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INTRODUCCICN

Iniciada la rcforme de la cnscfianza media, gracias al movimicnto -~
cducativo dc las nucvas escuelas, al progreso que sc¢ va realizando en cllas,
¥y & la buunz voluntad de cstar on constante rcnovacidn; corrcsponde a laz -
ensofiansc do las cicneias un campo do crtudio con participacidn bien defini

da do las romas cientificas de investigacidén como la quimica y la biologia.

Basdndome on una de cllas proparéd un pequefio trabajo exporimontal
en ¢l cual vusc on practice tdécnicas scneillas en laboratorio con el fin -
de llogar a obtener la presents t:%is que intituld:

"SINT YIS 7 IMPORTAKCIA DE UN ANTICOAGULANTL" "LL DICUMARCLY.

Dt trabajo de titulo reproscnta para mi un nitido esfuorzo do mis
facultadus, ¢l cual recune ol progreso di todas las aspiracioncs gue un¢ co-
mo estudicnte protende alecanzar cn  sus cxperivncias oducativas, con vl an—
helo d¢ lluger a sobresalir y que lo tomen on cucnta oste esfuorzo por meju

rar la cpnaclohzZa.

* c s
Iste trabsjo de tesis represcnta un aspecto principal en ¢l desarro
llo dc¢ un tume general gque es el ¢jo coordinador de muchos procesos cn cuan
to a trabajos que sec roclizan en laborztorio leos cuales llegan a scrvir de

basc parc los alumnos que roalizan oxperioncias de este tipo.

Duntro de osta sintusis hc procurado darle mayor rcalce a los traba
jos dc laboratorio, explicando idoas y hochos fundamcntalos cn la doscrip—
cidn de ;ropicdades y proccdimicntos dc mucho interdés para ol cstudio de os

te campo,.

Bpero quc cste trabajo sce considerado como un instrumonto para for
mar conductzs cicntificas on los alumnos. Justo es roconocer que 108 nuevos
program~s dc ciocncias pucstos cn prdctica poco a poco van adguiriondo impor-
tancia; o tal grado de quou estc scneillo trabzjo ayude a colocar una picdra

mds on ¢l .dificic dc la cnsafiarza.

Sicmpre al tratar de oxponcr un trabajo, cste para scr comprondido -
debu do rounir objotivoe a fines a los propdsitos quoc sc prctonden alcanzear;
es ducir o una c¢xposiecidn clara y precise do todos los proccdimiontos quo sc
ilevaron & cabo, juntamente con las principales obscrvacioncs y resultados -
de las rcaccionces verificadas en la obtencidn de tal sintesis, afladicndo tan

to informacioncs ciontificas bdsices on cada tdenica.
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In csta tosis doy a conocer una soric de materialoes adocuados para
¢l logro dol fin que sc cncaminaj como sor aparatos cfectivos cn la reali-
zacidén dc una fasc de combinacidn a otri y también de las sustancias mds -~
precises que ;odamos obtencr, sin ncccsidad do gquebrantar nucstra poguofia
cconomi::; ~horc bion las explicaciones dc muchos experimentos sc complomen
tan por modio de esquomas sencillos y faciles de comprendcrsc, los cualcs

dan un aspucto vistoso a cuzlquicr trabajo.

4l presvntar este trabajo para optar al titulo de rrofesor cn cdu-
cacidén mcdia on la especialidad de Biologia y =wuimica, dosco contribtuir 21
progreso do la ensefizanza do nucstro pais. Y pionso (uu ostes aspectos de
trabejo de titulo contribuiran al proccso de rcforma gradual de la onsofian
za cicntifica ¢n cste prescnte afio; si asi sucede ¢sta cscucla ostard domos
trando o 12 comnidad hondurciia su rezdén de cxistir, pera su progroso y am-

pliacidn d¢ la cducacidn cn ol correr dul tiempo.

Solo cspero con interés de que so me hagan las cbscrvacioncs corres
pondiontig =i cetoy orrado ¢n algin conocimionto, las cuales las tomaré en

cuenta, y haré lo posible por lograr la cemplotacidn del mismo.

Do mc rosta mds que agradecer a las porsonas que mo diuron su apoyo
on especial a mi Ascsor por ayudarmc a la elaboracidn y proscntacidn de es-
te trabajo, pidiendo uxcusas por los orrores que mi pursona haya expucsto —

en el mismc,
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CAPITULO I

pARTS _TEORTCA

10S ARTICOAGULANTES

Antes de entrar en materia sobre la teorfa de los anticoagulantes trata-
ré de explicar en que consiste la coagulacidn junto con su proceso o mecanismo,

COAGULACION DE LA SANGRE

Cuando la sangre sale de los vasos y se recoge en un recipiente, se trans
forma, en pocos mimutos, de un liquido fluido que era, en una masa gelatinosa

altamente viscosa. Se dice, entonces, gue la sangre ha coagulado.

Bl codgule tiene, al principio, la misma forma y el mismo volumen de la
sangre en su estado liquido., Al cabo de un cierto tiempo, comienza a contraer
86 y se separa en dos porciones: Una liquida, de color amarillo que es el sus
ro y otra sélide formada por la trama de una proteina insoluble, la fibrina —

que encierra los globudos,

Este proceso de Coagulacidn constituye un mecanismo de defensa contra -

la hemorragia,

FACTORES QUE INT:RVIENEN EN LA COAGULACION

Diversos factores intervienen en el proceso de la Coagulaeidn, cuyo co-

nocimiento previo es necesario para poder estahblecer su mecanismo.

Pibrindégeno., Es la proteina del plasma que al transformarse en fibrina
da lugar al fendmeno visible de la Coagulacidn. Bl lugar de la formacidn del
fidbrindgeno en muestro organismo es el hfgado; por eso antes se crefa que la

sangrc provenia del higado,.

Después de la extirpacidén de este drgano, el fibrindgeno desaparece de
la sangre y no se regenera. En la sangre normal, el fibrindgeno esta en so-
lucidén. In la Coagulacidén actia sobre el fibrindgeno una sustancia denomina
da Trombina y lo transforma en una nueva proteina; la fibrina cuyas molécu-
las se unen entre si por un proceso de polimerizacién, dando lugar a la for

macidén del Codgulo.



*)

¥

-2 -
LA TROMBINA. Es una sustancia que se forma a partir de un preculsor gque exig

te en el plasmaj la Protrombina.

LA PROTROMBINA. Esta sustancia es un factor existeﬁte én el plasma; la cual,
es producida en el higado. Para su formacidn es necesaria la presencia de vi

tamina K.

TROMBOPLAFTINAS., Son sustancias extraidas de los tejidos y de las plaquetas

sanguineas (Trombocitos)s que, en presencia de iones calcio y de factores que

aceleran su accidn, transforman a la Protrombina en Trombina,

ION C'LCI0. Este es indispensable para la Coagulacidén de la sangre; sobre é1
actuan sustancias como los oxalatos y floruros precipitdndoloss 6 bien que -
lo fijan eliminando su estado idnicoj como los Citratos, Los iones calecio -
gson necesarios para la formacidn de la Trombina. En el caso de una hemorra-
gia, ]la Tromboplastina de los tejidos y de las plaquetas puedecn contribuir a

la formaci.én de la Trombina, lo que determinard la Coagulacién,

MECANISIO DE LA COAGULACION

Teniendo en cuenta los factores que interviénen en el proceso de Coagu-
lacidn y los que determinan la formacidn de Trombina, puede llegarse a un e8-

quema previsorio del mecanismo de Coagulacidn de la sangre.

{ DESTRUCCION DE LAS PLAQUITAS
FiC™OL DD LAS PLAQ(ETAS{

MBRINALL
Wlasna)

Factores
Pldsmaticos.

S|/ S— '

t-hs-:}?&i‘: < gy " TROMBOPL.ASTIMS_&%-——-»
Factor V, VII S

Emfmmrml - {;IBRINOGENE!

1

4+  FIBRINOPEPTIDO

I
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5L _DETALLT DLL_PROCESO DE COAGULACION PULDL DESCRIBIRSE IN LAS SIGUIELNTES
ETAPAS. )

1) ILiboracidén de Tromboplastina de los tejidos y del factor existente en las
plaquetas, por destruccidén de las mismas (beridas, agitacién de la sangre
en rccipientes etc, El factor de las plaguetas se transforma en Trombo—

plastina plasmdtica por accién de los factores presentes en el plasma.

2) Las Tromboplastinas actuan sobre la protrombina y, ¢n presoncia de sales
de calcio, la transforman en Trombipa., OIsta transformacion os acelerada

por los factores V, VII, y posiblemente por otros,

3) La Trombina actia sobre el fibrindgeno y lo transforme en fibrina produ-

ciéndose similtédneamente fibrinopéptido.

LOS ANTICOLGULANTLS

So donomigan anticoagulantes a diversas sustancias que impiden la caagu
lacién; por eliminacién de ciertos factores necesarios para la misma,

Jstos anticoagulantes pueden actuar "IN VIVO" & "IN VITROY; y algur~s
en ambos caso8: ’

Los méds importantes son:

- r e w—

Las antitrombinas sen sustancias presentes en el plasma que inhiben la

accion dc la trompina., De naturaleza y mecanismes poce conocidos,

b) HIPARINZ. (FLPTORAS)

%8 una sustancia anticoagulantes que se ha aislado del higado, del pule
mén y otros tejidos. Nsta fué descubicria por Howeel y Mcloan en 1916 on ex-
tractor do higado en fruto., La heparina no tiene gran accidn anticoagulantes
8i no ¢n presencia de un facter proteico del plasma. Junto con éste inhibe =
la transformacién de protrombina on trombina, también del fidbrindgeno en fibri

na; posiblomente por una accién de Antitrombina.

La accidén Anticoagulante de la heparina, que se revela también "en vivo™",
pues su administracién por via introvenosa vuelve inceagulables a la sangre,

ha dct rminado su empleoc en medicina humana,

La hoparina impide la aglutinacidn de las plaquetas, y, por lo tanto, —



la formacidn de Trombos,

c) HIRUDINMA, (ALBUMOSA)

78 ¢l principie active de los cxtractos do cabeza do sapguijuela., Lxis
te on las zldndulas bucales de¢ las mismas y se supone qué C6& una aldtumosa

T8 active "in vivo" e ™n vitro". 4ctda neutralizendo la trombina y -

por lo tento es una Antitrombina

d) FACTCR.IS FISICOS

Como anticoagulante de orde fisice podemos mencionar las bajas tempora-
turas como ¢l frio; porque retardan cl tiempo de coagulacion. BEs decir que -
a estas tomperaturas la formacidn y combinacidn de las sustancias que han de
dar lugar a la formacidn de Trombina son nocesariamente mds lontas, La Para-
fina s.ria otro factor fisico, laz cual elimina las rugosidades del vidrio don
de o5 rocolectade le sangre; tardando un ciorto tiempe un quo se vuelva coa-

gulahlo .

@) AGINT,S DESCALCIFICANTGS

Son todos aquellos que evitan la Coagulacidn de la sangre por elimina—
cién dcl. ién odloico, anos como los oxalatas y fluorurea, zctuan por precipi
tacidn dcl calecio, con ¢l cual dan sales insolubles. Otros, como los citratos
porquc dan sales no disociadas, qus a pesar de estar disucltas no lo estan al

estado idnico., Todos elles evitan la formacidén dc Trombina.
Lo sangre oxolatadas es sangre a la cual sc¢ le ha agrogado oxalato,.

La funcidén del oxalato de amonie &8s prescrvar 6 consorvar la sangre, su
use os muy cficicnte en los hospitales; conserva muestras de sangre, las cua-
les scrdn ustudiadas para beneficio del Diagndstico. Tambidén son muy usadas
en mcedicina tanto "in vitro" o "in vivo". Las solucioncs anticoagulantes de
Citrato-fosfato -~ Destrosa "C.P.D. y la solucidén anticoagulante de Acido - Ci

trato - Dcxtrosa A.C.D" para la comscrvacidn de la sangre.

Lo colucidn CPD se difcrencia de 4.C.D on que conticne un 20 % monos de

ioncs dc citrato.

La solucidn do 4.C.D., es la mds aceptada gencralmente para la reeoleccidn

de la sangri que se conscrva ¢n los bancos,
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Lz comparacidén de las caractcristicas "en vitre" do las sangrce con —e
ACD y con CPD son do gran importancia clinica. (haremos moncidén de cllas en

capitulos postcriores).

F) DIGUMROL
.stu anticoagulente ruviste gron importancia con la rcelizacion do este
trabajoy ;a2 quoe lo gue prctendomos cs "Roalizar su sintcesis™ antes do pasar

a su otapa uxperimontal; mencionarcmos algunos conocimicntos dc vital impor-

tancia,
LA CUMARINA

s la lacteona del dcido cumarinice; se cxponde con forma d¢ cristzlos -
blancos finos é grandes, de olor fragante y caracteristico, sabor amargo y -

ardiontc. Importanto en ésta sintosis porque de c¢lla se deriva la obtenciodn

de la 4 oxicumarina é Dicumarina,

“n 1820 Vogel aislé del Haba tonca un compucsto quc creydé que ora acido
Benzoico; Guibourt, Boullay, Boutron - Charlard, dudaron quec ¢l compuosto an-

tes aislado por Vogel cra Acido Bonzoico y Gerhard con otros invostigadores
hallaron wu¢ su composicién corrcspondia a la férmula Co Hg 0,. Perkin sintg
tizd 1868 la cumarina partiendo del dcerivado Sédico del Salicilaldehido y el

anhidro aclitico.

PROPT LD 5

La cumarina os soluble en agua, on cloroformo, alcohol, absoluto, cn Fi
ridina; Guinolina, con tumporatura dc fugipn. de 70.62¢, pero ol producto co
mercial lo hace ontrc 68-702C. Do punto de ebullicidn de 153,92, la solubili
dad dc la cumarina deperde del grado do tempecratura y dc la proporcidn cmples

da de tento % ejemplo de alcohol como mezclas acuosas.

RE4CCIONSS

Le cumerina sélida 6 en solucién zlcohdlica expuesta largo tiempe a la

ey ” ] L3 ”, . 3
luz formz DICUY/RINA fundiendo le cumerina con alcali-caustico sc obtionen -
les mles de loe dcidos salieilico y acético. La cumerina reacciona con el -

empleo . Hod 4 fumante y dcido nitrico.

LETL0 FLTURLL

Le cumarina se forma en muchas plantas; el Haba tonca planta en que se

encontré primero contiene </ 1.5 % en peso de cumarinz.
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n 1895, esta planta y la vainilla silvestre; fueron las ynicas fion-e
tes comcrcizles de cumarina, También les plan*as familias del tréhol contip
nen curerinad, y el olor que desprendc cl HLONC recién segado se debe a la cu-

marinie.
EABRICLGICN.

Pucdc obtenerse de las habas molidas extrayendo primero el aceite gra
so con 3t.T y despuds la cumerina con alcohol de 80%; p.ro en sf casi teds

la cumarina on o) comercic se obtiene sinteticamente,

FORMUL.,S  (HAARMANN — RGINNER)

L Acido cumarin EALDP - '
ooy CUMARINA

\/\ - = Carboxilice

w5
fotuHy CHCHCOOH —) € HyCH:CH €O.0

Segin Torkin  Aliop FumARITD S mARINA

Al calcntar a reflujo aldehido selicf{lico, anhfdrido acético y acetato sédi-
co a 135 - 155 °C. curante algdn ticmpo; después ss onfria le mezcla y se la

va, y 5¢ cxtrae la cumerina con un disolvente 6 por Destilacidn.

USOS Y /ZLIC.CICKDE

Lz cumerina se utiliza en pequefias cantidades por los fabricantes de -
sabores nora los alimentosy fijande y ampliande el sabor. Lo mismo para fi-

jar los perfumenes y para intensificar ol olor de los aceitcs esencisles.

Lz cumarina sc emplea en los jabones de tocedor para derle olor agrada-
ble, tawbién sc utiliza en los productos del tabaco fija, mojora el aroma y -

¢l sabor natural., La cumarina sc utiliza en tintas de impreonta, insecticidas,

pinturae y ceucho sintético para ocultar olores desagradables,

DIZRIVLDC.. DO L. CUMLRINA

DICUM.ROL

Cicrta cnfermedad hemorrdgica dol ganado vacuno s¢ oncontrdé gue cra pro-
ducida por un agente toxico quc sc cncucntra en el hone ‘mal curado del trdébol
dulec fermentado. La sustancia fuc‘aislada, identificada y sintetizada por -

K.P. Link y colaboradores, quicnes domostraron gque la sustancia hemeorrdgica L1
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Dicumarocl, era un derivado de la cumarina, el componente de olor agradable -
del trébol,

4n 1947 se identificé este compuesto quimicamente comos 3-3'-METILIN-
BIS (4 - HIDROXTCUMARINS), 1lamado DICUMARCL, De férmla Cqg Hyp Og, 881i
do cristalino blanco; punto de fusidn 288 - 2892C, poco soluble en agua, --

mas soluble en soluciones alcalinas.

FORMUIA . CgH,; 00 Formulne Desnerotanas,

’ 6 o_ M - '
</ N, 20 Oy : t) 3-3- MEhleN - Bis-(4-HiDBOATUMAZINAG
’}, 7 S e C/ \(,/Q\\CH ) ‘ dl-. ((;L- Hl’nmgi:umnmhn}) .

l \ { 4 ol
€ ¢ CH o ¢ /c.-\ c A
'l
' ‘ - \\g’ CH
2) 3-3- MEHiteN-Bis-{4-oxi cumaring) § (X, "\O/L—D °= \b/c' A
H

Sc¢ supone, gue este producto es sintetizado blologicamente durante la
alteracién del heno al convertirse la cumarina en 4 ~ HIDROXICUMARINA (por

oxidacién y copularse ésta con formaldehido,

31 Dicumarol administrado a animales experimentales al hombre por via
oral o parenteral, produce una dismimicidén de protrombina plasmdtica, lo que
determina un aumento del tiempo de coagulacidn; y se ura clinicamente en ca-
sos de trombosie alarmante para reducir la tendencia a formar codgulos. La
accién ¢zl Dicumarcl se debe a que inhibe la formacién en el higado de pro—-
trombina y posiblemente del factor VII, y es contrarrestada parcialmente por
administracidén de vitamina K (vitamina de la coagulacidn)., Ista propiedad -
del Dicumarcl y de un grupo de sustancias con actividad semejante, ha encontra
de aplicacidén en medicine para combatir la trombosis. La semejanza estructural
de los sictemas de anillos condensados de la vitamima X y del Dicumarol hace -

pensar quc puede tener lugar un efecto metabélico competitivo,
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CAPITULO II

P ARTE EXPERIMENTAL

GENERALIDADES

La parte experimental siempre es una de las etapas mis dificil de rea-
lizar y2 que el tiempo utilizado en su desarrollo presenta dificultsdes en -
cuanto a cumplir con los objetivos propuestos en la presentacidén de la guia
en la elaboracidn de este trabajoe

La parte experimental requiere tiempo y precisién para llegar a la me-
ta fijada, no desmayar ante cualquier obsticulo que se le atraviess y seguir
con buen ritmo los pasos y recomendaciones que seifialan las guias de experimen

tacién.
A continuacién pondré en practica algunos de los caminos g seguir en el

desarrollo de esta sintesis realizada en un laboratorio de poco montaje.

Este camino a scguir se dividird en varios pasos que son todas las prin
cipales sustancias que se van ha ir obteniendo; hasta la obtencidn de la sus—

tancia anticoagulante 1llamada Dicumar<l.

PRIMER PASO

OBTENCION TDEL SALICILATO IE MBETILO

En la realizacidn do &sta pequefia sintesis parte de las sustancias si-

guientess

El cido salic{lico d¢ forma cristalina, metanol anhidro, alcohol met{-

lico, Acido sulfiirico.

Cada una de eostas sustancias entraxan a formar partc de ésta obtencidn

con cantidades muy rroporcionalles a las que enuncia la gufa.

El Procedimiento a seguir os el siguiente:

En un matraz baldn de 250 ml. coloqué para obtener un buen rendimiente
el doble de cantidad de las sustancias, tal como lo enuncia la gufa; utilisé
en vez de 14 gramos de Acido salicilico 28 gramos, 1o mismo que 128 gramos de
metapsl anhidro (64 gr.) y 8 ml. do HoS 04 (4 ml.).



Todas cstas proporciones las alteré porque cuando va experimentando y
rcalizendo varias combinaciones las sustancias se van gastando y cuando 1le

ga uno a la meta final casi no ticne producto.

‘istas sustancias antes mencionsdas,combinarse unas a otras presentan -
algunas reacciones comoj al agregar ol dcido salicflico (sdlido cristaliza-
ble) y <1 motanol amhidro fliquido inceoloro, dc olor caractcristico), nos -
didé une colucién incolora, es docir que ambas sc disolvicron, pero al agrew
garlc ¢l HEoB Cy ge presentd une coloracién wioldeia, con la disolucidn de
todo ¢l sdlido.

TECNICA TOR BEFIIJO

- L3 , “ - -
ficondieione un refrigerantc a reflujo ( Fige. # 1) pera obtencer una me-
jor cstorificacidn del centenido ¢n 2l matraz por medic dc un calentamiento

& bafio marfa durante 4 horas.

scte montaje dobe de ir bicn ascgurade para que los vaporcs de las sus
tancics no tengan una salida falsa pero si que lo hagan per medio del refri-

gerante ¢l cual por medio de su zona fria condenzard loes vapores que lleogucn

a o1,

Coca contraria ncs sucederia si calentaramos sin cl montzje de cste apa
ratoy; on srimer lugar <1 alcchol sc nos escaparia con facilidad; y en socgun-
do lugar nc cbtendriamos un bucn rendimicnto en el cual sc¢ perderia una peque

fia cantidad dc e¢stas sustancias,

Fies 4
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FINALIDAD

la finalidad de cste montajc es purificar on mejor forma las sustane
cias eontcnidas en estec balon y tratar de no perder los vapores por medio del
calentamientc, ademas este calentamicnto es an forma indirecta o’ sea por mce
dio de un bafic marfa.. Los vapores agui desprendidos son condensados por el

refrigeranto y de este modo se¢ realiza mejor la purificacidn,

El aparate a reflujo consiste on un cierto mimeros de piezas con sus
accesorios donde las mas principales som un soporte metalico, un refrigerante
con su entrada y salida de aguas, un recipicnte mctdlico a bafio de marfa y un
mechero parn ol calentamicnto, los demas accesorios se obscrvan cn el dibujo

antcrior.

\) terminar el banio dc las 4 horas se hizo un nuevc montaje on aparae
to dc Destilacién para eliminar cl exceso de algchol metflicoj siempre por. me
dio de unh calontamicnto a bafic marfa, Pero oon una tcmperatura de 64,7*,

-

MONT. DEL AP.RATO A DESTILACION
ered

-

-Sopon*E
M A Lice
- xs;on-:p‘f?nz

ASELAN

La finalidad deo estec montaje cs purificar la sustancia por medlo de

Xa eliminacién de ctra sustancia, en cstc caso el excoso dc alcohol metflico,
El aparatc consiste on dos scportes, unc que sostiene el balon a bafio de Moe
rfa con su tubo de desprendimientcs; y el otro donde asta’ colocado el matraz

recoleptor unidos por up refrigerante bien acondicionados- Fig, # 2

Unn vee oliminado e] cxcesc de algohol metfddco se procedid 3 dejar
enfriar por un cicrto tiempoj =1 terminar su - enfriamicnto sc cbservd :
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Gre en el matraz aparecieron dos capas una clara que &ra el alcohol -

metilico ain no eliminado, y otra mis oscura que contenia el: éster.

e

Dospuds siguiendo este ritmo de combinaciones heché & agregué esta mez
c¢la sobre 100 ml. de agua helada.
;iné creen ustedes que se obsorve?
a) Al caer esta mezcla sobre el agua helada did una coloracidn blanca
dc nube 6 sea come si se formara un precipitado.
b) &n la parte inferior del rccipiente se destacd una capa amarilla og
cura {aceite) quo contenia el éster.
A continuacidn se separd el éster del agua por medio de la técnica del
embudo scparador Fige N° 3 y nos quedd aproximadamente unos 23 gramos,
- e———-
. Ceq BUDG GEPARADCR
) L ' & e "\ » .
PR
& Fia % 3
C'.
E Siguiendo la experiencia, el paso —
~ . .
i""‘“&;::.\-")( REAKER préximo sorfa el lavado de este éster
l fo b con bicarbonato dc sodio pero como me
p’%ﬂAH—} did o
Sz ;JEjTEK ?URO ié poco rendimicnto repeti el paso;
T utilizando esta vez las proporciones
Al
siguientes:
En vez do 14 zr, de dcido salic{lico utilicé 42 gramcs.
E "om " 64 v de metancl anhidro utilicé 192 gramos,

"o 4 ml, de dcido sulflrico utilicé 12 ml.

C soa cl triple de lo gque amuncia la gufa.
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Trabajé con las proporciones anteriores ddndome un tuen rendimiento; -
al gquc siguicndo el procedimiento del lavado lo hice con una cantidad de 50
ml. on vez de 12 ml. de solucién de Bicarbonato de Sodio COKG, porque el ren

dimicnto fuc mayor y por e¢so tuve que aumentar su proporeion.

71 método de utilizar ol Bicarbonato de Sodioc es para eliminar la aci—-

dez do la mozcla; en la cual intervine el H, So4 como catilizador.

7 rondimiento obtenido al cmplear las nuevas proporciones fué de 3l era
mo mis lo cbtenido antericrmente sumen 54 grames, pero no al estado bien puro

8i no con mstancias que se pretenden eliminar en los pasos posteriores.

Una vez agregado esta solucidn para eliminar la acidez se coloca en un
embudo scparados, ¢n ol cual sc separan dos caPasj y entrc cllas se observan
un sinmimcro do burbujas que nos revelan que estd ocurriendo una eliminacidn

de la zcidez de esta solucidn, Fig, 4

f@##

Eliminada la acidez y la separa--
cidén la solucidn quedd en un medio
bdsico pero en grade inferior, lo
cual para neutralizarlo agregue’-
una solucién de cloruro de sodio con una cantidad de 20 ml, dividida en dos —

proporcicncs.

sastu breve paso se obsorvo una pequehia sceparacidn de capas, la que conw
tenfa ¢l cloruro do sodio se volvié mds clara y la del dster siempre conservan

do su color.

Método are climinar @l agia al Lstor

Para quitar el agus cxistente en el dster
se le agroge sulfato magnesio, sustancia quo tiene la propiedad de robar ¢l —-
agua al éstour dejdndole mds claro, dcnde ol magnesio se fija on las paredes —-

del rccipicente. (E1 sulfato de magneesio, su forma es cristalina), Fig # 5
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OBSSRVACION

3sta fijacidn de zgua se 1llevé a cabo durante 48 horas en la cual se -

mantuve guardada en un armarioc.

Al fijarse el agua se proccdid a filtrar para eliminar algunas de las
impurczas donde a continuacidn se hizo un gran montaje de aparato a Destile~

cidén con las cspecificacicnos siguicntes:

ESPEEI[FICACIONES

1) L1 montaje del aparato es igual al anterior con sus rcspectivos accesorios;
con la diferencia de que en estc caso no se usé a bafic mria, pero ei con °

lz red de albesto,

2) La tcmperatura de ebullicidn o presidn ambiente de la sustancia a destilar

varfa cntrec 221 -  2242C. segun lo enuncia la guia.

3) El &stcr a dostilar sstaba sin agua, su calentamiento fué en forma indirec

ta,.
4) El metraz reccleptor ere de un volumon de 250 ml.

5) E1 t.rmémetrc usado cra de'{ -208 - 30020&.

OBE JRVACIONUS FRUVIAS AL MONTAJE

Traté de dar unz explicacién a ¢ste montajo y de hacer ccnocer que en -
esta do tilacién fué unc de los pasos mds diffciles ya que tuve que hecer dos
montajos jzorque en el laboratorioc tuvimos dificultades con la tuberia de agua

pero dc aqui viene el ingenioc de poner en prdctica nuestros conocimicentos.

Con ayuda de mi Asesor y de un compafiero mentamos une tuberia de hule
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con droncs llenos de agua, y basdndonos cn el principio de los SIFONES,

Uno vez realizadc ostc experimento, la sustancia resultante la recogi
en un metrez tarado, perc antes sc debe conocer el peso del matraz recolector
pars que cunndo se termine la dectilacidn se pese con tecde su contenido y de
este modo sabor cudntos gremos cbtuvimes de mistanciaj quc en este caso seria

el salicilztec dc metilo.

Téenica Poso del Matraz llenc 157 gramos,
pera Poso del Matraz vaeifo 103 "
Anctar ———————— e

los Rosaltades: Poso total (por diferoncia) 54 "

de la sustancia cbtenida,

OBSERVACIONGS GENERALES DEL EXPERIMENTO ANTLRICR

scte nrecedimiento do destilar ol éster a tomporsturas clevaedas rcsulta
costoso porque on ol laborztorio no sc¢ tlcnen los aparatos espoclales para w—

que la deotilacidn soa mds eficaz y precisa,

Ocurrc ¢l casc que al calentar con varios mecheros a fucgo indirecto —-
ésta sustanciaj la temporatura solo alcanzaba a 1502C, Do momento supe quec -
si iba a utilizar esa forma calentar, tendria problemas ¢n cuantc a su reali-

zacidén, Lc cual ccmeti las siguiontcs Desventajas:

21 gasto imitil del alcchol que ostaba on los mecheros

o

o
L

Pérdida de tiempo, ya quc tonfa que nccesitar horas coxtras fuera de

mi poce tiempo que tonie para mi estudio,

c) v gque, vicnde que la tomperatura nc subfa justamentoc lo que yo noce
sitaba para quo se cumplicrz este paso, donde llogué al extremo de -

suponor que estec cxperimento no me ihe a resultar.

Pero con ¢l ontusiasmo de que para bien de este trabajo; acoplé fuor—-
zas, y mc 1llené de valor para calentar a fuego directo, (pasc que no pedia -
la guic), Lo cual lo hice con ol cuidado dobide porque si lo hiciera a la -
ligera lac sustancias contenidas con cl matraz sc infimarian y teniendo promw

sento la cbullicidén del contonido cs miy fucrte se corrfa el peligro de quo
s8¢ dechordarsc fuera del recipionto,

La tomperatura que se querfa cbtencr era de 221 - 2242C cdéme punto de
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cbullicién de dicha sustancia y sclo de la manera entes indicada podria lo-=
grarsa,

1 resultede de este: sepunde intente fué el signicnto:

14— Sc pasé por un momento critice al ompozar a calentar ¢ntre una tom-
peretura de 90 - 1002C; dicha temperatura subfiz y bajaba a czusa del

constante burbujeo d¢ las sustancias guc s¢ querian desberdar,

2.— Al seguir calentando las rcacciones continuarcn on la misma forma pe

ro si con un aumento de temporetura de 1502 - 1702C,

3.~ Al llogar a la tompcratura - de 1702 a 2102C. cl momento critico pa
sq;donde ya las roacciones no eran muy fuertes, pcro si los vaporos
salian con presidén, y cs8to ayudc a que s¢ ccmenzara a destilar el -

liqu:L do.

de— Tn oste Ultimc pasc sc 1llegd a una conclusién ques munca hay que -—e
accptar una reaccidn dada, sin anter habeyla comprobado, la cual es

onuncieda por un librc 6 una gufa cualquicra,

Porquec en este caso se¢ deducc que la gufa deeia que ol fonémeno de chue
11icidn iba a ccmenzar, ontre las temperaturas de 2212 22428C; lo cuzl no fud
as{; porquo ccnseguf que la sustancia empezara a cbullir y destilar al mismc -
tiempo con una temperatura de 2122C, la quo se mantuvo ccnstante durante el —
proccoco de la destilacidn, Una de las explicaciones de el porqué no alcancé
el puntc do destilacidn de 2212 a 2242 como cmunciaba la gufa cra qué sicmpre
la tummoretura varia conforme a lac presicnes dende on Togucignlpa la présidn

¢8 inforirr a la presidn nermal,

Tje L2 presion en la orilla del mar es mayor que an cualgquier puntc #o-
bre ¢l niv.l d¢l mar.

LOS RLSULTADOS FUI RON LOS SIGUILNT:S:

a) (Btuve un preducto puro do salicilato do metilo, on forma liquida,
dc oler agradable y caracteristice e incclerc con un rendimiento de

54 gramcs, el cual lo alcé on un metraz teradc come muestra TCEPOC—

tiva,

b) Mo quodd un rosiduc negre con cl matraz dende le apliquoicl calor; ol

cual sc ccmprueha do que ol lfhuido a dertilar ostaba impurce.
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R ACCION DE LA FRUFARACION DTL CALICILATO DE MTTLO

ACTIDO CALICILICO + METANOLANHIDRO + ACIDO SULFURICC

L Cem /. s PANAL
\-, | CH3 017}12 Cp —> ] ”

~co X/ Cn,CH,
SZGUNDO »A:.0 -

FRCPARACION DEL ACCDTILSALICILATC DO METILO

MATSRTAL &

CUSTANCIAM
2) Motrez Brleamcycr 300 ml. Salicilatc dec metilo
b) Vrilla de vidric Anhfdridc acdtice
c) T.rmémctre Agua y hiolo
d) Rceipicntes Acidc sulfdricc

¢) Iiltros.
Las preporcioncs usadas cn ¢stc pase son las siguicntces:

20 ;ramos dc salicilatc de metilo
20 " " Anhidrc acdtico

1,5 mls " Acido sulfdricc,

DESARROLLO

Sn un matraz Irlenmoyer de 300 ml, de vclﬁmon, sumcryides on un baho de
hiclo, mezcld agitandc 20 gr. de salicilato de metile, 20 prames dc anhidro
acdticoe y 1,5 ml. de HQSO4 9

i
1!
MCNTAJ: A BAIC DE HILLO ] (O’IG)

Fi5. 46
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soto mezcla la dejé en roposo durante 45 mimutos con una temperatura de
(0)~108C, dajo corce

etc mentajo consiste en un coporte metdlico que sceticne un termémetro
a uns tumporetura ya indicadaj un matraz erlonmoyer con la sustancia sometida
a bafio dc hiclo, el cual os a basc dc une mezcla frigorifica de cloruro de B¢

dio + hiclo. Fig. # 6.

Postrna los 458 mimitos so vicrto este producto scbro 150 gramos de hio-
lc picado hasta que se lleoguo a una cristalizacidn,

ilsto prcducto ne se mozela con el hioclo porque cs insocluble en agua y ——
solo sc sirve ccmo un modic de tomporatura para la cristalizacidn.
FILTRAGION

Una vez eristalizede cstu preducte precodi a su soparacidn por medio del

métcdo de filtracidni su montaje lo detalla la Fig, ¥° 7

FIiTeD bt ﬁ)\ r_ _
BUCHNER {/‘“‘--,».f;“’*‘" SusTa NI

T

Sc utiliza en cste métedo un filtro muy ospecialisime que s¢ llama file-
trc dc Duchner dende en su fonde ticnc bastante agujerites para la salida de
lo filtrodey ¥y scobre el cusl so ccleca un papel filtro para gque lo filtrade soa

mds cficaz; cnecima del papel filtro se “echa ¢l preducte cristealizablo.

wiiuwicndc ¢l proccedimicnto dc cste paso procedf a lavar ol preducte echép
dclo una nequeiia cantidad de agua pare que 1o limpiasc y sclc me dejase séle cl

el producic.

Fste producto que obtuve es de colar Blance (nieve) do oler arcmitico y
my p-.n.trantcj para sacarlc hubo noccsidad de aplicarlc una fucrza para climi

nar ¢l gruo ¥y scometerlc a la luz sclar durantc unas horas,
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/
Una vez seco este productc se alzdé y por consiguiente se terminc la —-
obtencidn del Acetil salicilatc de metilc cen un rendimientc de 35 gramos de

producto himedc, perc ya secadc s~ 24 gramcs.

OBS-RVACTCR.C

“istc prcoedimientc lc repeti dcs veces perque la sustancia gue yco iba
combinando en los pascs postericres se me fué gastandc y llegué al grade de
desviarme cel camino pcrque la guia nc fué muy precisa en la explicacidn de
estos pancs ¢ fases, per lc consiguiente para darle mayoer seguridad a estes
experimantcs tuve que volverle a repetir partiendc de la chtencicn del acetil

salicilatc de metilo.

Las preporcicnes usadas en este segundo intente fuercn.

25 ¢re de salicilato de metilo en vez de 20 gr.
25 gre. de anhidridce acetico "o " 20 gr.

1,9 ml. de dcide sulfuricc T " ,5 ml,

Tal comc lc dije en la explicacicén de este pasc de las maneras de secar
un preducte himedo, ung de ellas y la principal es "La exposicicn a lcs rayes
sclares" rerc comc unc siempre anda buscandc maneras mds precisas para rescle

ver estce experimentcs hice tambhién de otra manera:

La primera ceme ya lo dije, es la exposicicn de la sustancia a la luz
e i —
sclar, rara que éste se encargué de secarlc, es una manera eficaz pcrque las

sustancias expuestas nc sufren ninguna mcdificacicdn.

La scgunda es per medic de un aparatc Desecadcr el cual ccntiene um

sustancia al fcondo que elimina la humedad, y nc la altere comc puede ccurrir

cuandn se usa deide sulfuricc, el cual reaccicna con la sustancia que se es~
td secandr, Un aparatc dececadcr scle puede desecar cuandc el prcducto es -

casi seco, y asi permite que la sustantia nc robe humedad del medio ambiente.

Lac sustancias secadcras que méds se usan son: Silicatcs & sflice y
clorurca,
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“mtce precescs ne cfrecen ningin peligre y riesgc, en cuantc aqie sufra

alguna alicracidén la sustancia a secar. F\E.‘h-a

’
-

'
&

lsto aparatc para que de buen resultadc debe estar herméticamente ce—-

rrado para que la sustancia secadcra actue biena

Una condicién para socar este prcductc es que el siguiente pasc hay
gue trabajar ¢cn scdic metdlico el cual si hay humedad reaccicna viclenta—

mente y ncs pcdria alterar la sustancia.

711 rendimiente de ecte segundo intentce fué de 3} gramc de Acetil salici
lato scec., con las mismas prcpiedades que la antericr; lc cual para muestra -

aled 1 gramoc y fraccicnes,

~ALGUNAS FRCITTDADES DLL ACETIL SALICILATC DI MsTILO
Y DE LAS SUSTANCIAS USADAS

71 ccler = Blance (nieve)

Frrma — cristales

clcr — Penetrante y arcmdticc; lc penetrante se debe a lcs dci
des diluidoes que intorviniercn en su formacidn,

Cencicntencia -—» Blanda

Inrcluble en agua.

it antiséptice medicinal, nc muy definida ecmc sustancia para aplicacic
nes medici.nales aunque tienc preopiedades parscidas con el salicilatc de meti
lo, éstc con vaselina es usadc para el reuma & delcres reumaticces de lcs muse

culce del cucrpc,.

@l cler penetrante es analdgo al acide acétice perque en su cempesicidn

entra ¢l anhidride acétice, el cual es incclerc de oler penetrante, muy utili



- 20 -
zado para-la cbtencién del acetil salicilatc y también para la cbtencidn de
la aspirina.

Al anhidridc acédtice es soluble en el agua y muy volatil si se le ca—-
lienta, dc puntc de ebullicidén baja, perc la del salicilate es maycr 6 sea -

que sc pucde scmeter a altas temperaturas (P. Eb.  2122C),

51 salicilatc de metile es inccludble en el agua, ya que su ccmpesicidn

es un ¢ster y estas con sclubles en lcs s lventes crgénices,

L1 salicilatc es liquidc (éster) su cler es agradable, arcmdtico anti-
sdpticc,

TSRCIR TFATO
OBTENCION DE LA 4 OXICULARINA

Hatoriales Sustancias

Matraces de 300 - 500 ml. Accite de Ricinc (Bafic)

Tc.németres Scdic metdlicc

Mori.res Metancl ¢ etancl

Filtrcs Sclucién Hel (5%)
DIESARROLLO

MONTAJE DL APARATC A BAFO DE ACEITE

Fige # 9

.
e ——
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PROPORCION-UTILIZADA EN EETE PASO:

24 gramos de Acetilsalicilato en vez de 20 gramos

28 gramos de sodio metdlico noon 2.4 "

Lgrogué este acetilsalicilato a un matraz erlenmeyer de 300 ml. de vo-
ldﬁen hice el montaje respectivc a bafic de aceite a una temperatura de 1652C,
cuando alcanzé esta temperatura, fué agregando ol sodic metdlico con la precau
cidén de gue la temperatura no pasara de 1752C. y al mismo tiempc agitando para
que todc ¢l scdic reaccionara j esta agregacicn se hizc lentamente en pequel s
troeitos dec scdic durante 20 mimitcs dende cbservé que al caer el scdio al fon
do del recipiente producia uncs humcs blances, la causa ¢s que el scdio aun en

temperatura normal es inflamable.

Al t-rminar la adicidén se fcrmdé tal come lo emuncia la guia un compuesto
pastosc deo eclor café, que al final de la reaccidn sclidifica.

Jdstc preductc café lc trituré on un mortero hasta convertirlo en pelvie-
1llo, ccte o8 con el cobjeto de que todas las particulas de estas sustancias pue
dan estar libres para que cuandc le agregue ¢l metanol pueda reaccicnar con to

das las sustancias,.

Al c¢bjoto de agregarle el mctanol os para tratar que tode el sodio que -
ne haya actuado reaccicne y se convierta en metanclatc de scdio que es una —-

sal, lo cual nc¢ le afecta si le agregamos agua.

suceda el case de que agregarames agua y se enccntrara scdio sin reaceio

nar nog produciria una accidn viclenta en su contenidc.

Al tcrminar de agregar metancl se fcrmé una sclucidén concentrada de es——

tas dos ocuntancias, dcnde al final de este exporimento le afiadi 50 ml. de agua

para lavarle del frascc dende se encontraba ¢ sea en el mortorc, Fig. # 10

<

MORTERERD

~C METANDOL+H,0
_ MORTERp -7 | =T S cpet
Fs 10 - -

e [

B i i P NN 50\.-. ,

1
B SOL\‘JG

Lucgo este contenido lo filtre ¥y el filtrado & sea la partg'liquida la
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la cciduld cen dcido elerhidrice en sclucidn al s% (Hel). Fig. # 11

Para prcbarlc si estaba on medic acidc le acerque un papel toryascl -

de cclor merade, el cual s¢ me velvid de ccler resadc.

TN

FILTRACICH

\/‘w :"M\ _) e
=TT Ve ! VARTE FUHTRALA

OBSERVACION TREVIA

A partir de esta acidulacidn fuéd cuandc me desvié perque la guia no —-
fué precisa ¥y nc indicéd que sustencia tcmar. Si la que me quedd arriba ¢ la

partc liguida que cayé en el erlenmcyer.

Les dificultades que tuve las explicaré en observacicnes postericres.
Cemc aqui fué dende me desvié soguiré el precedimiente pere ya no siguiendo

la guia pergue la guia no ece my oficaz.

CCNTIRUACIC B IiL T ROCTLDIMIZNTO

PASOS VE.ADLROS

£1 cquivecarme en los procedimientos antericres, volvi a ccmenzar a —

partir dcl acetil salicilato de motilo con las properciones ya enunciadas.

Pero en el segundo intento para la preparacidn de la 4 - Oxicumarina -

utilicé lan j;roporciones siguientes:
30 gramos de Acetilsalicilato on vez de 2C gramos
3.6 " " godio metdlico AL -

Sn vez de utilizar metancl, usé ctancl y me didé ¢l etconoclatec de scdic.

sn .ste prececedimiento observe cue cra un poce distinto al antericr, —
porquc on «stc casc el alcohol solubilizdé la sustancia y s¢ nes formé una so-

lucidn café oscura. También pogc soluble en agua, aqui la cantidad que usé -
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fud do 75 ml., en vez de 50 ml,

Sijuicnde el cursc dal eaxpenimgnie filtrd asic cconianido y observé e
que cazi tede €l precducto ccloreado me paso y quedo poco ¢n el papel filew

1ro,

Iste pasc on el primer intento lc acidulé hasta neutralizarlc y llee
gué a chi.ner un praecipitado do coler amarillo cafesesc pero on peca canti
dad.

P.rc una voz ¢cn ayuda de mi Ascscr que la guia estaba mal «.dactada,

porquc nclc decia fcidular con poca cantidad y ne bastante,

Lntrnces por una cesualidad lo agregamcs mds cantidad de sclucidn de
{1l hasta acidularlo domasiadc y se nos formé un precipitade blance (cromges
ta); su {rirmacidn procede a un procipitadc AMORFO porque nc tuve quo calel

tar, ni cnfriar si no quo lc hice a temperatura ambiental, Fig, # 12

Sob, ACIDA

foongs\] "JREEIP\TADU
_;g@’ GLANED,
' CREMITA

81 precipitade amorfo lo disclv{ en agua calientc a una temperatura do
902C, para inducir de estc modo la rceristalizacién.

Lo quc cbtuve fue’quoe se disolvié todo con une cantd dad de agua de 250 ml.
Lucgo lo dcjo’enfriar y de una mancra lenta fuorcn apareciondc los cristalcs, -
son méds d.finidos y benigeos cuande ol onfriamionto os iento, pcro si lc hacemos

rédpidamcnic cn un bafio do hielc pucde suceder lo cantrario,

ugte onfriamiento se verificd en pocas horasi popre para que mo rosultard
mejor, lo doje’ op reposo des dfas,
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Fus. 4k |3

- PreTE GUE N CRISTALVZO

M- CRISTOLES BLANCOS

Hicc ctro intento con las sustancias que me habfan scbrado en el pasc -

antcricr los cuales cran de ccleor emarillo - café cn peca cantidad, costa sus-
tancia lc agregué la partc amarille 1fquida que nc recristalizd, hico el mis-
me procodimiente antes detallade, lo disclvi, lc calonté lo dcje’ en repesc un
dfa ¥y mc¢ rceristalizd cbtenionde cristales vistoscs y definidos, y con un ——

buen rondimicnte do olles.
Dichc centenide 1lc filtrd, saqudé el preducte y lo dejd sccandc en uncs
vidrics do relej (racipientcs circulares).

Sumandc estes des cobtuncicnes me did dec B gramcs,
Dec cetes 5 gramos tome ) gramc para mucstra y la aled on un frasce poquc

ﬁ(J'

CARACT 1I.TICAS DT EETE FROIUCTO

Les eristales scn dcfinides de ccler blancos amarillosos, aungue s¢ pre
sentarn unas pogquefias percicnus ¢n gramules dc pelve; su consistencia ce blan
da y dc aspecete brillantc, de clor arcméticc y caractecristicc a las sclucicnes

antcericrez, ¢ pcec scluble on agua a2l ambiunte, perc si o altas tumperaturas,

CUARTO 14..C
OBTENCION DEL DICUMAROL (DICUMARINA)
Matoriales Sustancias
Boaker de 1,000 ml. 4 = Oxicumarina
Tcrmémetro Fcrmaldehide {40%)
Mentajce simple parae N
calentamicnte Acctena

Filir ¢ {papcl) Agua on abundencia

Bal-ncs, matreccs.
Loz preporcicnes usadas en esto ultime paso fucrin:

3.6 gr. d¢ 4 - OxicumaAring c¢n vez de 2.4 grames
“0C ml. du agua calicnte nonoow 750 ml.

15 ml. de fermelina veowo om0 ml,
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DESARROCLLC

Dicolvi los 3.6 gramos dc 4-Oxicumarina cn un velumen dc 800 ml. de ==
agua calionts a una temperatura dc 902C, a la quec proviamentc le anadf 15
ml, d¢ fcrmalina.

Dc momento me resultd un proecipitado blanco a los pocos mimitos de ha-
berle disu.ltc; el precipitado era de color blancc, dando una apariencia da

un blenco dc mubes, Fig, 14

CALLLTAMIGNTC Y DISOLUCION

Fir # 4

le— PRECIGITADD
BLANCO poro
CeENSD

Volvi a verificar este proccdimicnto con otras miostras que me habian

sobrado ¥ mc resultéd el producto un poco mde claroc y vistoso.

Siguicnde la rute d¢ esta obtuncidn, saque cste precipitado, luego lo
lavé con 2zua on atundancia  ~o (aproximadamcnte) como 800 mi. de agua, una
vez agyvegada ¢l agua lo dejé en roposo para gque ¢ste precipitade se scdimon-
tara; una obscrvacidn previa es guc usta sustancie po ¢s muy densa y tardé -

en que < arcntara,

Le guiz couneia que ¢l precipitado hay que roucegerlo por succicdn, puro
como caruvccmos dc aparatos propiecs para cllo, lo hice mejor por el mdétodo scn
¢illo dc la filtracidn de ostv modo ¢liminé el agua y sélo me quedd ol produg

to al cual lo tuvé gque soccar.

Iumcgo para recristalizar osta sustancia do aparicncia cn polvo, usé une
ciovrta cantidad dc acctona, pero no m¢ resulté lo que verdadcraments so ospora

ba, ya quc la acctena no disolvié bicon la sustancia que se pretendia reeritali



zZar., 41 no disolvoer bien la sustancia probé con mayor cantidad de acetcna -

y la dcjé on roposc hasta que la acctona se¢ escapd.

41 .roducto que obtuve fud un pclvillo que cstaba cdherido a las parc—-
dos dcl biosker; ahera bien, este producte al estarlc tratande de recristali-

zar ccn ccotona fué dismimycondc cn cantidad, por lo consiguicnte dejé de —

hacer md: intontos peorque de toguirle hacionde asi perderia mucho producto.

Fare prcbar si la sustancia podfa cristalizer un peco mds, hice una so-
lucidn dc¢ acctena con esta sustancia y dojé nuevamente sc socara, pere antes
le somcti a caluntamicnte indircctc por medic del montaje a roeflujo durante

1 hora.

Una veZz que sc evaporara la acctona tomé una mucstra y la observé al miw

ceyscenio y miré que habian puquofios cristales.
D. ¢sta mancra mi Asesor y yo aseguramos gque ceta recristalizacidn que -
hicimos fuc 2l ¢astado micrescopico,

"gto podria ser, debidc a gue las sustancias que usamos estaban impuras,
6 bicn a que lo mejor cometi algun error en el desarrocllo de alguno de los pro
ccdimicntos, y por ultimo podria ser de que la guia no fué muy especifica y nos

proporciond un dato malo,

CARACT RILTICAS DEL IRCIUCTO OBTENIDO

Color blanco opaco, perc al tencrlo guardado un cierto tiempo se me volm-
vié mAr opaco; consistencia blanda, aparicncia en polvo; con cristales al esta
do microscopicos; el producto obtcnido no es muy puro dobido a la inscguridad -
dc algunos pasos, con un randimicnto de 2,5 gramos, poco spotuble cn agua, aco-

tona y alcohol piere si ¢n soluclonces alcalinas,

DICU /RCL VISTO AL ECTADO MICROSGOIICO

Al no poder obscrvar a simplc vista los cristalcs d. oste producto proce-
di & ruolizarlo mediante ¢l ompleo del microscopio.

Las obscrvacionus las hico cn difirentes magnificaciones {aumcnto); para -

ver las formas de cristales quo sc prescentaban, y rcalizar on mcjor forma su di
bujo-
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PRIFARACICN

Tomé con un gotoro una muestra dc solucidn con acctona, y la agrcguc S0~
brc un norta objetoj esperd un cicrios minutos para que sc¢ cscapara la acaoto—

na y do cste medo poder observar bicn ¢sta preparacion.

OBSIRVACIC( NLS AL MICROSCOTIO

MOBINIE =001 MAGNIF CnCion
mmxXig = lao

[xzp=2 00

La magnificaciones que use fucron de 100, 200 y 450 de aumento del cam—
po obi srvado. La magnificacidn de 10 x 100 no se pudo realizar porque para
gsta observacidn hay gque usar un cierte liguido que ayuda a quu los cuerpos
6 particulas observadas sean mds dcfinidas. Llegué a mirar un poco poro se
veia muy oscuro y para establuccr su dibujo se necesita scr visto mds defini
do.
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0BZ.RVLCICNES N EL CAMFO MICROSCOPICO

~n la primera observacién s miraron cristales pequciios poco doefinidos
con wonac scmi-oscuras do sustancias gue no cristalizaron 6 gque¢ estaban im-
purac, .n la scgunda y tercera obsurvacidn miré mds cristales pero mds gran
dos y dcfinidos; las drcas vistas fucron muchas pero me dcdigué a una ¢n g

pecial, (uc es la que sc represcntan on la Fig. N2 15,

REALIZANDO UNA BXF.GRIGNCIA

L8P IeTCACIONES

In ¢stas observacioncs al microscopio se prescentan algunes zconas sCmi-o8

curas, lat cuales son analizdndolas bicn, aglomeracioncs de cristales.

Dicho precipitado formado no prescnta cristales al ojo, pero si 4l micros

’
copioe.
I'ro o veces hay precipitados gque s¢ proscentan en forma cristalina,.

Loz proeipitados sc forman on cicrtas vcces, bicn por un calcentamicnte &

un <¢niriaemicento.

EXPLIGACION DE LOS PASOS LQUIVOCADOS

-1l punto de partida dc¢ los pasos falsos fucron dados, dosde que comcncé

a acidular la solucidn filtrada quc era una de las fases do cxperiman tacidn
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de 1la obtuncidn de la 4-Oxicumerina,.

RIALTZACICH Y JUSTIFICACION

En ostc filtrado establecor’ dos puntos _de vista

Ciguicndo e¢stc camino procedi a rcalizar dos rcaccioncs:

En la primera utilicé la parte ligquig. gue cayd en
vl crlunmeyer la acidulé y me rceulto un poco de procipitodo quo se fué al -

fondo =.ro no rucristalizd.

Y

En la scgunda roaccidn utilicé la parte sdlida que mo
quudd cn ¢l papel filtro, esta la cchd on un beaker y lo acidulé con F 1 al -

5% hatta noutralizarlo.

Sucedid quu no s¢ podiz neutralizar osta sustancia ——
con la wmarte ligquida de solucidn de decido que le agregué porque dicha sustan—
cia no ¢o muy soluble y casi no s¢ unia ¢ sc solubilizara; por lo consiguion-
t¢ no pudc ceonscguir con cxactitud una zZona donde poder ncutralizar y convor-
tir ¢l popel azul tormasel cn un color rosade, tal es ¢l resultado cusndo una

solucidén cotd on ¢} medio dcido.

El rcsultado final A~ c¢stas dos prucbas ¢s que no ro-
crigtelizd,

Volvi a probar si me daba la rcecristalizacidn pcro es
ta ve3 le somcti a calentamicnto, tal vez de csic modo podria dar bucnos resul

EERTa N

L7 onfriarsc csta solucidén y cn los primeros minutos
de ¢ste nroeceso casi no obsourvé nada, Seogui coxperimontando ¢n otras mancras,
1lcgud también al caso de filtrar para eliminar impurczas pero volvi a fraca-
sar,

Hice un mucvo intento con ¢l producto oleoso que sepa
ré del selvente, lo caluntd dondl obscrvd que esta parte sélida ni an calicne
tc sc volvia seoluble lo unico que sc formé fucron bastantcs gotitas on suspon
sidnes Ya caliente este contonido a mds dc 802 grados lc introduje on un bafio
de hiclo para saber si de un paso calionte a unc mds frio preeipitase 6 crista

ot nere lo que rosultd fué una distincidn § separacidén de tres capas.

1.~ Caja formada por solo gotitas cen suspcensién
2e- " " por una solucidn turbia, café lcchoza.

3.- " " por una parte sélide que no ¢s solublc.
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Croyendo on la posibilidad de que yondo a los pasos finales dc la obten~
- /
cidn d. 1la dicumerina me darfia bucnos rcsultados, poro lo guc conscgui fuc lo

siuiontos

31 rroducto pastoso no solublc, lo agregué a 750 ml. de agua caliente 2
una tcmpoiratura de 902 grados a2 la que previamente se lc habia aficdido 10 ml.

de formalina al 40%.

‘iste producto tampoco so disolvid en cstas condicioncs de tomporotura.
# * s I
Hicc un intento mas agregando mayor cantidad de agua y d¢ formalina, pere aqul
sf obucrvd quu sc nos Tormo un precipitado de color cefdé claro; scguf calen-

tznde y cgregando formalina pocro no obtuve un rosultado provechoso.

sintos cxperimentos los hicce sin que resultara algo provechoso, lo cual -
los alcd durante dos dias zl cabo dc cstos dias aparecid un sélide que tomd -
la forme del frasco que lo contenia do aspecto gelatinoso y estructura copula
da, =5 dceir que la forpalina ticnc la propicvdad de unir los moléculas de cs-—
tas suwr toncizs y copularlas & sca dandole una forma sdlide, El celor obteni
do por crta smustancia fue enirce smerille y ancranjado. Lo provechoso 4o estu
cxpoerimento o8 que aun ruvaliz.ondo costos procesos falsos pudo aprendor que la

form~line ticnce la propicdad d. polimcrizar y former sdlidos,

Baste equi fue cucndo supe que todo lo que habia hecho wra cquivocado y
tuve  ue volver a comenzér & partir de le obtencidn del accetil szlicilato de
mctilo utilizande las rosurvas de sclicilato de metilo que habia dojado an—-—

tus con huln rondimicnto de producto.

SIFT. SIE GLOBAL D LA OBTENCION DEL DICUMAROL. KOMBR: CIENTIFICO 3, 3!
11 TILLN-BIS (4-OXICUMARINA). O bisn pucde proscntersc como 3,3' WGETILEN-

iL

BIS (4 Hidrocumarina), scgin sc: quec llcve oxigeno como grupo oxido 6 ¢l radi

cal (0H) como hidréxido. (Sus cspceificeciones las dard més cdelantc).

31 Dicumerol cs una sustancic anticongulante aislade del trébol dulce on
2oacomposicidn, La cstructure dcl dicumarol fué determinade on 1941 por ——
Stahmon y Ducebner quivnce ademds cfcctuuron sus Sintesis. L1 Dicumerol es5 an
togénico el grupo do vitamina K3 « <us pasos principalcs fucron resumidos -

¢n lo forme siguionte:
1 ccetil selicilato de motilo cs acetilado con anhidrido zedtico e¢n pro-

scncia o hidrdxido de¢ sodio, ¢l 2ectil szlieilzte formedo ¢s condonsado con

sodio 2 une Temp.. d¢ 1652 - 1752 grados C., pars dar la sal sdédica do la —
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A~Oxdicuncrina, la cual se liboera aciduldndola con dcido clorhidrico; la con--

donsacidén dol acetil salicilato dc metilo ha sido modificedo, c¢fuctudndose con
sodio y parafine y a une tompcratura do 240-250 gradosC. Lz 4-Cxicursrina so
cond.nfc una solucién acuosa dc¢ formzldchido, obtenidéndosc la dicumerinu (dicu

marol).
Su punto de fusidén us de 288 - 290 grados C,
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BSF LIFICACICN S DE LA FCRMULA 3-3' — METILEN-BIS (4-0<{ICUMARINA)

OS¢ oscribe 3-3'-METILEN; porque va unido por los carbonos 3,3' do cada -
4-QXICUTZRINA, por modio del redical metile (CHp).

- BIS (4-OXICUMARINA)js porque BIS quieru decir dos voccs {4-0 JCUMLRINA) -
¥ 4-0>ICUMARINA, porquoe el grupo Sxido lo llevan ¢n ¢l carbono cuatro. Este —
grupo iucde presentarse a2 vecos como Sxido ( € = 0 )3 o bicn como Hidrdxile
( ¢ = cH).
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71 A GRAMA

ACIDO CALICILICO ACIDO SUL.URICO
METALOL ANHIDRIDO KEQLOHACION VICLACTA

(REFLUJO) 4 horas
DESTILACION 4 BAFO MARIA

{ BICARBONATO DE (BEliminacién excoso dc Alcohol)
Lavar S0DIO & CLORUROI ‘\\

DE 350DI0 §9car con sulfato de magnesio

Filtrar y destilar (221-2242)

| SALICILATO DU METILO |

(Liquido)

5aLICILATO DR METILO ANHIDRIDC ACLTICO ACIDO SULFJRICO
. - llu; -

Bafio de hielo (45 mimtos)
(cristalizecidn).

Filtrar, lavar y socar.

,ACETIL SALICILATO DB METILOW

(561ido, cristales)

ACSTIL SALICILATO DE MoTILO S0DI0 METLLICO

1658C, Bafio de accitc \\Y’(/""‘ {agregar 20 mimtos)
c

ompucsto cafd pastoso
MENTANOCL '“ﬂﬁ\\w
(MLTANOLATO DE S0DIO)

"Hy0 (50ml.)
//,,_n Filtrar, acidular, (Hel 5%) cn solucidn

Reeristaliza en agua 4
calicnte >

i
I
——

j
| 4-0XICUMARINA (Sé1lido, cristalino).

-

—— e
————

4 — O.ICUMARINA AGUA CALILNTE FORMALINA (40%)
{750 mi.< 962) ,,a’/

(PRTCIPITADO)
Filtrar, lavar y scecar

. o reorictaliza en acetona.
[ pTCUMLROL | (ei1sn '

rriatalinal.
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PRINCIP.LES LFARATCS Y MLTLRIALLS USADOS

— 4Aparato & . refluje.

" A destilescidn a bario maria 6 a bafio du accite.

— Imhudo scéparadori mechoeres de slcohel y de¢ Bunsén.
- Montaje para mezcla frigorifica.

-~ Iiltros sencillos (papel) y filtro d¢ Buchner.

— ¥erteros, cépsulas de porcoelane

~ Coportes metdlicos, turmémectros, lavadores

- Bocker, prebetas, Irlenmeyer, Balones {metraces)
- Arcrato desecador

~ Bolonzas sencillas y precians,
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CAPITULO II31

DIV .ASAS APLICACIONLS D4L DICUMAROL Y DE ALGUNOS ANTICOAGULANTES

o1 éicumarol como ya lo dije en el capitulo anterior su obtencion

fué en cri~tales pero al estado microscépico, donde su aplicacion no puede

ser muy ciicaz en ciertos procesos de pruebas de sangre.

“n este capitulo trataré de demostrar alguna de las propiedades de

esta cu:tencia anticoagulante para demostrar que en la realizacion de esta

sintesis r¢ udo lograr le ,ue se queriaj; y la mejor manera de probar su -

jdentificacidén es por medio de la demostracidn de sus propiedades para lle

gar a su I-.conocimiemnto total.

Las principales propiedades que logré identificar fueron:

- £1 Dicumarol es soluble en bases diluidas, poco ensgua, alcochol y ace

tona.

Ljemplos para probar esta propiedad:

a) Solubles en bases diluidas: Tome unas -cuantas pastillas de hidro’

zido de potasio y las eché sobre una cierta cantidad de agua pa-
ra preparar la solucidn basica de Hidroxide de Fotasio, a la —
cual le agregué una pequefia cantidad de sustancia anticoagulante
obtenida y observé que al agitar esta solucidn, se torné clara -
dando a conocer, que esta sclucidén era el medio propicio para —-
rrobar su solubilidad en medicos alcalines; ahora bien la solubi-
lidad depende de las cantidades de sustancia jue se usan para es
tablecer las proporciones adecuadas de solucidn bdsica. También
hice con otras soluciones de este mismo medio y en el mismo caso
dié resultado. (HIDROXIDOS),

b} Poca solubilidad en agua, Esta propiedad la observé cuanto tuve

gue lavar este producto para eliminar ciertas impurezas y de alli
seguir su recristalizacidn con la ace¢tona; porque 8i fuera muy 80
luble en agua al lavarlo se perderia mucha cantidad lo cual no su
2di

~,
O

asi, solo una poca parte se torno” turbia ¥ la otra se con-

n

ervé en el fondo del recipiente.
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Solubilidad en alcohol. Esta la probé al agregar una cierta cantidad -

de alcohol etilico sobre una cierta cantidad de dicumarcl, al momento
sc velvié un poco opaca la solucidn pero al calentar y dejar escupar
ol olcohol solo quedo la sustancia antes mencicnada perdiendo poca can

Solubilidad en acetona. Este solvente orgdnico que es la acetona era el
paso iinal en ¢l cual me tenia que recristalizar la sustancia, pero por

su pocc poder solvente para esta sustancia sélo disolvid una cierta can

tl dddo

El - roccdimiento que usé fué agrogar bastante cantidad de acetona sobre
ol dicumarel, y deje'a las pocas horas gue la acefona se escapara, a -
los pocos momontoe de haber agregado la acetona la solucidn se torné tur
bia y llegé en cierte tiempo a volverse claro, pero al dojar en reposo,
se volvid a tormar turbia y la sustancia se sedimentd en el fondo, una -
ven climinada la acetona aparccieron los cristales al estado microscopi-

CO,

.mn rcsumen estas propiedades, las mencionan algunos libros gque hablan
ds ciota sustancia y que para su reconocimiento debe cumplirlas con excep
¢ién dc la acetona gque dice guc ¢s un medio propicio para disolver écta
sustancia y volverla en forma de cristales. Otra sustancia de pareeida
accidén como la acetona es la CICLOHEXANONA, La propicdad de su solubili
ded 2n bases alcalinas si la mencionan con scguridad con algunos libres,
le mirmo, porque para su aplicacidn en la sangre, como la heparina tie-
nc como medio propicios soluciones salinas en concentraciones isotdnicas

para dar buenoe resultades.

Cira propicdad es que es un sélido blanco ¢n forma cristalina, propie
dad ~uc no la cumplf'a cabalidad debideo a impurezas de la sustancia; pe-
ro como Ud(s) verdn algo logré de ello. (Su explicacidn estd on los Ca-

pitulos antericres).

Nombrc d¢ algunos Anticoagulzntes conocidos:
a) Oxalatos de amonio, b) citratos de sodio en dos rresentaciones como
CPL y ACD. <) heparina, &) Dicumarol. etc. (Lus demds no os que no sean

imuver tantes pero on este capitule soleo relacionard estos escritos).
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AFLICACICH L. GuNLRALIDADES.

11 Dicumarol como ya dije es un anticoagulante: my usado en medicina
en cano do aglutinamiento de la sangr¢ en los vasos sanguineos, no tiene mu~
cha oficacia su uso en los laborztorios en la conservacidn y realizacidn de

prucbas con sangre, pero si en los humanos 6 scea en "in vivo™.

Loa mds cficaces para la conservacién de la sangrc son los oxalatos,
floruroc y los citratos., Estos anticozgulante en especial los citratos pre
servan los gldébulos de la sangre sin destruirleos, los cuales se almaccnan -
en lugarcs humedos (refrigeracidn) en un tiempo adecuado: ecte anticoagulan

te en mencidn su estado es liquido y vienen cn dos formas:

Como C.F.D. que quiere decir CITRATC - FOSFATC — DEXTROSA.
" AC,D, " " " ACIDO - FCSFATC -~ DuXTROSA

Las difurencias entre ellas es muy poco teniendo en cuecnta su compo-

sicionj <1 medio con el cual se aplica ec liguido.

FORMAS T, 7RLSLENTACION

Los citratos como ya lo dije tiene dos formas de precuntacidn (4ACD

y CPD)., Vionen en bolsas pldsticac en diferentes modelos

TIRAS DE PlASTICNS
o~

S5epARALIES.
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Ta-hidn vienen cn botus con tus accesorios, las bolsas y los botes
vienon al vaciec., Dusde la introduccidén de estas unidades simples se han -
desarrcllade répidamcnte nuevos métodos y técnicas en la terapdiutica a ba-
se de la —angre. Mediante la investigacidén y el porfeccionamiento, w@ ha
tonido la reticfaceidn de anticiparce & los métodos moderncs de recoleccidn

preparacidn y transfusidén de la gangre y sus componentes.

TECNICAL D AILICACIGHE

SUMINISTRACION DL ELNGRE

Pcro con lag nuevas técnicas s¢ usan aparatos mas c¢ficaces para la
tranefusidén dc sangre, que los nucvos laboratorios los ostéan poniendo en -

practica.

11 medio de 43s0lucion, para 1a aplicacidén de loe ¢ “ratos cs ol -
agua, unide cen otras sustancias como ingredientes; de tonicidad 6 concon-

tracidn icotdnica para que no sc destruyan las células de la sangre.

Los oxalatos; como el oxalato dc azmonio su prescntacidén ¢s ¢n fras
coe contcniindolos en forma de cristales blancos, los cualces son solubles
eén agua, vrando este medio de¢ ‘isclucidn para la aplicacicn ¢n los labora—
torios, ru concentracidn es isotdnica. Los floruros tienen la mismas carag
teristicas que los oxalatos. El Dicumarocl su presentacidén cn el comercio -~
es en naestillas unida a otros ingredientes, en laboratorio lo es en forma -
de cristalos blancos (si es posible al estado microscépico como ya lo obtu-—

ve) al cjo ticne la apariencia de un polve insoluble en agua, de color blan
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co opaco ¢chido & impureczas; su medlo de pisoLdc e para aplicaciones c¢n
laboratcric, es de concontraciones isotdnicas con PH ALCALING, el Dicuma

[}  # 03 - > . . t
rol os dz bucna aplicacidn en medicina 6 sewa en "in vivo'.

ANTICOAGULATTES MJY USADCS EN MEDICINA

T1 Dicumarcl ces muy usado cn medicina en caso de cenformedad de trom
bos, bajo un tratamiento previo para cuande se presentasc cualquier ancma--—

1fa de este tipe, en la sangre la forma de aplicarlo al paclente es orals

La Heparina es de propiedades my similares al dicumarocl, muy usada
en medicina para transfusicnes de sangre, es decir su uso tantc como ol
Dicumerol ¢z mas cficaz on "in vivo" que on "in vitro". Tambidn my usado
en transfusioncs dc sangre e¢stdn los citratos cn sus dos formes dc prosenta
cidn

En Laboratorio (In vitro) son méds usados: log citratos para consor-

»

var y pres:rvar 1la sangre durante algun tiempe; conscrvan les gldébulos 6 el
“1las do la sangre sin destruirlo haste que s¢ pucdan aplicar otra vez al -
torrentc sanguinco cuarmdo se¢ presenta la nocesidad de su uso. También mx
usados <n vl laboraterio son los oxalates y floruros, para la conscrvacion
de la sangre y tambi én de las muostras de ostudio que s¢ hacon a los pacicn

t28 ¢n sus GXEmenes,
Ln Honduras los anticoagulantcs mds usados son:

in Leboratorio estdn . Los Oxalates, pocd los flamiros v 1loe citra

in8 para conucrvacidn y preservacidn de la sangre.

Pn modicina estan: La Heparina para la prevensidn y tratamiento de

la trombosis, endocarditis ba: turiano, embolia pulmonar pogt-operatoris.

Bl Dicumarol no s muy usado on Honduras porque ¢l Gobierno de¢ la

Republica compra u= Acterzinndo producto; aunque otros scan mds cficaces.

En vez del Dicumarol es puy usado ¢n Honduras, la Heparinaa
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b CAPITULC IV

. ACTIVINAD DEL DICUMAROL EN FRULBAS HECHAS CON SAIGRG

Como es de saberse uno de los objetos de este trabajoc es probar sl
la sustancia antes sintetizada puede dar buenos resultados en la aplicacidn
a distintar clases de sangre; porgue segin la teoria este anticoagulante es
una de lao susiancias mds usadas para este fin, aunque es muy poco Su LSO —

en rnmaestio medio,

In las distintas pruebas que realicé haré mencidn de las mas intere

santes:

PRUCBAS E.CHAS CON £ANGR: DO ANTMALES

$ TOCNICAL; Sobre la solucidén de anticoagulante ya preparada se agrega la san
gre. Caso contrario nos da buen resultado. La sangre empleada debe ser fres

ce Ta cual en contacto con el aire ambiental tiende a coagularse pero al —

-
caer en ¢l tubo de ensayc con preparacidn anticoagulante se presentan bien
sus reaccicnes al volverse fluida la sangre, la cual antes pretendia coagu—
larse., G511 la sangre es vieja, usada ¢ coagulada no da los efectos esperados.
—p- J/ - )
AGREGAR
SAYGRE
fﬁaana
== 4 SALNGRE (FIUIDA)
e | ANTL COASULANTE i
7“ I/ ;= 1  CCNSERVADA
/// = el | we EAY SwmaRacIOT S5 CAPAS
\._,_‘_// s sl
L3 T+

L.z iruebas hechas con la sangre de los siguientes animales d4id un --
resultade no tan excelente pero si regular; por lo consiguiente anotaré las

principales obscervaciones previstas en cada aplicacidn.

a) Con sanpre _de vaca. La sangre utilizada fué fresca; al agregarle el anti
coagulante se mird que al principio se mantuvo la —

fluidez de la sangre, pero al cabo de uncs 20 minu—
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~tos se empezd a perder esa fluidez.

b) Con -z . re de gallina. Geta sangre dié los efectos esperados, pero solo

por breves mimtos donde después empezd « tornar
se granulosa como en el caso anterior. La sangre
utilizada fue fresca, aungque también probé con -
sangre coagulada pero no pude volverla otra vez

fluida.

¢) Con sengre de cerdo. Los resultados y observaciones hechas con sangre
de este animal fueron caczi similares a los ante-

riores.

FRULBAS HLCHAS CCN SANGRE HUMAKA

GCNICA. La técnica usada en este caso er muy similar a la aplicada en los
animaler cuande re refiere a mueniras de sangre para realizar en el labora-
torio, uin 5 distinta cuando se realiza en "in vivoe" porque hay que hacer
uso d2 a _ar:tos de explicacidén muy diffcil y que no pude observar por falta

de lor :dics adecuados

Aiora bien, siempre que se realiza un experimento ce corre el ries-
go de gu 1o salga malo o bien bueno; en el caso en que quicra hacerlo en -
el humano no crec que nadie fe aprestariz a servir de "conejillos de indiac™"
porque o toGo hecho se llega a un riecsgo y peligro, porque pusda ser que -
la sustancic cea impura y en vez de ayudarle lo empenrv, ademds carezco de
conocimizinto en cuante a su ddsis (Dato que lo daré postericrmente); el uni
co medo ¢ adrministrarlo es en forma oral, pero cuando ce presentan las ano

malias anter dichos.

También como en nuestro medio no es muy usado este anticoagulante
no se conoce a fondo sus distint.s aplicaciones que se ruedan darj; porque
dado el caso de gue se presentase una enfermedad que pueda ser tratada con
ecte anticocgulante, mejor usan otros anticoagulantes mids conocidos 6 que

estan maL &N US0,.

a) FRU3BA "L.CEA CON SANGRE HUMANA

In e¢sta prueba me limitaré a explicar las unicas dos pruebas que -

hice:



- 41 -

Frimero las hice con sangre recién extraida, lo que obzervé fue que
volvid ©luida un poco la sangre, pero luego sucedid como en los casos ante
riores, (uz se coaguld.

f
Tn la segunda la hice con sangre ya coagulada; ¥ lo que me resulto
faeron eioctos negatives; es decir gue no se observé una reaccion favora--—

ble para probar la eficacia de esta sustancia,

ESPECIFTCLCICILS

Como dije en datos anteriores gue su forma de adminisirar el Dicu-
marol e. ~or via oral 4 bien en ciertas transfusiones de sangre, el cual —

puede ir solo 6 asociado con la Heparina.

Por e¢jemplo s8i se llega el caso de aplicarlo a un paciente hay queo
saber ¢l FH de la sangr2 para buscar el tipo gue se complemente y no cause
‘rastorncs. En los animales uno hice aplicacicnes en "in vivo" por que pa
ri sabar o1 ecid enfeyme o nd el animal es muy dificil lo cual es que no -~
s3 obszrva ngda 7 es un método de perdida de tiempo.

* nge (miligramo) de Heparina disuelve 10 c.c. de sangre =" Dicuma

»o7 +.ma speperclones par-tidas a la Heparina.

La Aocificacidn qun pro-onta en su tratamiento el Dicumarol es: al
principis con una cantidad de 0,3 gramee 4 42 1.2 gramos de Dicumarina (6

207 - 30C ror.) y despuds con una déeiu de 60 a 70 miligramos.

Conclugions. de estas pruebas

Les téenicas qus usé en latoratoric me dieron resultades aungue no
TLy preciszcl, pero 8i roguiares; perc anotaré que para encontrar resultados
axcolientes hay que hatallar y  acer muchisimas pruebas tal es el caso que

o realice pocas con los resuiltados ya antes dichos.

ara nn tener dificultades en ectas pruebas es mejor usar sangre -
Tresca o »vcién exiraida, la cual tiene las condiciones 2decuadas para tal
5280, L&¢ pruebas que realicé no solo las hice con esta sustancid que cbtu
w2 el nc que también le realicé con oxalatos y citratos para asi saber cua-
les son los mds efectivos en este tipo de pruebas de este modo doy una ver—
dacera cvrervacidn de este anticoagulante y es: "Que el Dicumarol no tiene
rucha eficaci~ —u uso en el laboratorio 6 sea para conservar y preservar la

sangre’y For eso es que <pn las nruebac -ue realic€ al princinio se volvian
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fluidos y momentos después cesaba esa accidn.

2z este modo concluyo diciendo que el Dicumarol es mdes usado en me

dicina en alicacicnes en "In Vivo" y no en "In Vitro".
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CAPITULC V

IMPORTANCIA D.. BSTA TufIS A LOS TROGRAMAS DE SEGUNDA
LNSEFANZA Y ALGUNOS OTROS ASILCTCS sDUCATIVCS

11 este capftulo que es de vital importancia daré a conocer algunas
x
de las ailicaciones gque esta tesis puede favorecer a alguno de los progra—

mas de segunda ensefiarza abarcando otros sectores educativos.

Como es de saberse cada trabajo de tesis tiene que tener un objeti-
vo "serviir 6 dar un aporte & la ensefianza" porque en este caso no sclo se -
preténde repetir una guia para elaborar & realizar un sintesis sino que las
técnicas vsadas en la misma sirvan de base o estimilo para otros trabajos -

practicos donde se da como pan de cada dia a la educacidn.

Brite trabajo gue lo mencionaré como una ")abor experimental" lo digo
asi{ porque el mayor tiempo de este trabajo fué solo a base de experimentos,

hace que los métodos cambien de lo tedrico gue antes se realizaba a lo préc
tico quc hoy on dia se pretende llegar a culminar en su totalidad, donde los
alumnos antcs si conocian un fendmeno quimico o un aparato usado en laborato
rio vra porguc su profesor se lo dccia 6 se lo dibujaba. Ahora teniendo la
opertunidaé d¢ nmuevos centros para experimentar tode se lleva a que el alum-
p . s R .
no conosca y descubra esoe fondmenos por si mismo, y palpee a diario los ins
trumentos quc se usan en el laboratorio para que conociéndolos bien llegué a

triunfar sn todes sus trabajos de laboratorio.

Como dije al principio trataré de dar algunas rectificaciones y agre
gacionon quc sé puedan hacer en algunos de los programas para que la ensefan

za dia a dia sca més eficasz.

También poder llenar los rcquisitos que esta t8sis pucde introducir

valoros on ¢sos programas,

APLICACICH EN LOS FROGHAMAS

EN ZL 'XIM E CULSC CICLO COMUN DE CULTURA GENLRAL. Pueden aplicarse al pro-
grama do cicncias naturales, porque alli sc ensefian algunos fendmenos fisicos
como la influencia dec las presiones gquc provoca cambios e¢n las sustancias -
que se usan en cada experimento, lo mismo el papel que juega la temperatura

ambiental, todo esto podr{a rer aplicado en este programa y fomenta al alumno
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para quc %o interese en esto tipo do trabajos.

EN 8L £.:0UEDC CURSO BASICO. Is de vital importancia porgque aungue no espe-
cifica ¢l -rograma algin estudio sobr¢ la sangTre pero 8f lo hacc con lag «w
horm&nas y algunas funciones de nuestro organismo. Lo que sC podria aplicar
es hacilndolc saber al alumno ¢l papel que pucde dcsempefiar la sangre en —

estas funcioncs, y quc anomalias pucden ocasionarse cn mieciro organismo.

EN 3L T G R CURSO TAMBILN BASICO. Sc les precenta una somera explicacidn
de los ;rincipios quimicos, que ellos sepan que 8 una mezcla, combinacidn,

gue es una coluciodn, que proporcionce se pueden usar, queé €3 una comcentra-
cién filtracién de cantacidén 6 sea los principales métodos para separar es—
tas mezclas 6 combinaciones, Lo mismo yue ellos ya pucden ir aprendiendo -

que provoca un enfriamiento 6 calcntamiento en los cuerpos.

Una observacidn previa antos de scguir anotando algunas de las im—
. . X . .
portancianr cn los programas os = Que mi tésis lo yue intsrusa en si no es

solo su cintceis, sino que por medio de sus técnicas se aprondan mejores ——
métodoe d: cnechanza y sirvan de modelo para aquellos individuos que se in-

tereson on tales trabajos.

LN BL TR R CURS0 DS BACHILLLRATO &N L4 RAMA DI BICLOGIA. Puede introdu——
cirse cuando se esta aprendiendo que c¢s una célula, donde so puode explicar
las c¢élulas d¢ la sangre como los glébulos rojos y la importancia que tienen
gn la sansre de nucstiro organismoj yo supongo que a csta otapa ya el alumno

deberia dc aprender esta importancia porque se supone que ¢l pucde toner en

formacidn ¢l cspiritu de investigacion.

EN EL PRIITR AFC DI BACHILLURATO &N LA RAMA DL LA QUIMICA. Puodo haccr ol -
conocimicnte dc las sustancias guc se ucan on un laboratoric px ra que do —

alli tonga bascs para roconocor SuS roacciones.

ERN 2L S0UMDC CURSC DD BACHILLERATO TN LA RAMA DE LA BIOLOGIA. Moncionard
que en ¢ote programa es cuando mas dc deberia de usar las técnicas para co-

nocer los grupos sanguincos y la importancia de los anticoagulantcs en el

fendémeno do coagulacidn,.

IN ZL 5.GUNDO CURSO D2 BACHILLEZRATO SN LA R&MA DL LA QUIMICA., €o¢ puocde in~
troducir ¢n su programa el origen d¢ algunas materies primac 6 sustancias
usadas cn ¢l laboratoric 6 bien en la industria por medio de una sintesis

corta, ncncilla ¢ instructiva que les ensefie los procesos que ya con difi——
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cultad treto dc explicarles. Lo mismo que scpan cuales son las principalcs
sustancias orgdnicas que se usan como lcs principalos solventes orgédnicos
(alcohol, acctona, ete.) & bien las principales medios donde sv realizan -
las rcaccioncs: medio dcido, bdsico, salinos,.. y por ultimo gquc conozcan
las cstructuras ciclicas gque se usan en los difcrentes compuostos que como

por ¢jemplo lus pondria "sl Dicumarocl™.

CN 1L0S CURNOS Dic FROPARACION NORMAL. Podrian ser mucho dc los conocimicn--

tos guc introduje 6 que explique antoriormente¢ en leos cursos de Bachillera-
to, .p¢ro no con la profundidad qu¢ se¢ hace ¢n este, sino méds que todo apli-
cando téenicas de laboratorio para quc cuando lee toque dirigir un pequefio
laboratorio fucra de las escuclas scpan haccerlo bien como la demostracidn

de pequefios trabajos experimentsles.

Tembién no solo a los programas podria hacerles util sino que a -
los profusorus mismos graduados en oducacidn modia para la proparacidn de
sus prdcticas y clases sobre csto tipo y por lo consiguientc ya teniendo -
la idea d¢ una sintesis puede rcalizarla sin tropoezar con alguna dificultad

por faltc do¢ cxperiencia,

Lo mismo le puedc servir a los profesores quc nos8 imperten clases
como un ¢stimlo de¢ la ayuda que nos proporciomaron, y quc tambidn sigan

haciéndelo con otras pursonas.

¥ 2 nivcl Superior pucde sor erlicede & servir on #lgo ¢n gl pri.-
meT 2fio do cioncies cxactus y naturales, lo mismo que al primer afio coleeti
vo ¢n cus wracticas de laboratorio y= que muchas de las técnicas usadas on

e8ta tuoils fon parccidas,

A nosoiros mismos no pucdc soguir firviendo, perquc c¢stc es ¢l co-

micnzo Gu una surie dc tdéenicas que puede scguir aprendicndo.

Tembidn como zlumno gue fuf de turcor afio de cicneiss mturcles, —-
nos gnseiiaron c¢n le clase de Bio-Quimica los mecanismos de coagulacidn, los
anticoagvlantes c¢te. También pucde aplicarse on cl programa du fisiologia
cuando £ o habla dc le sangru, nosotros no lo vimos con uxactitud pero ¢l —
programa 1 lo ¢stipula,

-0 regumen csta tesie puode scrvir paras la onsofianza on lo ya scfia—

- > . . - N , . -’
lado, no rolo su sintesis, sino sus mctodos, su contenido todrico, sus téc-
nicas y »roc.dimicntos omploados.
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CCECLUSICN -ZS

Le v.rdedors enecfeanze cicntifice c¢s une vducecidn activa, ¢n la cual
~d.ndt de legrar le adgquisicidn d¢ cenccimiuntos, logre lao participa~
cién d. loe alumnes c¢jercionde 2 la vez uma gren funcidn formativa pa

re .1 desemperic do su profeeidn.

Le onnofienza prdctica basades on métodos do leboraterio infunde con——
fi nwo cn la propia capacidad dc los z2lurmes y les poermite actuar en

1. vida cen cptimismo, scgurided y docisidn,

Dib. d¢ ovitarse ¢l trabajo cxclusivamonte tedrico y dar importancia
al vitudio préctice de férmulas y ccuacicnes.

5. »xotende con sana intenciéng descartar la idez de que sclc cen un
lebwcroterie 1lleno dc aparatos medernes se puode oxperimcntar, donde
tudos los experimentos y pequoins técpicas prosentus on cstc trabajo
de titule sen factibles de rcalizar on los laberaterios de pocc monta
Joe

Le casciianza de la quimica ofrcce al prefescr inigualebles posibilida
des 4. captar vivamente ¢l inturés del alumneo, mejorar sus métcdos de

trabaje y cjercer gran acciodn formetiva,

Come dije antericrmente que peras trebajar ciontificamcentc no es necesa
ric contar cen laboretorios modornes, bastan log ricursces de la coruni

dod tcda vez que ¢l macstro seps aprovechurles inteligontomcente,

Gl wlsntre du elencias que desve formar nucves cenductaes, debe rencvar
"L ¢ 2 tantemente, c¢sto implica, cstar al dia ccn los 2delentcs cienti
fic:s, procurar ser clarc y conciso en sus cxplicacicnes tantc si pre~
t.5d¢s claborar un trabajo como cete, buscande métedos cficiontes parae

la unnof enza cientifica.

i1 witedo experimental e. cmpefla ¢n der & les glumnes una participa—
c¢iin dirceta y constante en los trabejos prdcticos, dc este modo desa
rrellendo para su cenocimicento un detorminado campo dc cstudio y for—

mendo cn 61 un espiritu de investigacidn.

dutor trebajos de sintosis pera la mayceria de los espocializados en -
~te campo, resulta scr fdell aparcntemente, porgue nc es sole el he~
cho d¢ verificar su guia, sino que tomar la debids importencia de los
mit Ges, téenicas y prodecimiontos gque sc usan en laboreteric y asi de
Lt mede ejorecr un pece de rréctica ¢n ¢l ceonocimisnte de cste mun~

do d¢ sxyperimentacicnoes,
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