria y habida cuenta que muchas ve-
ces el contenido en H.O. a determinar era muy bajo, encontramos cier-
tas ventajas en asociar a ésta el empleo del molibdato aménico como ca-
talizador de la oxidacién (118). Durante estas adiciones debe observarse
el orden sefialado, a fin de evitar las anomalias que de otro modo se
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presentarian y que, comprobadas por nosotros en este caso han 31do se-
nialadas anteriormente por Hupp (119).

Con frecuencia en nuestros estudios, al mismo tiempo que segulamoq
la evolucién en el tiempo del contenido en 0x1gen0 activo, sometiamos
al problema a un ensayo cuyo objeto era ver si la accidn estabilizadora
que conseguiamos era del tipo de la que se exige para los buenos conser-
vadores del agua oxigenada, los cuales deberdn evitar (120) que el conte-
nido en oxigeno activo disminuya en mas de un 1% después de la cale-
faccidn a 70° durante dos horas.

Es facil comprobdr que los resultados de este ensayo rapido son un
buen fndice para Juzgar la evolucién del oxigeno activo en las condicio-
nes ambiente. Salvo raras cxcepciones, se observa en nuestros resultados
una proporcionalidad entre los conseguidos por uno y otro método.

Por lo que respecta a la evolucién en ¢l tiempo del contenido en oxi-
geno activo de estas mismas soluciones—cuando se conserva a la luz di-
fusa, en frascos de vidrio Jena y a la temperatura ambiente (18-20°—,
obtuvimos varias series de resultados cuyo promedio es el que se resume
en la tabla XXV. En el mismo cuadro se consignan, ademds de los datos
obrenidos para la disolucién del perborato al 1,4 9%, los correspondientes
a esta misma disolucion después de afiadir un 6 % de gluconato cilcico,
un. 50 % de glicerina o un 12 9% de manita.

Habida cuenta que la temperatura tiene una influencia decisiva en
la marcha de este proceso, estudiamos también la evolucién de aquellas
soluciones para el caso de conservacién en el frigidaire (oscuridad y
34 Q).

De los resultados de esta tabla, con los cuales se construyeron las gri-
ficas Il y IV, correspondientes, respectivamente, a la evolucién ‘a la tem-
peratura ambiente y en el fmgzdazre se infiere claramente que la adicién
de los activantes lleva consigo una mayor estabilizacién, Para j juzgar de
ésta, y ante Ja imposibilidad material de que el ox1gen0 activo de la di-
solucién llegue a desaparecer totalmente, es buen criterio ﬁ]arse en ¢l
tiempo necesario para que el contenido en oxigeno activo se reduzca, por
ejemplo, a un 50 9% del original.

En cualquiera de los casos que se estudian en aquella grafica, los ac-
tivantes resultan unos malos conservadores para el H:0,, por cuanto que
despues de calentados dos horas a 70° el contenido en oxigeno activo de-
cayd, respectivamente, a un 1 %, 0.4 % 709% y 83,5 % en la serle per—
borato, p—ghcerma p-gluconato y p-manita.

En parte atribuimos la rdpida destruccién del oxigeno activo a la po-
sible presenaa de trazas de elementos metdlicos. Para comprobarlo se-
guimos camino andlogo al empleado por Brow y colaboradores (121) en
la estabilizacién de las soluciones ghcericas del agua oxigenada y del



TABLA XXV

Naturaleza de la
disolucién Contenido en °f, oxfgeno activo con relacion al inicial después de:

Condiciones
del ensayo

1dia 24 3d 4d 54 6d 74 8d 94 1wd 12d 15d 20d 25d 30d 352 2ha70°

a
2
:?': Perborato al 1,4 °f, B61 75 64,5 53,9 466 39 328 272 21,6 17,3 11 4 - — = = 1 °f
=
~ ot Id. + 6 °f, gluconato 93,6 864 79,1 72,7 645 58 52,2 45 40 349 248 121 — - - - 0,
o
& Id. + 50, Glicerina 60 449 35 825 25,7 21,6 184 134 134 107 79 61 — — — — 0,4°/,
95'2. Id. 4+ 129/, manita 97,7 944 94 — 873 — 838 — B0 — 759 714 646 587 B4d4 465 93509/
i 1d 4d 8d 10a 16d 24d 28d 86d 454 524 60d v2d
=]
‘B Perborato al 1,4, 96,1 835 70,1 650 519 366 — 20,1 — 98 25 —
=
8 Id. + 6°, gluconato 99,83 998 990 — 895 752 — 543 420 — 10 20
=24
Of Id. 4 50 ¢, glicerina 980 959 — — 831 — 640 51,1 400 — 65 21
b
o

Id. + 12 °/, manita 98,0 859 9,0 — 895 — 785 62,2 550 — 40,0 379
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peroxhidrato de urea, que resultan muy aumentadas por adicién de un
0,05 a 0,1 de c-oxiquinoleina.

En efecto, en las mismas disoluciones de Ia serie perborato, perbora-
to-glicerina, perborato-gluconato y perborato-manita, afiadidas todas ellas
de un 0,1 9% de oxiquinoleina, el contenido en oxigeno activo después de
dos horas a 70° fué, respectivamente, el 70%, 689, 60%, 55% y 93,78%
del inicial.

Las experiencias que se resumen en la tabla XXVI y grafica 5." de-
muestran, por otra parte, la influencia de la oxina en la evolucién del
oxigeno, no sélo para ¢l caso de la solucién glicérica, en la que ahora se
manifiesta la accién conservadora que le correspondia tedricamente, sino
también en todas las demds, por estar preparadas con productos puros
del comercio disueltos en agua destilada, parece que no deberian ser al-
canzadas por los efectos de la oxina, precipitante general de los wones
de metales pesados.

Procede ahora, en consecuencia, averiguar si la accién de la oxina,
cuyo empleo como agente estabilizante del H.O; fué con anterioridad
propuesto (122), se debe tan sélo a su presencia o mis bien a que se opo-
ne a la accién de trazas de catalizadores metdlicos, lo cual, en opinién
de algunos autores, serfa el modo general de actuar de los estabilizado-
res (123). Para comprobarlo realizamos un estudio comparativo entre la
evolucion en el contenido de oxigeno activo de una solucion de perbora-
to comercial en agua destilada y otras dos ‘de andloga concentracidn,
pero en agua bidestilada o en solucién de gluconato calcico al 6 9 pri-
vadas de indicios metdlicos, segin la técnica de Gentry y Sherrinn-
ton (124).

Siguiendo a estos autores, agitdbamos ¢l agua bidestilada o la disolu-
cién de gluconato con solucién cloroférmica de oxina, que mads rarde de-
cantdbamos para, después de repetir varias veces este tratamiento, some-
ter Ja capa acuosa a.insistentes agitaciones con cloroformo, que le priva-
ba de la oxina. Finalmente, un barboteo de nitrégeno eliminaba del agua
el cloroformo disuelto.

Como en el caso de la oxina, observamos también ahora una notable
melona del caricter establhzante que, al no poder ser atribuido a la pre-
sencia de aquella, debe pensarse que es consecuencia de la ausencia de
indicios de metales pesados. En efecto, la solucién de pcrborato que si
en agua destilada conservaba tan sélo el 109 de su oxigeno activo des-
pués de permanecer dos horas a 70°, cuando se prepara con agua someti-
da a los tratamientos aqui indicados, sigue conservando después del mis-
mo ensayo el 10 9, del oxigeno inicial. 8i en vez de agua se emplea so-
lucién de gluconato célcico perfectamente purificada por agitacién con
oxina, etc., el contenido en oxigeno después de dos horas a 70° en vasijas



Condiciones del ensayo

Naturaleza dela
disoluecién

TABLA XXVI

Contenido en °/, oxigeno activo con relacién al inicial después

0,1 oxina 3-4°C oscuridad

Perborato al 1,4 ¢f,
Id. 4 6 “/; gluconato
I4. + 50 ¢/, glicerina
Id, 4+ 12 °j, manita

2dins 5d 10d 15d 20d 30d 40d 60d 80d 120d 150d 200d 2ha 70°C
98 8 701 581 469 30,1 162 25- — ~ — — 70 °
99 98 95 — 90 83 83 T4 66 56 46 — 88 o
996 986 — 978 9,2 — 95 92,3 88 B8I1 77,9 71,2 80,5°,
99,1 992 — 994 — — 97 — 92 87 B4 T8 938°f,
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de cuarzo era del 99,07 %. Es decir, que el gluconato adquiere en estas
circunstancias de concentracién y pureza el caricter de un buen conser-
vador.

De todo lo que precede parece poder destacarse, ademds, que la accién
estabilizadora no ¢s funcién sencilla del pH, debido en gran parte a que
la presencia de cualquiera de las sustancias estabilizantes aqui estudiadas
llevaria consigo acoplado un efecto adicional que radica en su naturale-
za de sustancia orgdnica y, como tal, oxidable por el agua oxigenada.
Esta creencia fué la que en un principo nos hizo esperar para el glucona-
to un mayor efecto estabilizante, consecuencia de la menor proporcién
en que actla como estabilizante. Por lo que al gluconato respecta, lo
mismo que para el caso de la manita, nos fué posible demostrar la exis-
tencia de tal proceso oxidante cuando, apovindonos en los efectos reci-
procos de aumento de solubilidad del gluconato o manita frente al per-
borato, elevamos la concentracién de éstos hasta un 30 9% de gluconato
célcico v un 24 9 de perborato o un 20% de manita con un 8 9, de per-
borato. Entonces el descenso en el contenido de oxigeno activo era casi
vertical, pues en el primer caso desaparecié totalmente a las 24 horas, y
en el segundo a las 36 horas. En ambos ensayos, al afadir un dado mi-
neral sobre estas disoluciones se observd intensa efervescencia con des-
prendimiento de CO., todo lo cual nos induce a creer que estamos ante
un proceso de oxidacién andlogo a una degradacién de Ruff (125) del
estabilizante.

En resumen, las experiencias aqui resumidas, pese a circunstancias
adicionales que se oponen a la total evidencia del hecho, confirman de un
modo claro nuestra tesis inicial de que las soluciones de perborato con-
servan mejor su oxigeno activo cuando en ellas existe disuelta cantidad
adecuada de una sustancia orgdnica polihidroxilada capaz de activar la
acidez bdrica.

El hecho de que el complejo gluconobérico sea del tipo diol-bérico
nos llevd a pensar que también en este caso la formacién del comple]o -
gluconobérico iria acompafiada de una exaltacién del poder rotatorio es-
pecifico de modo andlogo a como diversos autores comprobaron que su-
cedfa para el caso de la combinacién manito-bérica (126). De ser esto asi
tendriamos fundamento para establecer una polarimetria de los glucona-
tos y quizd también del dcido bérico y boratos. La determinacién del
cido glucénico es un problema que actualmente adquirié gran transcen-
dencia debido a la creciente importancia que éste ha adquirido en tera-
péutica como salificante general de los cationes biogenésicos (127). Un
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dictamen, por ¢jemplo, sobre el gluconato cilcico suele ser bastante in-
exacto, conforte demostraron P. Fleury y sus colaboradores (128) cuan-
do, siguiendo ciertas normas oficiales (129), se sientan tan sélo en aque-
llos ensayos de pureza y en su contenido en calcio que se comprende
que puede ser reproducido por diversas mezclas no siempre ficiles de re-
conocer.,

Es de este modo como adquirieron particular importancia las técnicas
para la determinacién del dcido glucénico, entre las cuales merece desta-
carse la mangammetrla en medio sulfirico propuesta por. V. Lucas (130)
que tiene ¢l inconveniente de ser afectada por la presencia de otras mu-
chas combinaciones igualmente reductoras para el permanganato. Ello
hace que Raurich y colaboradores (131), tras un detenido estudio de la
permanganimetria del gluconato cdlcico, concluyan que el método sdlo
es aceptable para concluir la pureza o no de un producto sélido. Analo-
gas objeciones (132) ademds del de una técnica delicada y laboriosa y
ser costoso de ejecucidn, alcanzan al método propuesto por Fleury y co-
laboradores (132), basado en la reduccién del dcido peryddico a yodico
y subsiguiente valoracién del exceso del primero. Todo esto motivé que,
posteriormente, J. Courtis y A, Wickstron (133) modificasen esta técnica
en el sentido de inferir la cantidad de gluconato del aldehido férmico
originado en la oxidacién -y que, recogido por destilacién, valoran por co-
lorimetria con el dcido cromotrépico. Mas ni atn a pesar de la creciente
complicacién que ahora adquiere el método quedan cludidas muchas de
aquellas interferencias, conforme puede deducirse de la lectura de la ex-
celente memoria de G. Frederick Smith (134), en la que se demuestra
que otras muchas sustancias que pueden coexistir con el gluconato {glice-
rina, fructosa, glucosa, manita, etc.) originan también formol al ser oxi-
dadas por el dcido peryddico. En consecuencia, y puesto que los distintos
métodos hasta hoy ensayados para la valoracién del dcido gluconlco no
han conducido a ningin resultado prictico, estd justificada la orientacién
que dimos a nuestros estudios con los cuales hemos realizado ya una pu-
blicacién (133) y por eso aqui nos limitaremos a exponer los resultados
mas 1mportantes que prestan armonia a este conjunto. En una serie de
experiencias previas nos fué ficil comprobar que el poder rotatorio espe-
cifico del gluconato célcico que para el cristalizado con una molécula de
agua es [«]p = + 6,60°, resulta muy aumentado cuando estid en presen-
cia del 4cido bérico o de boratos, v si aquel mismo pequefio valor del
[e]p, inicial no permite concluir una polarimetria, tanto menos cuanto
que a este pequefio valor de [«]y se superpone la poca solubilidad del glu-
conato en el agua, pensamos que al modificarse ampliamente estas dos
circunstancias cuando se opera ¢n presencia del dcido bérico quizd pu-
diese encontrarse en ello ¢l fundamento para una polarimetrfa. Las solu-
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bilidades normales del gluconato cdlcico y del 4ctdo bérico se influyen
reciprocamente y favorablemente, de suerte que en presencia el uno del
otro pueden ser ampliamente aumentadas las respectivas concentraciones.
Al cfecto de conseguir la mixima actividad polarimétrica, comenzamos
nuestros ensayos estableciendo la éptima concentracién bérica que ha-
bria de permitir la mdxima concentracién en gluconato compatible con
una buena observacién polarimétrica. Esta concentracién resulté ser de
un 2,5 %, de dcido bérico, y, entonces la capacidad rotatoria de la disolu-
cién es tal que dentro de amplios limites de concentracién resulta para
el gluconato [«], = + 26,7°.

La sensibilidad de esta polanmema viene limitada, en primer térmi-
no, por una serie de circunstancias que hacen variar aquella exaltacién.
Inconvenientes andlogos no fueron, sin embargo, obsticulo para que di-
versos autores hubiesen propuesto polarimetrias mds o menos afortuna-
das para el glucénico y mds aiin para el bérico, todas las cuales presen-
tan ¢l defecto comin de tener que ser utilizadas en unas condiciones
muy restringidas que no siempre résultan ficiles de reproducir con el
problema. La diferencia esencial entre las distintas técnicas de este tipo
radica en la naturaleza del activante empleado, bien sean sales de
uranilo, conforme proponen Fisher-Bailey (136), o también el ni-
trato de bismuto, propuesto por F. de Carli (83), asi como el mo-
libdato amdnico, propuesto primero por Bonnet-Clark (137), y es-
tudiado posteriormente con mas detenimiento para este proceso por Vin-
tilesco v colaboradores (138)' en todos los casos la activacién parece lo-
grarse por un proceso semejante estudiado por nosotros para el ststema
glucdnico-bérico. Como resultado de esta activacién, el poder rotatorio
inicial del gluconato calcico resulta elevado, en presencia de las sales de
uranilo, hasta [«], = + 55°, mientras que empleando el nitrato de bis-
muto, seglin la téenica de F. de Carli, el valor de [«l, = + 93,70°, v, fi-
nalmente, en presencia de molibdato aménico, segiin la téenica de Vin-
tilescu y colaboradores, este valor se convierte en {a], = + 226,67°. De-
bido a esta mayor activacién conseguida por el método de Vintilesco y
a que las condiciones del ensayo en concentracién salina y acida son las
menos exageradas, se justifica que fuese ésta la técnica que adquiné ma-
yor difusién entre todas, y que posteriormente L. Villanua (139) lo reco-
mendase como método para inferir la riqueza de un gluconato cdlcico.
A pesar de ello, la lectura del trabajo de Vintilesco permite descubrir la
gran variacién que experimenta el valor [«];, de la combinacién gluconi-
co-bérico cuando se altera alguna de las condiciones del ensayo; confir-
ma el hecho de que este proceso es aleatorio de muchas circunstancias
el _que con posterioridad Buogo y Radogna (140) describen una polarime-
tria en la que obtienen buenos resultados, no obstante hacer intervenir en
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los calculos ¢l valor de [a], = + 272° en lugar del [o], = + 226,67°
utilizado por Vintilesco. :

Todo esto nos hizo dudar sobre la precisién del método de Vintiles-
co. En realidad la diferencia inicial entre la sensibilidad de este método
y nuestra polarimetria no es tan grande como pudiera inferirse con sélo
considerar ¢l valor de ambas constantes (226,6° contra 26,7). No se olvide
que la técnica de Vintilesco exige operar con concentraciones inferiores
al 4 9, en gluconato, mientras que nosotros operamos hasta con un 20 %,
con lo cual nuestros errores de observacién repercuten menos en los re-
sultados.

En honor a la brevedad, prescindimos de traer aquf la larga serie de
resultados obtenidos por nosotros con el método de Vintilesco, en Ta cual
figura un fuerte porcentaje de resultados con errores que con frecuencia
alcanzan al 50 9.

El breve estudio que precede sobre la polarimetria del gluconato, asi
como los ensayos por nosotros realizados sobre el sistema glucénico-bé-
rico, pusc a nuestro alcance conocimientos necesarios para establecer una
nucva polarimetria cuyos detalles, caso de requerirlo el problema, incluso
pueden ser ficilmente modificados a tenor de las circunstancias, con la
ventaja de que su ejecucién es sumamente sensilla y de no cxigir nin-
gin reactivo especial. La técnica que proponemos se reduce a pesar lo
mds exactamente posible una cantidad tal de producto sélido que sea su-
ficiente para proporcionar el volumen necesario de solucién equivalente
a un 5 hasta un 20 % (lo mejor un 159%) en gluconato cdlcico. Sobre
este producto depositado en un vaso se vierte el agua necesaria, asi como
el dcido bérico (pesado con exactitud del centigramo) suficiente para que
resulte a una concentracién del 2,5 %, se calienta hasta total dilucién vy,
después de enfriar y restablecer €l volumen, se procede a la observacién
polarimétrica en tubo de dos decimetros. El valor de esta lectura mult-
plicado por 1,872 da el contenido en gluconato por ciento de disolucidn.
Cuando en lugar de productos sélidos se trata de disoluciones, basta,
después de comprobar su neutralidad, afiadir el 2,5 9/ de 4cido bérico y
calentar para disolver. De ordinario, el pequefio incremento de volumen
que produce esta adicién viene compensando por las pérdidas por evapo-
racién pero en cualquier caso es facil restituir al volumen inicial.

‘Los niimeros que aparecen en la tabla XXVII dan idea de la sensibi-
lidad del método.
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TABLA XXVII

Grs. de gluconato -
caleieo puesto gﬁx?él?sio
Al estado Disolucién cleico Diferencia Error
s6lido riqueza ®f, Desviacién encontrado en grs, e
19,3443 — 100 12 19,0944 - 0,250 —1,3
16,7864 — 8¢ 50° 16,5398 —~0,197 —1,2
15,5998 — 8 18’ 15,5376 — 0,062 —0,4
15,5088 - g8 1§’ 15,5376 +0,029 102
13,6966 —_ 7° 14 13,5346 . =0,162 —~1,1
9,7476 — 5 15’ 9,8480 +0,080 4-0,8
8,6776 — 4° 30 8,4240 -0,15¢4 —1,8
5,5419 — 2t 5§ - 5,5850 +0,048 +0,8
3,7696 — 20 o 3,7714 +0,002 +-0,05
— 13,8547 7 18’ 13,6656 —0,189 —1,8
— 9,6704 a0 =7 ' 9,3600 -0,210 —2.2
— 8,3128 4" 20 8,3058 —0,007 —0,1
— 4,2888 a0 147 4,2120 —0,077 —1,8
— 2,7709 1 28’ 92,7518 © —0,019 —0,7
- 21444 LY 2,1150 —0,039 —18
—_ 1,3001 o 40 1,2542 —0,046 —4,2

Ficilmente se comprende que ¢l método deja de ser directamente
aplicable cuando con el gluconato coexisten otras sustancias opticamente
activas (jarabes, grajeas, granulados, etc.), en todo caso, y habida cuenta
que nosotros hemos podido comprobar que la exaltacién del poder rota-
torio que cl bérico motiva sobre el gluconato no afecta a ninguno de los
hidratos de carbono que frecuentemente se le conocfan (sacarosa, lacto-
sa, glucosa, almidodn, etc)), aun en su presencia puede inferirse el conte-
nido en gluconato de la alteracién del poder rotatorio subsiguiente a la
adicién de bérico, el cual pasa de {«], = + 6,60° a [«], = + 26,70
Bastard segin esto, multiplicar por 2,487 la diferencia entre la desviacién
inicial del liquido y la que manifiesta después de afiadirle el 2,5 9% de
bérico, para obtener ¢l contenido en gluconato con una exactitud del or-
den de la que se produce en la tabla XXVIIL

TABLA XXVIII

%l Desviacion Desviacién o )
gluconato antes de aftadir después de Gluconato Difersneia
chlcico en BO,H, afiadir 2,5 ¢/, caleico °f, en gluconato

la disolucidén ¥ BOH, encontrado cileico °f,
17,6438 9° 42 16° 42 17,4050 —0,235
16,9762 5 30 12° 24 17,0603 +0,084
15,1100 8 14’ 14° 207 15,1707 ~+-0,060
11,0628 8° 58’ 13° 3% 11,1915 0,129
10,5500 12° 3 16° 54’ 10,9428 0,393
10,8160 g 2 12° 30’ 11,0174 —0,201

(*) Estas desviaciones corrésponden a la inieial de la disolucién conieniendo glucosa
o sacarosa ademds de gluconato cdlcico,
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Puesto que el sistema glucénico + bérico = gluconobérico permite
la polarimetria del glucénico conforme acabamos de establecer, parecia
correcto pensar que, invirtiendo convenientemente los términos del pro-
blema, resultaria posible una polarimetria para el bérico.

En la revisién bibliogrifica de este aspecto de la cuestién crefmos en-
contrar un cierto precedente, por otra parte bastante empirico y suscinto,
en un trabajo de Landolt (141) en el que se propone una polarimetria
para el dcido bérico basada en que al ahadirle sobre una solucién de dci-
do tartdrico imprime a ésta un fuerte incremento en su actividad polari-
mérrica. El planteamiento del problema en estos términos no es exacta-
mente una situacién reciproca de la polarimetria del activante (glucéni-
€O, en nuestro caso) por cuanto que tratindose de determinar el bérico,
el componente ¢n exceso suma su efecto polanmétrico a los de la com-
binacién resultante.

Por otra parte, la necesidad de reducir la concentracién de gluconato
a limites compatibles con una buena observacién polariméirica obliga
a operar con concentraciones pequefias de bérico (menores del 2 9, para
una solucién al 20 9 de gluconato). Lstas circunstancias restringen mu-
cho la generalizacién de este segundo aspecto de nuestro estudio, en el
cual, no obstante, es indudable que exista el germen para una posible po-
larimetria del acido bérico que podria tener interés circunstancial,

Ningiin investigador discreto por completo que sea su estudio sobre
un determinado tema cientifico puede pretender haber agotado con él
las posibles consecuencias que se derivan del hecho esencial que se con-
sidera. Por eso y ante Ja necesidad de poner limite prudencial a este tra-
bajo trataremos a continuacién de otro aspecto con el que haremos pun-
to final, de momento, a este estudio que pensamos continuar en publica-
ciones posteriores. 7

En general, todos los hechos por primera vez aqui considerados tie-
nen como origen la tendencia del dtomo de boro a completar su octe-
te, lo cual, en presencia de moléculas orgdnicas con grupos diol con-
tiguos, es causa de soldadura entre estas dos moléculas a través de una
unién tipo boro-espirano.
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En ¢l caso de que la molécula orginica contenga dos de aquellos
grupos s¢ comprende que tales puentes o soldaduras repitiéndose en su-
cesiones de moléculas terminan por motivar concatenaciones que origi-
nan zlgo asl como un polimero de estructura boroespirano que podria
Hegar a dimensiones macromoleculares. Esta es, tedricamente, la situa-
cién inicial del gluconato célcico pues si bien es clerto que el grupo que-
lato del glucénico radica preferentemente a nivel de los dtomos de car-
bono cuarto y quinto, considerada la molécula de gluconato calcico, en
ella existen dos de aquellas posibilidades procedentes una de cada uno
de los radicales glucénicos, El cardcter idnico del glucenato célcico harfa
sin embargo que la continuidad de la unién resultase interrumpida a ni-
vel de los iones Ca', pero como este cardcter i6nico es débil, particular-
mente en disoluciones concentradas, es aqui donde dicen notarse mejor
el efecto que comentamos. De esta forma se explica que al estudiar la
solubilidad reciproca bérico/gluconato alcanzado un clerto limite en la
concentarcién aparecen disoluciones de una gran viscosidad, comparable
a la de la miel, y perfectamente hialinas.

Procesos andlogos de aumento de viscosidad mouvado por la forma-
cién de complejos diol-béricos fueron estudiados por Denell y colaborado-
res (13) si bien que estos investigadores operan con polioxicombinaciones
de alto peso molecular con lo cual los aumentos de viscosidad, SUbsiguien-
tes a la formacién del complejo diol-bérico, son tan enérgicos que con
frecuencia se alcanza la gelificacién de las disoluciones. Este hecho pu-
dimos comprobarlo nosotros cuando observamos que disoluciones de agar
(al 10 %), de goma ardbiga (al 20%,), de tragacanto (al 4 %) o de algarro-
bo (al 1 9%) (142), productos todos ellos que en su molécula contiene va-
rios grupos diol son gelificados después de poco tiempo de afiadirle bé-
rax. Habida cuenta que la formacién del complejo didiol-bérico es difi-
cultada por la acidez se explica que en ningin caso se consiga la gelifica-
cién con acido bérico y, conforme demostré Denell (40} y nosotros com-
probamos, es precisa la adicién de bérax o boratos. Sin embargo, lo que
ya no era conforme con ruestra visién del proceso es que, como dicen
Denell y Neukon (13), la gelificacién no vaya asociada con la exaltacién
del cardcter dcido, Lo que debe suceder es que la acidificacién ademds
de ser muy débil vendria enmascarada por el efecto tampén y alcalini-
zante del exceso de bérax aftadido. La siguiente tabla, en la cual la adi-
cién de bérax sobre una solucién de goma ardbiga se realizé muy lenta-
mente pone de relieve que las primeras fases de la reaccidn van acompa-
fiadas de un desplazamiento hacia la acidez que pronto resulta anulado
por el mismo exceso de reactivo afiadido.
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TABLA XXIX

& ce, bérax
D - 0,0in pH
S ey
5 g 0,1 7,12
S 0,2 7,09
EEZ 0.5 7,09
&= | 1,0 6,97
Eal 1,5 7,05
ey 2,0 7,18
Ew ™ 3,0 7,23
g 5,0 7,53
g 7,0 7,63
e 10,0 7,80

Mis significativo a este mismo respecto es el siguiente ensayo en el
cual 20 ¢ ¢ de una solucién de bérax aproximadamente al 8 9, titulados
a la heliantina gastaron 6,43 cc CIH n. Por otra parte se preparé una
solucién de goma ardbiga al 159 vy ttulados 20 ¢ ¢ de esta solucién
frente al mismo indicador gastaron 0,17 ¢ ¢ NaOH n. Realizamos segui-
damente una Gltima experiencia consistente en titular de igual mancra
la mezcia de 20 ¢ ¢ de cada una de las disoluciones anteriores en lo cual
parecia légico esperar un consumo de 6,26 ¢ ¢ ClHn y sin embargo al
efectuar la titulacién basté adadir 490 ¢ ¢ ClH n. Ensayos analogos se
repitieron varlas veces y s1emple con iguales resultados que contra la
opinién de Denell y Neukon, indican ta produccién de dcido en el curso
de la gelificacién.

Nos hemos detenido un poco en el estudio del proceso gelificante de
soluciones de gomas y mucilagos por el bérax, que pudiera juzgarse al
margen de nuestro tema no tan sélo por encajarlo dentro de la visién ge-
neral de las reacciones diol-béricas, sino también porque durante algin
tiempo creimos encontrar en éste fundamento para poder calcular o al
menos ordenar la distinta labilidad de los complejos diol-bérico. Para
ello pensdbamos recurrir a la propiedad de los complejos bérax- pohom-
combinaciones de disminuir fuertemente de viscosidad cuando se le afia-
de un diol con mayor afinidad para el boro que en general con los de
bajo peso molecular. Esta particularidad fué comprobada por nosotros
para el caso del gluconato célcico frente a los geles de goma y se debe
a que siendo miés robusto el complejo boro-glucénico sustrae el boro a la
traza de la macromolécula que de este modo al despolimerizarse sufre
una fluidificacién. Pensidbamos que operando con una misma solucién
viscosa las disminuciones de viscosidad motivadas por adiciones equi-
moleculares de gluconato, manita, glucosa, etc,, habrfan de ser diferentes

podrlan servir de indice de afinidad bérico- d101 y en definitiva de la
establlldad de esta combinaciones. A la realizacién de esta idea consa-
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gramos muchas ]omddds de trabajo y ain cuando pudimos observar mu-
chos hechos curiosos, nada resolvimos sobre nuestro gbjeto. La razén
prmcmal radica en la necesidad de tener que operar en soluciones fuerte-
mente viscosas donde la reaccién transcurre muy lentamente y en las
que las medidas de viscosidad, ya fuese por el cardcter tixotrépico (143)
de estos liquidos o bien porque los cambiocs de pH que lleva consigo la
adicion de diol, conducen a resultados que dificllmente se prestan a una
sistemdtica racional,
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Conclusiones

1. —Se considera la formacién del complejo glucono-bérico y se de-
muestra que es del tipo diol-bérico.

2'—Por primera vez ecn la bibliografia, se precisan detalladamente
las condiciones peculiares para la formacién del complejo por reaccién
entre el dcido bérico y el gluconato cdlcico. Se demuestra en este estudio
que, por diversas razones, resultan inadecuadas las distintas técnicas que
en el caso de otros complejos diol-béricos proporcionaron resultados acep-
tables sohre su estructura.

3°—Se determina la solubilidad del gluconato en soluciones de dcado
bérico y su reciproca del dcido bérico en soluciones de gluconato.

4*—Se propone una nueva volumetria para el dcido hérico y boratos
que aventaja a la cldsica de la glicerina y es comparable a la que emplea
manita, con la ventaja de una mayor economia.

5.—S8e propone el empleo de bérax como substancia tipo de volume-
trias con la ventaja de que a ¢l pueden referirse tanto los dcidos (en pre-
sencia de haliantina) como los dlcalis {(en presencia de fenolftaleina y
gluconato calcico).

6.*—Se hace una critica del método de Schéfer de valoracién del bo-
rico mediante activacién con sales cdlcicas y, apoydndose en hechos ex-
perimentales, se concluye una teoria del proceso mas congruente que la
de aquel autor.

2—S8e hace un estudio detallado de la téenica de separacién del bé-

rico al estado de éster metil-bérico sefialando, por vez primera, multitud
de circunstancias que restan precisién a este método de separacién cuan-
titativa. En la mayor parte de los casos, se consigue eliminar aquellas
causas de error.
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8.*—Se demuestra que los llamados «vidrios neutros», de uso tan ex-
tendido en los laboratorios, son motivo de contaminacién bérica para el
contenido que encierran, cuando éste es una disolucién de alguna de las
muchas substancias formadoras del complejo diol-bérico.

"—La contaminacién bérica que ocasionan los «vidrios neutros» es
causa de profundas alteraciones en las propiedades del liguido que encie-
rran. En algunos casos se aclaran asi hechos aparentemente insdlitos que,
hasta ahora, no habfan encontrado explicacién satisfactoria.

10."—Se estadia la contaminacién bérica para los distintos vidrios en-
contrando valores diferentes segiin la clase de vidrio y circunstancias del
ensayo, con resultados en perfecta concordancia con nuestra teorfa del
proceso.

11.*-~Basandose en la formacién del complejo glucono-bérico se esta-
blece un método para la estabilizacién de la capacidad oxidante de las
disoluciones de perboratos alcalinos.

12>—Con ¢l mismo fundamento se llega a establecer una polarime-
tria para los gluconatos.

13.°—-8e¢ consideran los cambios de viscosidad que lleva consigo la
formacién del complejo diol-bérico y por analogia con lo observado para
el caso del gluconato, se aclaran los procesos que origina la gelificacién
de soluciones gomosas o mucilaginosas mediante adicién de bérax.
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