Disciplina de chimie farmaceuticd (cond.: prof. T. Goina, doctor in chimie)
si Catedra de farmacognozie (cond.: prof. G. Racz, doctor farmacist)
ale I.LM.F. din Tirgu-Mures

SEPARAREA SI IDENTIFICAREA CROMATOGRAFICA IN STRAT
SUBTIRE A ALCALOIZILOR DIN PREPARATELE OFICINALE
DE OPIU

II. Tinctura Opii. Tinctura Opii diluta. Tinctura Opii composita.
Tinctura anticholerina*

A. Gyéresi, dr. G. Rdcz

Ca urmare a cercetdrilor anterioare (2, 3, 4) ne-am propus un studiu
privind posibilitatile de separare si identificare ale alcaloizilor din tinc-
turile oficinale provenite din opiu (v. tab. nr. 1). In acelasi timp, am ciu-
tat si criteriile de diferentiere a lor, pe baza prezentei simultane a celor-
lalte componente,

* Lucrare comunicati la U.S.S.M,, Filiala Mures, Sectia farmacie, martie 1973.
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Tabelul nr, 1
Tincturile oficinale in Farmacopeea Roméani, ed. a VIII-a,
provenite din opiu °

Denumirea Continutul in morfina
%
Tinctura Opii 1
Tinctura Opii diluta 0,05
Tinctura Opii composita 1
Tinctura anticholerina 0,17

La monografiile acestor tincturi se prevede doar evaluarea calitativa
si cantitativd a morfinei (6).

In cadrul cercetirilor efectuate am incercat in primul rind separarea
si identificarea cromatograficd in strat subtire a alcaloizilor principali de
opiu, utilizati in practica terapeuticd (morfini. codeind, noscapini, papa-
verina).

In urma cercetirilor anterioare (2, 3) am experimentat un sistem de-
velopant bazic pentru separarea cromatografica a celor sase alcaloizi prin-
-cipali de opiu: acetoni-xilen-metanol-amoniac 25% (50:40:6:5); precum
§i o tehnica cromatograficid generald pentru opiu si preparatele de opiu (4).

Partea experimentald

1. Tinctura Opii

Se spotuleaza direct pe cromatoplaci. Aplicind tehnica cromatografica
elaborati (4), s-au putut separa si identifica 5 alcaloizi: morfina, codeina,
tebaina, papaverina si noscapina.

2. Tinctura Opii diluta

Fiind un preparat diluat (1:20) ob{inut din Tinctura Opii, inainte de
cromatografiere necesiti o prealabild concentrare (10:1). Solutia astfel ob-
tinutd se cromatografiaza.

Imaginea cromatograficd, respectiv numdrul si repartizarea compo-
nentilor sint identice cu cele obt{inute la Tinctura Opii.

3. Tinctura Opii composita

Are acelasi continut in morfini ca si Tinctura Opii. In compozitia ei
mai intrd: Aetheroleum Cinnamomi, Aetheroleum Caryophylli, Tinctura
Croci.

Se cromatografiazi direct ca si tinctura simpla.

Spre deosebire de tinctura simpld, tinctura compusd prezintd dupa
developare trei spoturi colorate in galben. Acestea se datoresc pigmenti-
lor vegetali din tinctura de sofran, asa cum s-a dovedit in experientele
paralele.

Dupa revelarea cu reactivul iodobismutat de potasiu acetic, apar si
spoturile colorate ale celor cinci alcaloizi.

4. Tinctura anticholerina

S-a acordat o atentie deosebitd acestei tincturi compuse, diluate, con-
stituind un produs de facturd nationala romaneasca (1). A fost formulata
de doctorul C. Davila, fiind aplicatd in terapie cu ocazia epidemiei de
holera din 1855, iar mai tirziu introdusi si in editia a IIT-a a Farmacopeii
Romane (5). Formula ei, fatd de cea originald, a fost modificati de multe

-ori. . TR
tn formula tincturii antiholerice, sin. tinctura Davila, oficinala in
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Farmacopeea Roméani, editia a VIII-a (6) intrd: Tinctura Opii, Aethero-
leum Cinnamomi, Tinctura Croci — ca si la tinctura compusid — ceilalti
componenti fiind Tinctura Rhei, Aetheroleum Menthae si acidul clor-
hidric.

Aceastd tincturd necesitd o prelucrare speciald inainte de cromatogra-
fiere printr-un procedeu de extractie a componentilor activi. 3 ml tinc-
turd se evapori pe baia de ap4, iar reziduul reluat cu 1 ml api se alcali-
nizeaza usor prin tratare cu 3 ml solutie de bicarbonat de sodiu 5% proas-
péat preparatd. Continutul alcaloidic se extrage de doud ori cu cite 4 ml
amestec cloroform-izopropanol (3:1). Faza organicd se separi, se evapori.
reziduul se reia cu 1 ml etanol diluat. Solutia serveste la cromatografiere.

Imaginea cromatografici se caracterizeazi prin prezenta a doui spo-
turi de culoare galbend — intilnite si la tinctura compusi (dacid se folo-
seste tinctura preparati dupid formula dati de Farmacopeea Roméani ed.
a VIII-a; in Suplimentul din 1968, formula apare fira Tinctura Croci). In
plus se disting alte doua spoturi colorate inainte de revelare, care se dato-
resc principiilor antrachinonice din tinctura de revent. Asa cum s-a dove-
dit in experientele paralele, este vorba de o reactie de culoare caracteris-
ticd acestor compusi (reactia Borntréger), sub actiunea amoniacului din
compozitia sistemului de migrare,

In lumina UV cele doui spoturi galbene dau fluorescentid galbena,
iar celelalte doud, fluorescentd rosie.

Procedeul descris asigura o diferentiere siguréd a tincturii antiholerice
de celelalte tincturi de opiu.

In tabelul nr. 2 s-au cuprins datele privind cromatografia tincturi-
lor oficinale.

Tabelul nr, 2

Date privind diferentierea si identificarea cromatograficd a tincturilor
de opiu oficinale

Volum optim Alcaloizi Observatii
Denumirea de spotulat separati T
10— ml (valorile Rfy (alte spoturi)
Tinctura Opii — direct —
20—25 morfind 0,20 —
Tinctura Opii dil. 25—30 )
(concentrare) codeina 0,36 —
Tinctura Opii comp, — direct — Spoturi de culoare
P 30—35 tebaina 0,60 galbena. Rf:
0,25
0,40
papaverini 0,74 0,50
Tinctura anticholerina 40—50 Spoturi galbene. Rf:
(extragere) noscapina 0,84 ggg

Alte doua spoturi:

(rosie-violet)
0.46

(rosie-ciramizie)
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Paralel — ca etalon — s-au aplicat cite 5X10—* ml din solutiile 0,5%
<tanolice ale alcaloizilor baze,

Concluzii

1. Tehnicile descrise asigurd identificarea completd a componentilor
din tincturile de opiu oficinale.

2. Din tincturi s-au putut evalua clar cinci alcaloizi de opiu: mor-
fina, codeina, tebaina, papaverina si noscapina,

3. Tehnica cromatografici este adecvati si pentru o identificare si
diferentiere rapida a celor patru tincturi de opiu.

4. Pe baza rezultatelor obtinute, se propune valorificarea tehnicii
cromatografice la monografiile corespunzitoare din farmacopee.

Sosit la redactie: 26 iunie 1973,
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