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OBJETO.

I.—RESUMEN.

Estudiar 12 influencia de los diversos factores en la determinacion de

Ia nicotina. por ¢l método de Robinson.

RESUMEN DEL METODO Y VENTAJAS SEGUN ROBINSON.

. .Fl método consiste en la precipitacién de la nicotina co.. el reactivo
de Valser y su cuanteo por nefelometria. Las ventajas del méto lo segin
Robinson consisten en la separacidn de los diversos alcaloides pueci sitando
de preferencia la nicotina, se pueden determinar contidades muy peduéﬁas

de ésta y el método es mas ripido.

RELACION DEL REACTIVO DE VALSER.

La relacion en el reactivo de Valser de Hgl, y KI debe ser estequio-

métrica.




DILUCION.

La dilucién propuesta por Robirson es la mejor.

Siempre que 1a temperatura sea alta, temperatura ambiente y se traba-

’ b
je sin coloide protector, 1a sedimentacién es muy ripida.

TIEMPO PARA LAS LECTURAS.

Sin conteol de temperatura (temperatura ambicente) a los 7° hay ma.
¥ p

xima absorcion pero disminuye hasta los 10° y permancee practicamente
constinte hasta los 137

INFLUENCIA DE LA TEMPERATURA.

ROBINSON NO MENCIONA LA INFLUENCIA DE LA TEM-
PERATURA Y SE ENCONTRO QUE TIENE UNA IMPORTAN-
CIA PRIMORDIAL. AL AUMENTAR LA TEMPERATURA DIS-
MINUYEN LAS LECTURAS. DE AQUI QUE CONCENTRACIO-
NES IGUALES DAN LECTURAS MUY DIFERENTES CON PE-
QUERAS VARIACIONES EN LA TEMPERATURA POR ESTO
SE RECOMIENDA TRABAJAR A TEMPERATURA CONSTAN-
TE DE TRES A CINCO GRADOS CENTIGRADOS.

RESULTADOS CON LOS TABACOS.

Los resuliados en las determinaciones en los tabacos coinciden con

los obtenidos en ¢l método oficial det Acido siticotéingstico.
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1.—INTRODUCCION.

“CLASIFICACION BOTANICA DEL TABACO.

El tabaco (Nicotiana tabacum, 1..) (1) ¢s una planta de origen ame-
ricano, que pertencce a la familia de las Solaniceas, género Nicotiana.
Crece en forma de arbusto, de raiz fibrosa, tallo corto, velloso: hojas es-
paciadas, grandes, oblongo-lanceoladas y glutinosas: flotes en racimo de

color amarillo pilido o rojo obscuro; fruto en cipsula cdnica con muchas
semilias pequeiias.

Existen, conocidas, mas de 20 variedades de tabaco: las principales
se clasifican en tabacos de hoja ancha v tabacos ordinarios.

Las hojas del tabaco contienen nicotina, corabinada con écidos citri-
¢co, oxilico y malico (2,3.4.5,) asi como otros alcaloides en menor pro-
porcién. Las hojas desccadas simplemente contienen mayor proporcién de
nicotina que las que han sufrido la fermentacién especial a que se someten
en las fabricas de cigarros, pues en la fermentacion queda libre una parte
de la nicotina —en ¢l tabaco sin fermentar se encuentra formando sales—
y se pierde volatil zandose y tai vez descomponiéndose.

Las hojas secas (4) contienen 22 % de cenizas formadas casi com-

pletamente por sales de K, Ca, Mg, NH+ y Fe. Los compuestos organi- .
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cos son la celulosa. gomas, pectinas, dcidos malico, oxilico. acético, com-

binados con las bases antes citadas y con ¢} alealoide caracteristico. la ni-
cotina.

La proporcién de nicotina en la planta ¢s muy variable. Paul Koenig
{6) encontrd que el contenido de nicotina en hojas (secas) de tabaco ver-
de. aumenta de la base de 1a hoja (1.61 %) a la punta (+.45%), y dis-
minuye un poco ¢n las hojas superiores (3.75%%: ).

Schloesing (7)) encontrd que la cantidad de nicotina aumenta con el
tiempo. En un anilisis cfectuado ¢ 25 de mayo enconted 0.799% v ol 25
de septiembre 4.32%.

HISTORIA, DESCUBRIMIENTO, 11505, ACCION TOXICA.

Algunos escritores (1) refieren que al legar Cristobal Coldn a ia isfa
de San Salvador vieror a los indios que Hevaban un tizén encendido en
un extremo, chupaban el opuesto y aspiraban el bumo. estaba formado de
hojas enrolladas de copbd o cohivi. nombre indigena del tabaco: otros
mascaban las hojas o Henaban tubos de barro o canas, los prendian y aspi-
raban el humo. Otros escritores dicen que en 1520 los espaiioles encon-
traron plantas de tabaco en Yucatin, cerca de Tabasco. de donde se cree
originario ¢l nombre de Ia planta. En 1518 el misioncro espanol Fray
Romano Pane, remitié a Carlos V semillas de Ia planta que ¢! Empera-

dor mandd sembrar v cultivar, desde esa dpoca se cuentd o introduccion

“del cultivo del tabaco en Europa. En 1560 lo dio a conocer en Francia

Juan Nicot quien presentd la planta vy ¢l producto elaborado a Ia Reina

Catalina de Médicis que Ia usd y recomendd las hojas verdes para la cura-
tH

cion de las heridas. Después Linnec, segin unos. y De la Champ, segin

otros, dicron ¢l nombre genérico de NICOTIANA a este vegetal en me-
moria de Nizot,

Esta planta ha sido objeto de supersticidn y veneracion en Europa

desde su importacion gue <o le llamod verba santa, al extenderse su uso se

extendicron las leyendas y supersticiones por toda ¢l Asia.

El uso del tabaco ha sido objeto de restricciones; en Rusta en la época
del Zar Pedro el Grande se lege a castigar su uso con la amputacion de la
nariz, ¢l Papa Urbano VI proiibid el uso del rapé en la lglesia.

En Espafa en un principio e llevaba ¢l tabaco de las Islas de Cuba
y Santo Domingo hasta que en 1 "0 se establecio Ia fabrica en Sevilla.
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El Padre Allouex S.J. misionero entre los utanacs en su ‘‘Relacidén
de lo sucedido en los anos 1666 y 1667 en la Nueva Francia” dice que
éstos indios emplcaban ol tabaco en sus sacrificios al dios Sol. ya fuera para
dar gracias por tluminar para matar a algun animal, para que siga ilumi-
nando y dando calor, etc. ‘

El Padee Lafian.8.J. en su obra "Mocurs des sauvages americiins’
(H, Pariz, 1726), los primitivos americanos atribuian a la planta el po-
der de amortiguar los apetitos carnales. de purificar el alma, esclarecer el

espiritu, evocar a los espisitus y predisponerlos en favor de los pueblos; en
las redes se ponian hojas para tener buena pesca.

El cohoba (tabaco entre los indios mexicanos), dice Lopez de Go-
mara, lo mascaban los adivinos o absorbian su humo por la nariz lo gue
les producia una fuerte excitacion en Ia que se les representaban visiones
que luego transmitian 2l pucblo. contestaban que sucederia lo que el dios
quisiera, pero nunca daban respuestas concretas.

Pedro Mirtir en su libro “"Novus orbis™ dice que los indios de Nue-
va Espaia hacian con el tabaco un licor que ¢l cacique (también adivino)
tomaba por la nariz y le producia una excitacidn tal que revolvia toda la
choza preparada para o caso, fuego se sentaba con la cabeza gacha y per-
manecia un rato al cabo del cual despertaba como de un suefio pronuncian-
do palabras ininteligibles, los presentes. al preguntarle contestaba que ha-
bia hablado can ¢l espinitu v que fe habia prometido Ia victoria o bien la
derrota por no cumplir ko mandado.

l.os usos prinapales del tabaco son Ia fabricacion de cigarros y puros
y va poco on medicina. La produccién mundial (2) para el consumo hu-
mano ¢ insecticidas es de mis de 2.000.000 de roneladas de las cuales 60-70
toncladas son de nicotina pura.

L.a hoja de tabaco (1) esta incluida en la Farmacopea espaiiola co-
mo narc¢otica ¢ irritante. Se emplea en medicina en infusién, polvo y co-
cimientos: antes se uso (8.9 on forma de enema intestinal en los edlicos
por invaginacion mtestinal, antiespasmaédico en este caso: ¢l mismo efecto
se obtenia en casos de estrangulacion herniana. En enema para expulsar
los oxiuros. En tinturas para aplicacion local en casos de reumatismo o
neuralgias. Ningan medicamento debe usarse en ¢l embarazo o 1a crianza,

i
L.a nicotina se clasifica (4) entre Jos tetdnicos, acelera el corazdn.
aumenta la tension arterial, produce sudoracion, malestar v vémitos.

11




S¢ empiea también por la nariz contra la jaqueca y cefalalgia per-
sistentes.

En horticultura y agricultura se emplea como insecticida eficaz (4,
8) también en veterinaria (5) para los borregos.

En un principio (4) se creyo que la nicotina mataba a los insectos
por su accidn cidustica, posteriormente se ha comprobado que su poder
téxico 52 debe a que se volatiliza y penctra en los estigmas, causando asi
1a muerte del insccto.

Sus intoxicaciones pucden scr agudas o cronicas. La dosis mortal
varia de 1-5 mg. (5.7.8.) segin el individuo, la dosis fatal varia de 0.04-
0.1 gr. (2.7). Los sintomas agudos son (8): ardor faringeo, bucal y
epigdstrico, salivacion y calor, cefalalgia, virtigos, fotofobia. opresion, vo-
mitos y algidez en las extremidades: 1a muerte se declara tras colapso ¥ con-
vulsiones que pueden durar de 10 minutos a algunas horas. L.a nicotina

respiratorio. Puede provocar el aborto.

Dosis pequenas (2) causan disnea. perspiracion, transpiracion y tras-
tornos intestinales. La d-nicotina ¢s 30 veces menos activa fisiologica-
mente que la 1-nicotina natural. 1.3 nicotimina ¢s muy venenosa con alta
accion insecticida.

El tratamiento (8) ¢nn casos de intoxicacion consiste en enemas de
tanino o soluciones vodadas o al interior. respiracion artificial, afusiones
{rias, café, alcanfor, amoniacn, se puede usar atropina.

CLASIFICACION QUIMICA, ESTRUCTURA, SINTESIS,
PROPIEDADES Y REACCIONES.

E! principal alcaloide del tabaco es 1a nicotina. Recordaremos que no
hay un criterio uniforme para la clasificacion de alcaloides, en ¢l caso par-
ticular de la nicotina, (10) como contiene un grupo pirrélico y un grupo
piridinico, se suele clasificar en cualquiera de los dos grupos:-

AN
- (o ) ;h,
v { I \N/
]
N cH
S 3
La estructura de este alcaloide fue dilucidada por Pictet (2,11)
1895-1904. este investigador partié de la B-picolina (1) que por oxi-
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dacién se transforsma en acido B-nicotinico (II) el cual con amoniaco di
1a sal aménica y ésta calentada se transforma en la amida correspondien-
te (111). La amida por sintesis de Hoffman se transforma en la amina qua
corresponde (1V). ésta mezclada con dcido miticico y calentada hasta pro-
vocar la destilacion da la B-u-pirrol piridina (V) que por nuevo calenta-
miento sufre una transposicion dando la B-a-pirrol piridina (VI), la me-
titacion de ésta fija o) metilo en ol N dei pirrol formandose la nicoticina
(VI1) y ésta por hidrogenacion selectiva di la nicotina (VIII). Es con-
veniente hacer notac que esta @ltima parte de la sintesis. la hidrogenacion,
fué la mas dificil ya que necesitd para ella de iss aliimos cuatro afios de
su investigacion. '

A continuacion se ponen las ccuaciones de ésta sintesis:
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La union del anillo piridinico (2) cn !a posicion a del nicleo pirrol
se comprobo por degradacion con Br..

2 e S i ' RPN B -
- B G oM ¢ :
7 AN saon [0 e -;
' ' ~2KBr 7 ) !
N\ CHa N CH3 :
N . N ;
DIBROMO RICOTINA . (INTERMEDIO) !

.

ZZNR
D e ] .
¢ CHy = NHjy + HOOC - CH,~ COOH
N
N

AC. NICOTINICO AC. MALONICO

La apariaion del icido malénico de 3 carbones muestra que ¢f C que
aparcce en el grupo —COQOH del dcido nicotinico debe ser el fin de una
cadena de 4 C lo gue ¢s posible sélo st el nhcleo pirrol estid unido en
posicion a.

Posteriormente ha stdo sintetizada de diferente mancra. Hill and
Kelley (5) mencionan la sintesis a pactir del g-metil amiine butiril piri-
dina (I). la que tratada con Zn y KOH dai el alcohol correspondiente (11)

(o4
"
4 l C - CHa- CHi- CHy- MH - CH,
N +Zn + KOW
I
i
//\ CH - CHQ" CHy~CHas-NH - CHy ?Nl—- ?Hﬂ
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X : —ArHL I N ;
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v éste se cicliza bajo 1a accion del HI dando una mezcla de d-1-nicoti-
na (11D). '

Orra sintesis (2). (Sintesis de Spith) parte del nicotinato de etilo
(I} y la N-metil pirrolidona, que al reaccionar dan la B-piridil-8 n-metil-a
-pircrolidonil cetona (11), que por hidrélisis (I1), descarboxilacién (IV),
reduccién con el alcohol correspondiente (V) y iodinacién (VI) dai la ni-
cotina (VIl).

74 OO~ Chg ~CHg
CH—
4+ Oac Ha —2
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\N N
CHs
1
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La nicotina tienc las propiedades generales de los alcaloides (12), por
lo que se precipita de sus soluciones acuosas o icidas por los llamados reac-
tivos generales de los alcaloides: tanino, icidos fosfomolibdico, fosfo-
tlingstico. yodobismutato de K, K. {Hgli). lugol, ete.

La nicotina ¢2,3,4,5,8.10,13,14) es un liquido aceitoso transparen-
te. incoloro. de olor fuerte semejante al del tabaco, que al oxidarse se
vuelve pardo y espeso. Es seluble en H:O 2 remperaturas menores de
60°C, alcohol. éter, trementina, en los dcidos diluidos ¢con los que forma
sales no volatiles parciaimncte cristalizables. Es opticamente activa, levogi-
ra de: lal ¥ —— 166 a — 169.22" . Sus sales son dextrogiras. A veces
por sintesis (5) se obtiene la forma racémica, ésto se puede resolver usando
un icido opticamente activo. Tiene una densidad de D = 1.011 —- 1.015.
Su punto de cbullicidn ¢s de: 247" — 249" C. En ¢l papel produce una
mancha grasosa que se quita con ¢l tiempo.

E! H.PWCl.. AuClia KoJHgl,]. acido tinico precipitan la nicotina
de sus soluciones (13). En H.SO, lIa nicotina s¢ disuclve sin coloracidn.

Con oxidantes {2) dibiles se ataca ¢l nicleo metil pirrol de 1a nico-
tina y resulta nicotirina. base intermedia que aparece en la sintesis de Pictet.

Los agentes oxidantes fuertes, HMNO; KMnO, (2.5) la oxidan a
icido nicotinico. Esta reaccion muestra que ¢l anillo piridinico esta unido
en posicidon 3 (B al pirrolicos.

Si a una solucién de una sal de nicotina se le agrega KOH 6 NaOH y

se agita con éter O éter de petrdleo, éstos extraen la nicorina que se re-
cujpera al evaporar el éter.

La nicotina (5) forma 2 diferentes monomethiodides, pero no for-
ma acetil derivados con cloruro de acetilo, lo que demuestra que los 2 ito-
mos de N deben ser terciarios.

En la tabla de Hagen (3) se mencionan como reactivos colorimétri-
cos ¢l HNOy concentrado que di con 1a nicotina coloracién amarilla que
vira ¢l rojo primero, luego al violeta y finalmente se vuelve incolora; asi
comio ¢l reactivo de Frohde (0.5¢r. de molibdato de Na en 100 ml. de
H.SO, concentrado) que di coloracién amarilia que vira al rosa.

16



ALCALOIDES QUE ACOMPARAN A LA NICOTINA,

La nicotina es ¢l alcaloide principal de la Nicotiana tabacum, L. en Ia
que sc encuentra de 0.6-9% (8,14). los tabacos de mejor calidad son los
que contienen menor cantidad de este alcaloide. o

—— CH,
// E:' é“l
pNvY
]
\N / CHy

Ya en 1809 (8) Vauquclin habia indicado la presencia de un prin-
cipio picante y voldtil en el tabaco: pero no fué descubierta hasta 1828
(14) por Possclt y Reiman, estudiada en 1891 por Blau y Pinner, sin-

tetizada en 1895 por Pictet y posteriormenie en 1904 (8) por Pinner,
Blau, Wolffenstein y ctros.

Pictet y Noga (2.14) han descrito la nicoteina (p.e = 267).
isonicoteind, nicotoina. nicotelina (p.e == 148), nicotimina (anabasina)
(p.e = 150-155). pirrolidina, N-metil-pirrolidina; (15) nornicotina y
myosmina, como alcaloides menores.

El mis abundante (2) es la nicoteina — s2gin Ehrenstein debe ser
una mezela de 2 alcaloides—, ésta fué separada por cristalizacidén fracciona-
da del picrato en nornicotina y 1-Bpiridil-a-piperidina (férmula dada por
Pictet a la nicotimina}.

La nornicotina pucde preparatse por dimetilacion de la nicotina o
por sintesis total de la piridina, ambas, d y l-nornicotina se han encon-
trado en el tabaco. '
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Los constituyentes del humo del tabaco se han estudiado extensamen-
te. Por lo menos 8 bases estin presentes. de las cuales la miosmina y 3
sacratinas son responsables del aroma. La miosmina es cl: R-piridil-a-pi-
rrolina.
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2N\ C\?;l £He
A H

N

METODOS ANALITICOS.

El mcétodo oficial para la determinacién de la nicotina (16) esta ba-
sado en la destilacion con arrastre de vapor del tabaco o insccticidas en
medio alcalino, con la posterior precipitacion de la nicotina destilada con
dtido silicotingstico y calciracion.

Hay numerosas variantes de este método:

Hans Brezina (17.)—Propone para evitar 1a solucion salita y obte-
ner mayor concentracion de nicotina. pasar una corriente de vapor por una
serie de matraces calentados a 102° C que contienen el problema. En esta
forma se puede alcanzar una concentracion hasta de 4 Y¢ aunque no se ago-
ta la muestra,

*

Karl Donyelmajer (18).~—Se puede hacer una extraccidn cuantitagiva
de la nicotina en solucién acuosa alealina con tricloro ctileno. agitando esta
solucidn con icido sulfirico diluido se recupera 1a nicotina.

O. M. Shedd (19).—Suprime la destilacion de los métodos oficial y
de Kissling por una extraccién de la nicotina con ‘ter, de édste se extrae con
acido y se completa como en los métodos anteriores, Es mas ripido v tan
exacto como ¢l oficial.

* Hans Rundshagen (20).—FEste método es una modificacion del de
Toth. Trata ¢l tabaco con KOH, H.O y Ie agreea CaSO,. esta masa se

trata con una mezcla de éter-éter de petréleo ¢1:1) para extraer la nicotina.

Centrifugar, filtrar y titular el filtrado con H.S80, 0.1N usando iodesina
como indicador.

R. R. T. Younyg (21).—Compara los métodos de Keller, Kissling y
Téth, modifica el de Keller. El tabaco lo agita con éter-éter de petrédleo y
KOH, filtra, toma una alicuota, le agrega dlcali H.O y “cochineal” como
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indicador, agrega con Agitacion un ligero exceso de HC1 0.1N 1y titula el
exceso de HC1 con NaOH 0.1N.

L. Frank (22) ~Alcaliniza el tabaco con KOH, extrie con éter-éter
de petréleo. agita y deja reposar. Separa parte de la muestra y filtra por
filtro cargado con Na.SO, fundido, lava con éter-éter de petréleo, destila
éstos. extrae la masa verdosa con H.O fria, filtra y titula con HC1 0.IN
con rojo Congo como indicador.

Yuzuru Qkuda (23).—Destila 1a nicotina con arrastre de vapor y la
recibe junto con el amoniaco en solucién, dcida estindar. En una alicuota
determina NH; y nicotina con aleali estaindar; cn otra alicuota determi-
na NH, por titulacion formal.

J. Bodndr, Johann. S:raub y Vitéz Ladislaus Nagy (24) .—A la so-
lucion nicotina, éter-éter de petroleo, agregar HC1 0.01N, H.O y una gota
de rojo de matilo. Titular con NaON 0.0IN hasta que aparezca color -
amarillo,

J. Bodndr y Vitéz Ladislaus Nagy (25).—FEl tabaco verde se seca a
95-97° C, sc pulveriza, se mezela con NaOH Y se¢ oXtrae con éter-éter de
petrdleo, el extracto se filira despuds de un tiempo de reposo, sc le pasa aire
para ciiminar NH,. se ko afade H.O, HC1 0.01N, rojo de metilo como in-
dicador y se titula con NaOH 0.01N.

James Burmann (26).—La muestra seca la alcaliniza con KOH &
NaOH. agita para eliminar NH., afade yeso, seca la masa con vacio, ex-
trae con dter, filtra por filtro de pliegues, toma una alicuota y evapora el
éter. Al residuo afade éter v agua a pH =~ 7, evapora ¢l éter y titula con
HC1 0.1N con parpura de bromo cresol, compara el punto final con un
estindar.

B. Kasanshy (273 .—Destila como en ¢l métedo oficial, afora a un
volimen conocido, toma alicuotas. les afade NH,C! vy titula con acido
stlicotingstico. El reactivo lo estandarizx con soluciones de nicotina pura.

Ldszlo, Nagy y Sindor Dickmann (28) .—Determinan pequenas
cantidades de nicotina en cigarros Y orina por precipitacién con icido silico-
tingstico, disuelven el pricipitado en cantidades conocidas de NaOH 0.01N
v titulan ¢l exceso de NaOH con HC1 0.01N con rojo de metilo.

AL AL Shmuk y A. Borozding (29).—Este método separa la nicoti-
mina de Ia nicotina con HNO., éste no afecta a la nicotina pero forma un
compuesto nitroso con la nicotimina, el cual no se precipita con 4cido pi-

crico, filtra, lava ¢l precipitado y titula la selucién con NaOH 0.IN con
fenolftaleina.
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«  Nagy, Istvin Vite . )) .—Este método ¢s modificacion del de Bod-

nir. lo hacen mas exa .0 agitando en un agitador cl polvo de tabaco con
1a mezcla extractiva y fucgo dejando reposar para evitar pérdida de la ni-
cotina. Agregan CCl. I 21 0.0IN y titulan con NaOH 0.01N.

31 La nicotina ¢ puede determinar por ¢l método de Kjeldahl con
periodo de digestion de 3-4 horas, y ¢ Hg como catalizador.

N. . Drozdovy V. P. Materanshaya (32) . Destilar ta nicotina con
vapor Y neutralizar ¢ n acido 0.1N frente a rojo de metilo, aforar, tomat
alicuotas y precipitar con acido picrico, reposar 1-2Hs a 0°C. Filtrar, la-
var con H.O helada, anadir C.H(Cle © CHC1. y titular con azul de
metileno G.001N. ¢l punto final os azul.

J. Bodnir ¢ I. Porcsalmu (33).—El polvo de tabaco se alcaliniza
con NaOH, s¢ extrac o0 éter-éter de petroleo. Reposar, evaporar alicuo-
tas v aiadirles H.O y rojo de metilo, titular con HC1 0.0IN. Nicotina
y nornicotina s¢ destilan juntas.

(8).—Secar ¢} tabaco ¥y pulverizarlo, anadir NaOH en solucion alco-
holica, dejar reposar, extraer con ¢ter en un extractor de Soxhiet. Evapo-
rar ¢} éter, tratar ¢l residuo con NaOH vy destilar con vapor. Titular con
HC1 0.1N con dcido resolico ¢ luteol.

Forrest G. Housten (34).—Para separar la nicotina y nornicotina,
Forrest empleo una columna de almidén, Pone Ia mezela de alcaloides en
1a columna, lava con hexano v arrastra la nicotina. la nornicotina queda
retenida en la columna de dende se quita con HCC1l,. Ambos alcatloides
se titulan con HCI 0.02N con verde de bromocresol.

Robert H. Cundiff and Peter C. Markunas. (35).—LEste método de-
termina nicotina, nornicotina y alcaloides totales del tabaco.

El tabaco se alcaliniza con Ba (O, se extrae con HCC 1, benceno,
agitar, afadir celita ¥ filtrar; tomar alicuotas. pasarles corriente de aire
para eliminar NH.. afadir anhidrido acético y cristal violeta, titular con
HC10, 0.025 N hasta color verde como punto final.

Entre los métodos gravimitricos s¢ encuentran los siguientes:
R. Sayre y L. Yanouvshy (36} ~—Segun oste método la nicotina pue-

de ser precipitada con icido tanico o algin tanato de una infusioén de ta-
baco previamente separado dste.
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Frederick D. Chattaway and George D. Parkes (37).—Alcalinizar
¢l tabaco con NaOH. extracr con éter en Soxhlet hasta agotar, destilar el
¢ter. aicalinizar el residuo y destilar con vapor. Saturar el destilado con
HC1 y precipitar con solucién de I en HCI saturada de Cl;. El tetraclo-
royoduro de nicotina se sedimenta ripido como polvo microcristalino ama-
rillo. Pasar ¢l precipitado a crisoles tarados y secar a peso constante en
desccader al vacio con P. O v CaQ. El tetracloroyoduro de nicotina con-
tiecne 33.08%¢ de ¢sta.

(38) Este método determina la nicotina como Cio Hu N.Hgl,.
Prepicita 1a nicotina de una solucion de K.CO; 6 Na,CO, con Hgl. disuel-
to en Nas$,0.. ¢l precipitado lavado se reduce en solucion alcalina con
amalgama de Zn y ¢l I; se determina por el método de Volhard. Es exacto
atin en presencia de mucho NH..

W. Preiss (39).—Preiss critica la no sclectividad del icido silico-
tingstico y 1a naturaleza amorfa del precipitado; para cantidades peque-
fas de nicotina (0.016 %) ¢l método de Pfyl y Schmitt es satisfactorio
st en vez de 173 del destifador se trata todo con exceso de HCI 0.IN, se
concentra en bafio de vapor y se precipita 1a nicotina total como dipicrato.
Discute ¢f uso del NaCl MgO vy destilacidon con vapor.

Constantin Pyriki (40).—En vez de MgO sugerido en el proceso
de Pfyl y Schmitt es conveniente usar K, CO: 0 NaOH y mejor aun la ul-
tima, pues el K. COy no siempre desaloja toda fa aicotina en 300 ml. de
destilado.

M. G. Ruitikov (41).—Destila por ¢l método oficial, precipita con
H. [Si (W.0:) 4 2H.O, calentar el precipitado 3’ a 85°C reposar 2 Hs.
filtrar y calcinar como ¢n el oficial 1/3 del tiempo del métodn de Javwillier.

N. H. Pizer (42).—-Iguai al oficial, sélo que calcina a 1000°C sin
pérdida aparente de WO,

W. Himmerle v W. Weber (43).---Igual al oficial sélo que después
de precipitar calienta 5" a 80"C y reposa 3 Hs. en el refrigerador, filtrar,
calcinar y pesar como ¢l oficial.

Joseph R. Spies (44) —Fste método es aplicable a determinaciones
que tienen de 0.1-0.5 mg de ficotina,

Igual al oficial, pero lava el precipitado con HC1 9.05N (La solu-
bilidad del silicotungstato de nicotina es minima a esta concentraciéon) vy
pasa el filtro a crisoles hervidos con HNO, y tarados, calcina a 650°C (a
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mayor temperatura se¢ peederia SiO.. 12W0,) por 30" y sc enfrian 2 Hs.
en ¢! desecador. Pesar.

A. W. Avens y G. . Pearce (45).—Los autores estudian los erro-
res del métedo oficial: retencion del reactivo en el filtro. efecto de la tem-
peratura en la solubilidad del prepicitado.  L.a temperatura, segun Avens
vy Pearce, de digestion debe ser de 0.-10°C, el filtro C.S. y S No. 589 y los
lavados con HC1 1:2000.

Los restltados son un poco mis altos que en ¢l método oficial.

Ts. Stathouv (46).~—Se determina por ¢l método de Pfyl Schmitt
(C.A.22-1214). El dipicrato se seca y pesa en crisoles tarados.

C. V. Bowden y W. F. Barthel {47 ) .~—Destila como en ol oficial.
Del destilado una alicuota se sigue por ¢l oficial y otra s¢ trata con HNO..
se destila con arrastre de vapor. se precipita con dcido silicotiingstico y se
sigue como la anterior, ¢l objeto de esta Za. muestra o5 aislar 1a nornicotina
que se determina por diferencia. El método es Gtil cuando esti presente la
nornicotina.

Manfredo Brichta (48) .—Destila como ¢l oficial, evapora a 150 ml..
precipita con acido silico molibdico {da precipitado amarillo verdoso de
composicion constante, (Cult N 2Si0.. 12M00Q; H.O, filtra, lava con
HNO, al 0.5 ¢, seca 2 110-120C y pesa.

R. B. Griffith y R. N. Jeffrey (493 .—S8¢enalan un nuevo aparato en
el que destilan en 5-7 minutos con un volimen final de desrilado de 75-250
ml. De aqui sc toman alicuotas para la precipitacion con icido silicotings-
tico. Usan crisoles Silas en vez de Gooch, pues facilitan las operaciones sin
disminuir la exactitud.

C.L.Ogy C.O. Willits y Constantine Riccivti (50) ——Este método
hace minimo el efecto de la interferencia por las sales de amonio.

Destilar por el oficial. Tomar alicuotas, afadirles HCI y acido silico-
tingstico, calentar ¢l precipitado en bafo de vapor por 0-30 minutos hasta
disolucion del mismo, levar al refrigerador a 5°C por 18 horas. Pasar el
precipitado a crisol de Gooch tarado, caicinar primero a 650°C por 2 horas
y luego a 800°C por 15 minutos. Pesar.

Entre los métodos cromatogrificos y colorimétricos estin los si-
guicntes:
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Ldszié Barta y Zoltén Marschek (51).—Al tabaco picado agregar
solucién de bromocianina y solucién alcohdlica de f-naftil-amina, agitar
y dejar reposar. Filtrar y determinar la intensidad del color en el colori-
metro por comparacidn con soluciones estindar de nicotina.

A. S. Borozdina (52).—-Extracr tabaco con NaOH y CaHa agitar,
sedimentar y a una alicuota de fa solucion afiadir Hy SO, 0.1N, agitar, se-
parar 1z capa icida y repetir ésta extraccidn. De los extractos tomar por-
ciones. anadirles rojo de metilo y titular con NaOH 0.1N. Agregar NaOH
en cantidad igual a la usada ep la titulacion, al residuo de los extractos ici-
dos afadir agua saturada de anilina y BrCN, dejar reposar. Comparar el
color desarrollado con estindares conocidos.

Louis Feinstein v E. 1. McCabe (53).—Sanchez en su método usa
vainillina y HC1 concentrado, el color varia del rojo rosa a rojo cerezd
obscuto. de acuerdo con la concentracion de nicotina.

El método modificado deshidrogena 1a nicotina con negro de Pt y ca-
lienta cuidando que ol alcaloide se evapore. dejar enfriar. agregar H,O des-
tilada v filtrar. A una porcion del filtrado agregar H.PO, y vainillina
(.5 de vainillina en 100 mi. de H,PO, al 851 ), notar el cambio de color.

Otra modificacion ¢s usando ¢l reactivo de Meltzer CS.. CH-CH.,-
OH y CuSO,. La nicotina di sclucion blanca o ligeramente turbia, la nor
nicotina v nicotimina una solucidn café negruzea.

J. Cuzin y D. Schwariz (54) —La nicotina ¢n las hojas verdes se
puede determinar usando BrCN y bencidina para desarrollar un color que
se Tee en ¢l fotocolorimetre con ez de 4300 A,

Lee Leiseeson and Thomas B. Walker (55) .~—Los alcaloides del ta-
baco (humo, cigarros, cte.} se pueden separar rociando ¢l papel cromoto-
grifico con una solucion buffer de acetato con pH = 5.6. Al papel se
aplican las soluciones de tabaco y s2 revela con butanol. El cromatograma
se seca al aire y aparecen manchas coloreadas donde se han depositado los
alcaloides por el revelador.

R. N. Jeffrey y W. H. Eoff {56).—Por este método se determinan
los distintos alcaloides y la proporcion aproximada en que se encuéniran
en el tabaco. El papel cromatogrifico tratado con solucidn buffer de fos-
fato a pH = 6.5 se pone sobre las hojas del tabaco maceradas con acetona,
dejar reposar, tratar con alcohol y solucion buffer de acetato pH=5.6 y lue-

go en tanques con BrCN. Secar a la luz fluorescente o del dia. La nico-
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tina produce manchas amarillo limon: nicotimina amarilla que se vuelve
rosada con ¢l reposo; nornicotina amarilla.

Hay otros métodos: polarimétricos, refractométricos, espectrofotomé-
tricos, conductométricos, por absorcidon ultravioleta etc., entre ellos estin:

A. Tingle v A. A, Ferguson (57).—Este método toma muestras
grandes de tabaco, alcaliniza Ba(OH}. v destila con arrastre de vapor,
el destilado acidificado lo concentra en bano de vapor. esta solucién se pre-
cipita con KOH v se clarifica con Ba(OH) . sedimentar, decantar y exami-
nar el Hquido ¢n un polarimetro.

El destilado on vez de acidificarse se puede extraer [a nicotina con
HCCL. los extractos se acidifican con H;80, N y se leen.

P.J. Feyee y €0 H. Fryer (58) ——Para la determinacion de 1a nico-
tina comercial, se toma of indice de refraccidn di las soluciones y comparan
Ias lecturas en registras tabulados que dan el & de nicotina. E! NHa. OH
alealinos o carbouatos no interficren. Segin los autores este método s su-
perior al polarin trice.

P S. Larson v H. B. Haay (59).—La nicotina ¥ nornicotina ¢n mez-
clas se pucden determinar por las diferentes reacciones con BeCN. Tas lee-
turas se toman ¢n el espeetrofotémetro.

R. Ripau Tilict y F. Cristea {60) —Por ¢l método conductométrico
de estos autores es posible determinar la nicotina en soluciones acidas y alea-
linas, lo han demostrado por las medidas conductomdtricas dadas despuéds
de la inmediata formacion del compuesto 2C,, Hy Ny Ha [S1 (W00 ).
xH. O, dificitmente soluble en agua en el cual se determina fa nicotina.

B. Rama Moocthy., B. C. Chatterjee, C. Dakshinamuctt y K. C.
Gulati (61).—Dx la nicotina destilada se determina ésta por su maxime
absorcion ultravioleta a 259A. .

Entre los métodos nefelométricos para la determinacion de nicotina
estin los que a continuacion se dan:

{62).—Este métedo se basa en 12 wurbider blanca que produce el Aci-
do silicariingstico cuando se agrega a una solucidn diluida, neutra o icida
de nicotina. Esta turbidez puede ser determinada nefelométricamente. Se

encontrd que las soluciones en HC! 0.005 N son mis exactas pues hay
menor solubilidad del precipitado.
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Tokuichiro Kozu (63) —Afadir icido silicotiingstico a una solu- =
cion diluida, neutra o dcida de nicotina; disolver el precipitado por calen- .
tamiento, enfriar, afadir solucién reciente de almidén como coloide pro--

tector, reposar y determinar la turbidez en el nefelémetro. El método es»,_;
exacto y sensible,

K. B. Trifonova {64).—Tomar cantidades iguales de una solucién -

estandar de nicotina y de problema, afadir solucidén de HC1 y 4cido silico- -

tungstico hasta obtener l1a misma opalescencia en ¢l problema y el estandar. -

Los resultados son satisfactorios. S

A. Verda y E. Herzfeld (65) .——Destilar el tabaco con vapor, recibir -
¢l destilado en goma aribiga. mezclar y tomar 2 porciones de 5 ml., afia- -
dir a cada una % ml. de goma ardgiba al 1 %, mezclar, tomar 5 ml. y afia-
dir otros 5 ml. de goma y asi sucesivamente, cada tubo representa la mitad
del anterior. Afadir a cada uno 5 ml de icido silicotingstico hasta donde
no haya opalescencia. Comparar con estindares. '

L. N. Markwood (66).—Precipitar una solucién de nicotina con
acido fostofungstico (P.O.. 24 WO, 24 H,.O), aclarar la suspensién por
calentamiento, enfriar, reposar y leer en ¢l foroelectrofotémetro, al que se
ha determinado una curva con soluciones estandar.

C. Rinthakul y J. Hannen (67 ) .~—Destilar la nicotina por el método
oficial, del destilado hacer extracciones con petrdleo, tratar el extracto con
HC1 y aforar. Tomar alicuotas. anadirles azul de bromotimol 0.04% vy
buffer a pH == 5. agitar con CHC 1. La nicotina se determina por el exa-
men Jdel CHC, coloreado en un absorcidmetro Spekker con filtro violeta
No. 601.

C. O. Willits, Margarer L. Swain, J. A. Connelly y B. A. Brice
(68) ~—El destilado por el método oficial se diluye y acidifica hasta den-
sidades observadas con longitud de onda de 326 y 259 mpu, que varien de
0.2-0.8. Se corren solucidn estindar de nicotina y agua destilada acidi-
ficada como blanco. La densidad en una celda de 1 cm. a 236 mp serd la
variacion especifica.
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PRIMERA PARTE.

DESCRIPCION DEL METODO OFICIAL.

El método oficial estd basado ¢n ia precipitacion estequiométrica de
una solucién de nicotina en un medio ligeramente icido con idcido silico- .
tingstico ésta precipitacion ocurre cn relacidn de 2 moléculas de nicotina
por una de icido silicotiingstico. (16-69).

% G oo s
I~
\N‘/ .-
He Si 04 12 He WO4 * 12 H2 O
/N .o
)
CHg —=—CHy
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Método.—Montar un aparato para destilacién con arrastre de vapor-con
matraz de Kjeldahl y bulbo de trampa. Pesar muestras de tabaco (secado
en la estufa por 3 Hs. a 115°C) de 2-3 gr. y colocarlas en el matraz Kjel-
dahl, anadir ahi 6 gr. de MgO, unos pedacitos de piedra pomez y un po-
co de parafina (para evitar que haga espuma) afiadir de 50-75 ml. de H,O
dest. Comenzar la destilacidn y recibir ¢l destilado en un vaso de 800 a
- 1000 mi. que tenga 10 mi. de HCl al 2094 (la punta del refrigerante debe
quedar en la solucion). Destilar lo mis ripidamente posible. Cuando ha-

_ya destilado un volimen de 590-600 ml. probar unas gotas del destilado

“con dcido silicotiingstico, si no hay precipitacidn, suspender la destilacién.
Aforar el destilado a 1000 ml. de ahi tomar 250 ml. y precipitar con
7.5 mi. de HC1 at 205 y 7.5 ml. de dcido silicottingstico. (4H.0.510..
12W0,.22H;0 Pom ~ 3,311.516, los 4H,O. Si0.,. 10W0.. 3H.0 vy
4H,0.810;. 12W0,.20H.O no deben usarse pues no dan precipitados

~ cristalinog con la nicotina) al 129, agitar v dejar reposar de 1R a 24

hotas.

Al cabo de ese tiempo filtrar a través de filtro de cenizas conocidas
{No. 40), lavar el precipitade con HCI 1:1000 hasta que unas gotas del
destilado no den precipitado con unas gotas de la solucién de nicotina.
- Calcinar el filtro y Nlevar a peso constante en la mufla a 1000°C. Pueden
usarse crisoies de niquel, platino o de porcelana. Para el cileulo de los re-
sultados (16,69} se emplea el factor empirico 0.1141.

PxF x 1000 x 100

!
(;vgm

V x M

Para encontrar la relacidn estequiométrica en que se verifica la reaccion
se utilizé la féormula:

P x N
Si0..12WO0,

F-

F == Factor empirico.
P ==~ Peso molecular de 1a nicotina.

n == A nimero de moléculas de nicotina.
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F e 0.1141

C w1200 x 10 = 120.1

~ PP o1
7 A" He 1.008 x 15 = 15.12
E ‘ N N == 14.008 x 2= 28.016
N tHg ‘ e

N ' 163.236
" P == 163.236

W — 183.92 x 12 = 2207.04
Sie= 28.06 x 1= 28.06
O = 16.00 x 38 = 608.00

-————-——’-——-

2843.10

Si02. 12WO; == 2843.10

. 163.236 x n.
s [} Ooll‘*l bl
2843.10

2843.10 x 0.1141 == 163.236 n
32439771 = 163.236 n

3124.39771
N o e e v | O §
163.236
ne= 198

De donde resulta que reaccionan en relacion de una molécula de 4cido
silicotlingstico por dos moléculas de nicotina. La relacién se puede inter-

pretar por la reaccion:
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DESCRIPCION DETALLADA DEL METODO DE ROBINSON.
COLORIMETRO.

Preparacion de la muestra.~—(70) Las muestras de tabaco se pasan
por un molino chico de Wiley. Los valeres de humedad (3 horas a 100°C
en estufa de aire) se determinan antes y despuds de pulverizar si se desean
reportar los valores de la nicotina en la muestra como se recibiéd. Los in-
secticidas iiquidos se pesan en un tubo pequefio y luego se trasvasan con
un poco de agua en rnatraces volumdtricos, se diluyen a un volimen co-
nocido, se mezclan y filtran. Los insecticidas en polvo pueden ser tratados
como los polvos de tabaco.

- Reactivos. — a}.—Reactivo de Valser.—Disolver 70 grs. de Hgl.,
en una solucidn de 50 gr. de KI en H.O destilada. Anadir 5 ml. de H.SQ,
10 N y diluir a 500 ml. Agregar ! ml. de solucion recicntemente prepa-
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N

rada de almidén al reactivo, ¢l que indicari 1a presencia de I, libre. éste se’
pucde quitar con unas pocas gotas de Na.S.O; 01N,

b)— H.80, 10N
[ - H'_-SO; 0.2ZN

d)— Solucidon de almidon al 1%
e3— Salictlato de nicotina (eudermol). '\lf;":
Solucion estdndar de N::otina.—Destilar una cantidad de saiicilato» - v

de nicotina de una solucion de NaOH al 30% en el aparato de Clongh,
con una concentracion suficiente para dar un destilado que cuando se di- "
fuye a un voliimen conocido tenga una concentracidon exacta de 50 y de ni-
cotina pura por ml. en H.50, 0.2N.

Procedimiento.—Colocar en un matraz Kjeldabl de 100 ml. una can-
tidad de tabaco ¢n polvo o insecticida que se suponga contiene 7.5 mg.
de nicotina, afadir 10 ml. de NaOH al 30%. En el micro-Kjeldahl de
destilacidn, destilar tan ripido como sea posible, el destilado recibirlo en
un matraz volumétrico de 250 ml. que contenga 5 ml. de H.SO, 10N,
B! voliimen de la suspension de tabaco en la cimara de destilacidn. debe
gradualmente disminuir a cerca de 10 ml durante la destilacidn, si no, cas.
lentar el fondo del matraz que contiene la mugstra con un micro mechero
Bunsen. La punta del condensador debe estar sumergida en el dcido. La
desttlacion se detiene a los 307 o antes de alcanzar 1a marca de aforacion
en el marraz volumétrico, (ésto sucede cast siempre). El destilado se di-
fuye a un volumen conocide con H.O destilada v se mezcla.

Alicuontas de 3 ml. en triplicado se colocan en celdas de absorcidn ci-
- ‘ lindricas de 25 mi. v 23 mm. de didmetro. Alicuotas de 3 ml. de solu-
cién estandar de nicotina, también en triplicado se colocan en otras celdas.

Se prepara una celda en blanco que contenga 3 ml. de H.SO, 0.2N.

Agregar a cada tubo 2 mi. de solucién de almidén al 142 y 17 ml.
Do sde agua. Tapar los tubos con tapon de hule y mezciar por inversion.

A intervalos de 307 agregar sucesivamente a cada celda un ml. de
teactivo de Valser, mezclar por inversidn y leer en el espectrofotdmetro
exactamente 10 minutos después {tomados en la primera adicidn de preci-

; pitante), leer la absorciéon de cada celda con intervalos de 30” en el mismo
orden en que se precipito, con el tubo en blanco que no contiene nicotina
31
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‘a;ustat el cero de absorcién. El filtro 525 y la luz de intensidad B, se; an-
 cointraron satisfactorios en el electrofotémetro de Fisher. '

_ ‘Cuando los valores de absorcion encontrados quedaban en la porcién

" en linea recta de la curva de calibracién (4-8 y de nicotina por mi.) la
media aritmética de la determinacién por triplicado se usa para calcular
S el % de nicotina de acuerdo con la siguiente férmula:

0.000 15 x Ax x V x 100
Gb NICOHNA =

. peso de 1a muestra x [0.529 (Ak-Ax) 4 Ak} x 3 '
- donde: 0.529 (Ak — Ax) es un factor empiricc derivado para corregir
la solubilidad del yodomercurato de nicotina a 26°C.

Ax == Absorcién de la suspension de la muestra.

Ak == Absorcién de 1a solucion estandar de nicotina (equivalente
a 0.000150 gr. de nicotina).

V == Volimen final del destilado {250 mi.).

;_:‘MOD!FICACIONES DEL METODO DE ROBINSON.——Para s solu-
«ciBn estandar se empled sulfato de nicotina en vez de saliciiato.

_ ‘Como no se encontrd el aparato de Clough en el mercado las solucio-
nes se obtuvieron por ¢f método oficial.

B 1a solucion aforada a 1000 ml. se tomaron partes alicuotas de 9 mi.
por duplicado, se pusicron en vaso de precipitado de 100 ml. Simultinea-
- mente s¢ tomaron un estandar y un blanco conteniendo el primero 9 ml.
.de snlucxon de nicotina y al 2° 9ml. de H.SOQ, 0.2N.

Acada vaso se le agregaron 6 ml. de solucidn de almidon al 1% (71)
y 51 ml. de H:O destilada, se agita.

A intervalos de 30" s¢ agregan a cada vaso 3 ml. de reactivo de
Valser, se mezcla, se deja reaccionar dusante 9°30”, se vacia a la celda in-
dustrial de! fotocolorimeiro de Klett-Summerson modelo 900.3, emplean-

do un espesor de problema de 25 mm. y filcro verde No. 54 para longitud
de onda de 500-700 mp.

Para evitar el uso del factor se construyé una curva de referencia para
25, 50 y 100y.
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: Se habia pensado utilizar simultincamente soluciones tipo y la gra-
" fica para investigar el grado de seguridad de ésta.

INTERPRETACION DE LAS REACCIONES.—E! reactivo de Valser
(70) es una solucidn de yodomercurato de potasioc K. [Hg I} que reaccio-
na con la nicotina segin la ecuacién

Cﬂg‘—'
e Qe 7 H Oty iy
n 7 \ — t{‘N/c‘"!+ n g [Hq h] ————) N ‘ e\é/
\N éi—ii \N Ke [Hgla]

El precipitado que se forma se flocula y sedimenta en forma relati-
vamente rapida lo que dificulta la lectura, ésto s¢ evita en parte, si se tra-
baja a temperaturas altas, con ¢l empleo del almidén (o glucosa o sucrosa
segin Robinson (70). A bajas temperaturas el precipitado es suficiente-
mente estable, ‘

ESTUDIO DE LA RELACION Hgl.-Kl.-—L.os alcaloides tienen Ia pro-
piedad de ser precipitados por los metales pesados. La precipitacién de 1. 7
picotina en ¢l método de Robinson (70) se basa en esta propiedad, pues -

usa el reactivo de Valser que es una solucién de yodomercurato de po-
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tasio K, [th] Ia relacién de Hgl. - KI debe de ser estequxomcmca y el reac-

~tivo de lescr que ticne 70 gr. de Hgly y 50 gr. de KI sxguc esta relacion:

Hg — 2006 x 1 = 200.6
1 = 126.9% x 2 — 253.86
| 454.46 g cos
Pr/Hgly — 45446 " |

Ke 3910 x 1 = 35.10
o1 we 12693 x 1 = 126.93

| 166.03
Pm/KI = 166.03 | |
Hgls x 2KI ~———— > K. [Hgly]
“ 454 166x2
337
454 — 332
332x70
70 — X o= &;54—“ == 51 ge./KI

Se propuso estudiar otras refaciones Hgla-KI, para ver lo° efectos :n
la precipitacién. Estas relaciones fucron

TABLA No. 1

Hgl. K1 Relacion molar
1 70 50 1 2
2 70 70 1 2.8
3 70 100 1 4
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La cantidad de KI no puede disminuirse de 50 gr. porgue con cant:-
~ dades Menores ¥a no se disuclve el Hgl

L.os resultaron fucron:

TABLA No. 2
| o 1 e 1 1z
1 100y 520 520 520 2 410 410 400

I 1505 550 550 540 2 430 430 425

Por las tablas se vé que la relaciéon No. 1 ¢s la més apropiada  (Reac-
tivo de Valser). La relacion No. 2 di lecturas un poco mis bajas y la .
relacion No. 3 no precipita la solucidn de nicotina en ninguna concen-
tracion.

Estos valores estan hechos a temperaturas arriba de 20°C, sin control.

ESTUCIO DE LA RELACION DE DILUCION.

Sc ensay6 la importancia que puede tener la variacién de dilucidn,
para ésto se hicieron 3 corridas con las cantidades indicadas en la tabla.

TABLA No. 3
Prob. Alm. H.O - R, de Valser
1. — 9 ml. 6 mi. 40 ml. 3 ml,
20— 9 " 6 51 " 3 "
2—— o " 6 " 60 " 3

Trabajando a la temperatura de 5°C. se obtuvneron los resn]tados
siguientes: v
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- TABLA No. 4

" Dil. ™G 10 11 127 1Y 4

l— 100y 5% 710. 710 710 710 710
2— 100y 5" 710 710 710 710 710
3— 100y 5° 680 680 680 680 680

De donde se vé que un aumento de concentracion no icdifica las lec-
turas y que en cambio la dilucidn las hace mis pequeitas, es decir, que la
técnica de Robinson estd en ¢l limite miximo de dilucion.

| ESTUDIO DE LA CANTIDAD DE ALMIDON.

Las micelas del almidén actdan como coloide protector englobando
las particulas del precipitado, entonces por Ia repulsion, debida a la carga
eléctrica igual de las micelas disminuye la velocidad de sedimentacién.

Para comprobar se utilizaron soluciones de 100 y 150 y de nicotina .
por ml. ¥ se trabajo a la temperatura smbiente con los siguientes resultados:

TABLA No. 5
almidén Vi 8’ 9’ 10°
100 v nada 77 77 75 72
100 v 6 ml. 570 520 500 490
150 v nada 120 126 118 118 .
150 v 6 ml, 610 600 590 575 |

Fin la prictica se vid que a temperatura de 20°C o maés si tenia in-
fluencia esta accidn protectora, mientras que a temperaturas de 3-5°C las
lecturas fueron iguales sin almiddn o con cantidades variables de él.
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TABLA No. 6

almidon

i TC 100wy
D100y nada 5 710 710 705
S 10y 6m 5 710 710 710
100y  Em. 5 710 710 710

13
705.

7

10

705

14
705
705
700

- ESTUDIO DE TIEMPO PARA LAS LECTURAS.

que van disminuyendo a medida que pasa el ticmpo, asi
siguientes tablas y en las grificas 2 v 3.

serva en lag

La reaccion entre 13 nicotina y el reactivo de Valser parece ser ins-

tantdnca o 3 lo menos mauy tipida porque ya a los 2° se obtienen lecturas
PR

A% e

TABLA No. 7
2 ¥y 4 & 6 7 8 9 10 it 17
1100 ¢ 64D 620 610 600 590 580 570 560 550 530 520
2.-100 ¢ 570 520 500 490 -
3.-100 v 560 550 540 540 530 520 510 495% _
Y 4.-100 y : . 520 520 510
5.-100 y 520 510 . 500
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ool e e —_d T
m T ——,.
- N . @wr \)-——~-- 1007
00 === ﬁ
N ‘
i I 3 4 5 & 2' & S s 't s2' /3
Fle nrpo ‘ ’




2 Y & 5y ¢ 7 & 9 10 11" 17

6.-150y . ; 610 600 580 575
7.-150 y ’ 560 560 555
=150y ; 550 550 540
, Grajicad
é90 ‘“%\_
g é I‘Gt 7
éf'oa
v
L
)
T 8’ 3 o N fA!
Tee mpo

“En las grificas se observa que a la temperatura ambiente no hay mu-
cha regularidad entre la lectura y el tiempo; asi unicamente las curvas 1 v
3 ‘tienen pendicntes pricticamente constantes, en cambio la curva 2 cae
rapidamente entre los 7 y los 8'.

Esto no sucede si se trabaja a temperatura de 3 a 5°C como se ve en
1a lineca 8 de la grifica 2. que permancce a igual valor desde los 7 hasta
los 14",

Por conveniencia operatoria s¢ continud tomando la lectura a los 10
RESUMEN Y CONSECUENCIAS DE LOS PUNTOS ANTERIORES.

De los estudios anteriores resulté que en el método de Robinson se ha-
bian encontrado las optimas condiciones de trabajo ya que unicamente po-
drian variarse con alguna veataja la dilucidn, trabajando con soluciones
mias concentradas y el tiecmpo, ya que se podrian hacer lecturas desde los 2’

Con los datos obtenidos se construyo la grifica No. 4 que se pensd
utilizar para la determinacion de nicotina en el tabaco.
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SEGUNDA PARTE.
RESULTADG COM LOS PRIMEROS ANALISIS DE TABACO.

Al bacer ¢l primer anilisis del tabaco corriendo simultineamente un
estandar. resulto que of valor obtenido con la grafica, diferia mucho del
referido al estandar, ademis repitiendo la valoracion fos resultados eran
bastante dispersos, por esto se penso que debia existir un factor perturba-
dor y ¢f Znico probable parecia da temperatura porque las experiencias de
la primera parte se efectuaron ¢n I tarde y en dias en los que Ia tempe-
ratura era mas o menos la misma; en cambio, las primeras valoraciones de
nicotina se hicieron a veces en la maifiana, a veces ¢n la tarde y en dias er
los que I2 variacién térmica llegaba hasta a 10°C.

Para comprobar la hipdtesis anterior se hicieron nrevas titulaciones
a las temperaturas de 5, 10 y 200 C. :

ESTUDIO DEL FACTOR TEMPERATURA.

Para poder trabajar a las temperaturas de 5, 10 y 20°C. se usaron
bafios enfriadores a temperatura constante y en ios que se enfriaban tanto
los problemas como los estandares, muestras en bianco y reactivo de Valser.
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Al final de la valoracion se media la temperatura de nuevo y nunca fué
superior a 3°C de diferencia. :

;'l"ABLﬁx DE CONCENTRACION Y TEMPERATURAS.

TABLA No. 8

™ 1 12 1y
50, 5° 390 390 380 375 360
50, 10° 330 300 260 206 155
50y 20° 8 8 8 80 75

100 ¢ 5 710 710 710 710 705
100 y 10° 670 670 670 650 640
100y 20° 550 485 350 185 160

150 ¢ 5¢ 740 740 700 680 650
150 v 10° 650 630 610 550 440
150y 20 570 450 375 375 360

£n la grifica 5 se han tabulado lecturas y temperaturas para concen-
traciones iguales. En la grifica 6 empleando los mismos datos se han gra-
ficado lecturas y concentraciones. En estas graficas se establecié un ajuste
lineal para 50 y y un ajuste parabélico para 5°C.

Como se ve 1a temperatura tiene una influencia marcada, de cqui que
a temperaturas bajas las lecturas son mas altas y tienen ma;or estabilidad.

Por todo lo anterior se propone trabajar a temperatura de 3 a 5°C
porque si se baja mas la temperatura puede haber precipitacién de alguno
de los reactivos, aunque trabajando cn estas condiciones de temperatura

40



fog

$&

e

dechvras
LY
£

~
b3
<

Gra'/c‘c. 5

So¥ Lu 2P0 50125

f 2 o* - Q0
Trn"ar r.v/wrﬂ »

SLSOF?85 022 &7

.24

&

J0

200

00

Lectvriug

H Grakica )

sor rwop SO




se vié posteriormente que podia construirse una curva de referencia (Grd-
fica No. 7) sin necesidad de emplear estindar, para el caso de que se de-
seara emplear éste o s¢ trabajara a temperaturas diferentes se construyd un
nomograma,

G u'; fca 1

: K3
150y
m' -’_—‘,‘-"“'

- p———— - a'bﬂ‘

5 dodsdgbeltpc

i — Lpret 65050055

Fards 10084

2D Joo SO0 S s IO
Lecturas

El nomograma consia de 5 lineas en la primera se busca la lectura
del problema a la temperatura de 5°C. se une ésta con la cuarta linea en
la lectura correspondiente al estandar, la linea que une estos dos puntos
determina en la segunda columna una lectura de referencia la qus se n#e
con la concentracion en y del estandar que se encuentra en la tercera co-
lumna. i.a prolongacion determina en la Gltima linea la concentracidn
dada en y y en S:. de nicotina.

FILTROS.

En el trabajo original de Robinsen se utiliza el filtro para 525 mp.
Por otra parte en nefelometria (72) se recomienda el filtro azul.

Todos los valores mencionados anteriormente se hicieron con filtro
verde nimero 54 para longitud de onda de 500 a 700 my: se ensayé la
posibilidad de usar el filtro azul con los resultados de 1a siguiente tabla.
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TABLA No. 9

T°C 10 e 12 1y
10 ¢ 5 2 2 - -
25 ¢ 5° 316 297 286 272
3333 4 5¢ 610 610 600 600
50 y 5¢ 800 800 780 780
100 - 5% 41000 41000 -— —
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De las lecturas obtenidas resulta que para cantidades menores de 50 y

,és preferible el filtro azul y filtro verde para cantidades mayores.

METODO DEFINITIVO.

Montar un aparato para destilacién con arrastre de vapor con matraz
‘de Kjeldabl y bulbo de trampa. Pesar muestras de tabaco (secado en la
estufa por 3 horas a 115°C) de 2 a 3 gr. y colocarlas en el matraz Kjeldahl,
afadir ahi 6 gr. de MgOQ (16, 69) (o bien 10 gr. de NaCl y 10 ml. de
NaOH al 3043}, unos pedacitos de picdra pémez y un poco de parafina
para evitar que haga cspuma, afiadir de 50 a2 70 ml. de agua destilada.
Comenzar la destilacidn y recibir ¢l destilado en un vaso de 800 ml. que
tenga 10 ml. de HC1 al 209 {Is punta del refrigerante debe quedar en
1a solucidon). Destilar o mis ripidamente posible. Cuando haya destilado
un volimen de 500 a 600 ml. probar unas gotas del destilado con icido
silicotingstico. si no hay precipitacién suspender la destilacion. Aforar el
destilado a 1000 ml.

De esta solucidén tomar alicuotas de 9 ml. por duplicado y ponerlas
en un vase de precipitado de 100 ml. Simultincamente tomar un estandar
y una muestra en blanco que conticnen el primero 9 ml. de solucion de nico-
tina (100 y por ml.} y I3 segunda 9 mi. de solucién de H.SO, 0.2N.

A cada vaso agregar 6 ml. de solucion de almidén al 15¢ (71) vy
51 ml. de agua destilada: agitar.

Poner los vasos en los bafios enfriadores hasta que tengan una tem-
peratura de 3-5° C, entonc s a intervalos de 30” agregar a cada vaso 3 mil.
de reactivo de Valser (también a la temperatura de 3-5°C). mezclar y
dejar reaccionar durante 97 307, vaciar a la celda industrial del fotocolo-
rimetro de Klett-Summerson modelo 900.3, empleando un espesor de pro-

biema de 25 mm. y filtro verde niimero 54 para longitud de onda de 500
a700m [s

Anotar las lecturas y encontrar los resultados en ¢l nomograma co-
rrespondients,
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e TERCERA PARTE.

B! fin prictico de la tesis es ¢l de aplicar el método nefelométrico a

los analisis de tabacos y de insecticidas. El andlisis de tabacos tiene im-
portancia industrial porque la cantidad de nicotina es uno de los valores
que sirven para conocer la calidad del tabaco y para calcular la mezcla. La
dosificicacion en insccticidas tienc un fin de control que se puede usar des-
de ¢l punto de vista fiscal o desde el punto de visto biolégico.

ANALISIS DE TABACOS Y DE INSECTICIDAS.
PREPARACION DE LA MUESTRA.

Para ¢ caso de los tabacos s¢ foman muestras de cada paca, tomando
hojas de 1a parte central y de la parte exterior. Todas las muestras de una
partida s¢ mezclan, pican ¥ envasan en frascos de cierre hermético. De es-
tos frascos se toman las muestras para los diversos anilisis de los cuales
soio se mencionaran las determinaciones de humedad y de nicotina.

En los insceticidas s son en forma liquida, hay que aseguratse de que
¢l contenido sea homogdavo, st no fuera asi y el precipitado fuera abun-
dante. habria que filtrar, determinar el Go de precipitado y analizar por
separado precipitado ¥ solucion. Si el producto tuviera poco o ningin
precipitado bastard con aguar anws de romar la muestra. ‘

Tratindose de insccticidas solidos hay que observar su homegeneidad,
de preferencia examinando pequenas muestras en ¢l microscopio. Si es ho-
mogéneo, o despuds de homogeneizar si es necesario, se tomaran las mues-
tras para ¢l anilisis procurando de odos modos que éstas sean por dupli-
cado o triplicado.

TECNICA.

Determinacion de humedad.—En los tabacos e insecticidas sélidos se

sigue 1a misma técnica. Tomar muestras de 10 gr. en cajas de Petri y se-
carlas en la estufa a 115°C durante 3 horas, enfriar en desecador, pesat.
La pérdida de pesc se toma como humedad.

Se recomienda determinar la nicctina empleando la muestra desecada
¢ vez de pesar y referir despucs los resultados a muestra seca. .
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En esta tesis las’ determinaciones de nicotina se hicicron siempre en
muestras secas.

La humedad en el tabaco es variable, oscilando entre 19°Y 22 Go.

Determinacion de nicotina.—Esta determinacion ya estd descrita eft
la primera parte de este capitulo.

CALCULO DE RESULTADQS EN EL METODO OFICIAL.

Para calcular los resultados tanto en insecticidas como en muestea,
de tabaco, se emplea ia férmula: (16, 69)

P x F x 1000 x 100
VvV xM

ok
‘/'0 o~

P — Peso del precipitado.
F == Factor empirico de nicotina en silicotungstato de nicotina.
1000 == Volimen a que s¢ Neva ¢l destilado.
100 — Para reportar en Ge.
V == Volumen de la alicuota tomada.
M o= Peso de la muestra de tabaco © insecticida.
Por Ej:
P = 0. 11426
F = 0. 114l
M == 2 gt.

V == 250 ml
0.11426 x O.ll4l x 1000 x 100

250 x 2
Nicotina == 2.606 %

Py o
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CALCULO DE RESULTADOS EN EL METODO NEFELOMETRICO.

Se intenté establecer una curva de valoraciéa empleando los datos de -
la tabla 8 y sobre papel milimétrico. resultando una linea curva Crifica
No. 5) como de csta manera la interpolacién resulta defectuosa se empled

papel semilogaritmico, resultando una linea recta. (Grifica No. 7) la que -
tiene por ecuacion: '

Ig vy = 1.165 - 0.00136 L

en donde y representa las unidades de nicotina (en v ) YL Ialectura en
¢i nefclometro de Klett.

L.a linca obtenida puede ser utilizada como referencia siempre que se
trabaje constantemente en las mismas condiciones. Como puede ser mds
tonvenienie hacer ol andlsis siempre contra un estandar porque asi las mis-
mas fluctuaciones de temperatura del problema ocurren en el estandar, se
calculd el nomograma partiendo de las ccuaciones exponenciales;

yi1 = balt

vy ome balte

en las que b representa ¢l anzilogaritmo de 1.167 y a el antilogaritmo
de 0.00136.

Relacionando a estas ecuaciones se transforman en:
Igyy — lgys = (L — L2) 1ga
que es la que sirvié come base para el cilculo del nomograma. A

La misma ecuacion serd la que se utilice si s¢ desea calcular algebraica-
mente ¢l resultado analitico.

TARBLAS DE RESULTADOS.

- A continuacion se tabulan los resuitados obtenidos por ambos méto-
dos y ia diferencia entre clios.
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TABLA No. 10 y
WG e P '
l.—Huasteco A 2.69 1.59 —=0.1 } ‘
?.—-»Huasmco B | 3.44 3.40 --0.04 | {
}.——Huasteco C 3.1 1 3.21 +0.1
4.~~Tlapacoyan A 2.57 : 2.40 —-0.17
5..—Tlapacoyan B AL | 1.95 --0.18
6.~ Tepic Resolana 56 | 0.49 0.67 +-0.18 *
7.—Faros Putla Gde. ~ 1.85 160 —0.25
8.—Taros Putla Chica 1.60 _ 1.45 —0.15
9 —Burley Md. 1.42 1.40 ~(.02
10.—Virginia 1.68 1.45 —0.23
i 1.—Carmencitas (Cigarros) 1.68 1.45 —0.23
12.—Raleigh (Cigarros) 1.22 1.20 -—0.02
13.—Black leaf (Insec icida) 40.00  40.00 0
* Por el método oficial no hubo p?ccipitacién en esta muestra sino
hasta las 7 horas, formindose un precipitado muy escaso.
50




1IV.—DISCUSION Y CONCLUSIONES.

= ,COMPARAC'ON DEL METODO OFICIAL Y El. NEFELOMETRICO
(VELOCIDAD, EXACTITUD, MATERIAL, ETC.)

El Métedo ofical es un método exacto pxro que tiene el inconvenien-
te de la duracion.

En el mdodo nefelomitrico 1a destilacion puede hacerse con material
ordinario de los laboratorios y no requiere otro aparato cspecializado que
el fotocolorimetro. Una determinacion puede verificarse en sélo 3 horas
lo que representa un ahorro considerable de tiempo.

La exactitud s suficiente para los fines téenicos ya que la diferencia
mis grande fué de 0.25 S .. diferencia Que por otra garte se explica porque

s¢ ha valorado sélo nicotina y no los alcaloides secundarios, siempre que - -

se trabaje a temperaturas de 3-5% C; la necesidad de controlar la tempera-
tura dentro de estos limites es 1a tnica dificultad del procedimiento.

CONCLUSION.

DEL TRABAJO }\NTERIOR SE CONCLUYE QUE EL. METO-

DO NEFELOMETRICO ES EXACTO Y CONVENIENTE SU IN-
TRODUCCION EN LOS ANALISIS DE RUTINA.
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