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RESUME

L’influence de Pacide carbonique (CO;) en ce qui concerne la conser-
vation de produits alimentaires, fut 'objet des recherches serieuses surtout
en Engletere.

Le laboratoire de Technologie Agricole en a fait aussi sur ce probléme
et trouva qu’ il y a possibilité d’ameliorer les conditions de I'expédition
a létranger des fruits Grecs et surtout des raisins de table, par 'emploi
du CO,.

ANAAYTIKH XHMEIA.— Dosage gravimétrique de la diéthyleénedia-
mine*, par G. N. Thomis. *Avexowvdddy tmo %. "Epp. "Eppavovil.

Aucune méthode n’a pas été rencontrée au cours de nos récherches
bibliographiques, permettant la détermination de la diéthylénediamine dans
un mélange, le procédé acidimétrique du supplement au Codex Frangais,
p. 10, étant inapplicable en présence des substances qui accompagnent
d’habitude cette base héterocyclique dans ses préparations spécialisées!.
Nous avons donc estimé utile de décrire les résultats d'une serie d’expé-
riences, effectuées par nous dans le but de doser la pipérazine dans ses
mélanges effervescents, livrés au commerce sous forme de granulés.

La méthode mise au point répose sur la proprieté de la pipérazine,
proprieté commune a toutes les amines de caractére alcaloidique, de for-
mer avec l'acide picrique un sel difficilement soluble?, tandis que les corps
qui Paccompagnent ordinairement dans les dites préparations, restent
en solution.

Afin d'étudier les différents facteurs et fixer les conditions optima de
la méthode, nous avons travaillé d’abord sur I'hydrate de diéthylénedia-
mine pur, aprés avoir déterminé sa teneur en eau de crystallisation. Nos
essais afin de déshydrater nos échantillons, soit en chauffant vers 100°, soit

# I, N. 0QMH. —Etax®pinds npocSiopiopds tig SixiBuievedSiapivng.

! La détermination indirecte par la méthode de Kjeldahl modifiée, technique lon-
gue et compliquée, n’est pas a conseiller dans le cas présent 4 cause de la résistence
connue de la pipérazine vis-a-vis les agents proposés et le grand excés de substances
organiques qu’on doit détruire.

? Contrairement a 'indication «leicht 16slich in Wasser» de Beilst, I, 1154, nous
avons rémarqué que la solubilité du picrate dans I’eau froide est négligeable, une solu-
tion a 0.001% de diéthylénediamine (200 C), additionnée d’un volume égal de solution
saturée d’acide picrique, donnant aprés quelques minutes déja un trouble di a la for-
mation du picrare,
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a froid par le vide sur de la chaux vive, soit enfin & pression et tempéra-
ture ordinaire par l'action prolongée du chlorure de calcium, ont compléte-
ment échoué, parsuite de la volatilité connue de la pipérazine. Ladenburg et
Abel (Ber., 1888,21,763), ont bien rémarqué la proprieté de cette base d'étre
entrainable a la vapeur d’eau, mais ils ajoutent que sa solusion aqueuse
peut étre évaporée sur le bain-marie jusqu'a siccité, fait qu'ils expliquent
en acceptant la possibilité d’une polymeérisation de la diamine. Nos expé-
riences ayant démontré qu’il n’en est pas ainsi, permettent de supposer
que le résidu obtenu par ces auteurs n'était pas de la base libre, mais trés
probablement du carbonate, formé au cours des manipulation, puisque la
pipérazine n'est pas seulement entrainable i la vapeur d’eau, mais elle se
volatilise lentement méme 4 température ordinaire (Hagers Hdb. d. pharm.
Praxis 2,472).

La détermination de 'humidité n’étant donc pas possible par les tech-
niques habituelles, nous avons eu récours a un artifice indirect. Nous avons
transformé la base contenue dans la prise en chlorhydrate, qu'on pouvait
alors peser aprés évaporation et dessication sans risque de perte; on évi-
tait ainsi en méme temps toute erreur qui résulterait de la présence éven-
tuelle d'une petite quantité d’acide carbonique, pouvant étre absorbé par
le produit qui devait servir de point de départ 4 notre étude.

On traitait des prises de 0,2 4 0,5 gr. d’hydrate dans petit flacon 4 peser
par léger excés d’acide chlorhydrique, on évaporait a siccité sur bain-marie
et dessechait a 100° jusqu’a poids constant. Le p. m. du chlorhydrate
C,H,,N,2HCI étant de 159,036, on trouve la teneur de la prise en base an-
hydre (p.m.=86,1) en multipliant le poids du chlorhydrate trouvé par 0,5414
et en divisant le centuple du produit par le poids de la prise.

Nous avons trouvé 55,6249, deau de crystallisation dans un échan-
tillon de fabrication frangaise et 55,6889, dans un autre de provenance al-
lemande, la teneur théorique de 'héxahydrate étant de 55,66439,.

Sur ces produits contenant donc l'un 44,3769, Pautre 44,3129, de base
anhydre, nous avons effectué toute une serie d’expériences, en précipitant la
pipérazine comme picrate, soit aprés transformation et pesée sous forme
de chlorhydrate, soit directement, en fonction de la température, temps,
réaction du milieu, fagon de précipiter, concentration en acide picrique et
en pipérazine. La concentration finale en acide picrique et la réaction du
milieu dans lequel s'effectue la précipitation, ont parmis les facteurs ci-dessus
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d’influence sur les résultats, la température, le mode d’addition du réactif
et le temps ne jouant qu'un rdle sécondaire sur l'exactitude du procédé.
Nous avons, de fait, rémarqué qu'un excés de solution picrique saturée
(1,2%) est indispensable pour que la précipitation soit quantitative. En
milieu dilué, une quantité considérable de pipérazine peut rester en solu-
tion. Pour mémes proportions moléculaires, tout autre facteur tenu con-
stant, nous avons atteint, en abaissant p.ex. au cinquiéme la concentration
optima en acide picrique, des chiffres répresentant les 81,79, seulement de
la théorie. La précipitation doit étre menée en milieu neutre ou legérement
acide, le picrate de diéthylénediamine étant soluble dans les alcalis. Il faut
éviter toutesfois la présence d'un excés d’acide fort qui pourrait déterminer
la précipitation simultanée d’acide picrique. En ce qui concerne le mode
de précipitation, nous avons constaté qu’en versant le réactif a froid dans
le liquide contenant la pipérazine a doser, il se forme aussitot un précipité
volumineux, se dépsant lentement et adhérant aux parois du récipient, tan-
dis qu'en opérant inversement et a chaud, on obtient un beau précipité
crystallin, d’'un aspect doré, se déposant au fur et 3 mésure que la tempé-
rature du liquide baisse. Le picrate de pipérazine étant soluble dans l'eau
bouillante, on doit laisser le liquide se réfroidir complétement avant de
filtrer. Le précipité peut étre lavé a fond a 'alcool concentré dans lequel
le picrate est insoluble.

La méthode proposée peut servir avantageusement pour le dosage de
la pipérazine dans les granulés effervescents du commerce. Ces prépara-
tions en contiennent d’habitude une petite proportion, étant en majeure
partie constituées d'un mélange en rapport moléculaire équivalent d’acide
tartrique ou citrique et de bibarbonate de sodium et d'une quantité de
sucre. Aprés dissolution de ces granulés dans I'eau on a donc du tartrate
ou citrate de soude, un petit excés d’acide tartrique ou citrique ou peut-
étre inversement de bicarbonate de soude, du carbonate de pipérazine
(formé au depens du CO, dégagé), de 'acide carbonique libre et du sucre.
Or, par des essais a blanc nous nous sommes persuadés que toutes ces
substances n'exercent aucune influence sur exactitude de la méthode, dont
le mode opératoire proposé est le suivant:

10 gr.de granulés a 59, p.ex. de pipérazine sont traités avec un peu d’eau
distillée dans un ballon jaugé de 100 cc. On acidifie legérement (rouge de
Congo) par de lacide chlorhydrique et compléte le volume a 100 cc avec de
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l'eau distillée. On porte d’autre part & legére ébullition 50 cc d’une solution
saturée (1,29,) d’acide picrique pur, y verse a 'aide d’une pipette 10 cc de la
solution contenant la pipérazine, filtrée préalablement 4 travers un filtre sec
dans un récipient sec, laisse quelques sécondes sur la flamme, couvre et
abandonne le récipient. Aprés réfroidissement complet du liquide on peut
procéder a la filtration du précipité, mais il est préférable d’effectuer cette
opération le lendemain. On se sert d’un entonmnoir a plaque poreuse (Schott
10G 4)! taré, lave bien les cristaux a I'alcool 95°, chasse ce dernier par de
éther, deséche a 100° et pése aprés un !/, d’heure:
H,\N 86.1
C,HmN:Z:Z,‘GIl{:(;\IOQ);,OH ~ 544208 % e

p=poids du pictate trouvé, x = quantité de pipérazine anhydre contenue
dans un gr. de substance primitive. En multipliant par 226,6 on trouve la
quantité correspondante en ¢, d’héxahydrate? (194,2).

REMARQUE : Pour nettoyer 1'entonnoir, détacher le mieux possible le précipité se
trouvant sur la plaque poreuse, entrainer les particules adhérantes par de ’eau, plon-
ger dans solution diluée d’ammoniaque, chauffer quelques minutes sur bain-marie, rin-
cer, appliquer sur fiole conique, laver abondamment a la trompe avec de 'eau dis-
tillée chaude.

CONCLUSIONS
La méthode proposée peut servir aussi bien pour le contrdle de pureté
des pipérazines hydratées du commerce que pour le dosage de cette base
dans les spécialités effervescentes en contenant. Dans le premier cas nous
conseillons de transformer la diéthyénediamine d’abord en chlorhydrate (afin
de déterminer indirectement la teneur en eau de cristallisation) et de verifier
ultérieurement la teneur en base anhydre en la précipitant comme picrate.

Awvantage : exactitude, simplicité, aucun réactif ou appareil spécial.

' Si l'on ne dispose pas d’entonnoir 4 plaque poreuse, on peut récueillir le préci-
pité sur deux filtres superposés de papier sans cendres du méme poids, dont I'inférieur
détaché aprés déssication, sert de contre-poids.

* On pourrait modifier la technique de la méthode en employant quantité connue
d’acide picrique, dont on titrerait alors I'excés par rétour aprés précipitation de la
pipérazine, suivant les méthodes connues p.ex. par iodométrie, mais la voie pondérale
décrite est d’une telle simplicité qu’il n’y aurait aucun avantage en travaillant par
titrimétrie.
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A.— Hydrate (H) a 55.6249%, d'H,O et 44.376%, de pipérazine anhydre (P).

Prise de H l Calculée en P ‘ Picrate trouvé ’ Calculé en P Différence %)y
0.0100 0.0443760 0.2803 0.044312 —0.144 %,
0.0688 0.0305307 0.1930 0.030511- —0.065 %,
0.1000 0.0443760 0.2805 0.044343 -0.073 9,
0.1500 0.0665640 0.4208 0.066523 —0.060 %,

B.— Hydrate 4 55.688 9, d’eau de crystallisation.

Prise de H Calculée en P Picrate trouvé Calculé en P Différence %,
0.100 0.04431200 0.2802 0.0442960 ‘ —0.036 %,
0.150 0.06646800 0.4206 0.0664320 | —0.056 9,
0.086 0.03810832 0.2408 0.0380676 —0.107 9,
0.061 0.02703032 0.1708 0.0270014 —0.107 %,

C.— Granulés effervescents contenant 5 % d’hydrate a 44.312 % de P.

Prise Teneur en P ’ Picrate trouvé ’ Calculé en P 1 En H %, | Différence %/,
gr. 1.0 0.022156 ‘ 0.1400 0.02213223 0.499264 \ —0.147 9,
1:5 0.033234 0.2102 0.03323000 0499730 | —0.054 /7
1.0 0.022156 0.1400 | 0.02213223 0.499264 —0.147 9,

(Les calculs ci-dessus ont été faits avec p. m. arrondis).
MEPIAHWIE
IMepvypaoy axpiBotc otadpndic pedddou mwposdiopiopod Tiig Srudulevodiopmivag
Gc SuodrhiTou mrptrdic Evdoewe, dmituydg Spapprolopévng éml Tob ENéyyou TeplEnTL-
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544,208 pépn miepieod ilApatoc=86,1 pwépn avidpov Bdocwe.

®APMAKOAOTIA. - Zur Pharmakologie des Camphers und seiner Ver-

wandten*, 77 initteilung : Vergleichende Untersuchungen iiber die Wirkung
von Campher und Epicampher auf die glatte Muskulatur des Blutegels und
auf die morphingeschiddigte Atmung beim Kaninchen' von F. Reinartz.

*Avexowverdn o % [N "Tooxeipoyhov.

Der Epicampher, das einzige mogliche Campher-Isomere, in dem noch
Ketoncharakter und Camphanskelett erhalten geblieben sind, wurde zuerst

# F. REINARTZ.—'Emi tiig Qapnanoiroyiag Tic rapovpis ral NEPIRGV GUYYeEVAV adTii§ PRpHERGV.
~11. "Avaxoivacig. Svyroitiol perétal mi Tijg Evepyelag Tig nagovedc xul EmagpovQis &ni t@v Aslov pvi-
nav iv@v Tijg POéALag xal Tiig dvanvoiis ToU xovirdov xatémv £veQyeiag pooeivng.

Aus dem pharmakologischen Laboratorium der Hygieneschule zu Athen und dem organisch-chemi-
schen Laboratorium der Technischen Hochschule Aachen.

! 1. Mitteilung : F. REINARTZ, Zur Pharmakologie der Oxycampher, Praktika de

I’ Académie & Athénes, 1, 1932. Séance du 3 novembre 1932.



