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Aucune question n’est aussi importante, au point de vue chimique
on thérapeutique, que celle de Ihistoire des alealoides des quinguinas.
L'influence que cette découverte, due & des pharmaciens, a exercde
sur In marehe de la chimie et de la médecine, a une si grande impor-
tance qu’elle fait épogque dans Thistoire des seiences expérimentales,
Venant apres tant de chimistes habiles, il devait évidemment rester
fort peu & faire ponr un éléve ; aussi ai-je entrepris, surtout, de faire
la raonographie de ces alealoides, de vévifier les réactions prineipales
indiquées par les anteurs qui ont traité ce sujel. Jai élé assez heun-
reux pour rectifier quelques erreurs, ce qui, je Uespére, témoignera
de mon désir de faire micux bientdt et me vaudra lindulgence e

mes juges.
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CHAPITRE PREMIER,

CONSIDERATIONS GEMEFALES SUR LA CONSTITUTION DES ALCALOIDES
ARTIFICIELS, — GENESE DES ALCALCIDES NATURELS.

]

On a adopté dans les Jormules de ce travail les poids atomiques de

M, Fiirte: G=12; H =4 0=10;8=17%,.atc,

Avant d’aborder I'éiude des alealoides des quinquinas, il est hon de
jeter un coup d'eeil d’ensemble sur la constitution géndrale des alealis
organiques, artiliciels et naturels.

Tous ces corps présentent la plus grande analogie avee 'ammig-
niaque ; anssi Gehrarde les a tous rangés dans un méme groupe, sous
le nom de dérivés du type ammoniaque. En examinant de quelle
manicre l'azote se comporte dans les réactions, on a z'mn:u‘qll{? 1|11'il
esl tantdt m:]nnuamm‘lque, tantot tl'i:it{}]llif{llﬂ on enlin pt:l‘:l:m'uniql.lu.
Ces deux derni¢res atomités sont les types d'ott dévivent les ammo-
niaques composées : Az X' et Az X" L'ammoniaque et son chlorhy-
drate sont les représentants les plus simples de ces denx types

H
1 UI
I Az H
| I1
Cl,

Az

s
— —— —

Dans ces deux groupements, on peat remplacer tout 'hydrogéne
par un nombre égal de radicans monoatomiques. Ainsi, par exemple,
on pourra avoir :
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{4

[; (."L A RA
AX =) AxH Az X Az XN
s it (A
(A (A A (A
H A A \A*
AX ¥=! AzilH AsiH Az¢{A” Az (A”
1 1 l A"
\ \ Cl, Cl. Gl Cl,
En traitant ce dernier dérivé par un aleali, 'hydrate de potasse,
K)

par exemple, H'I.{} on enléve le chlore sous forme de chlorure de

potassium, et le résidu HO de la potusse se combine avec le résidn

[ A
f‘.‘
Az A et forme un cumpu&:i MOy e :vmluguc comme constitu-
?A!n

tion et comme 1||'+.J-prit?u'!:' alhydrate de [rotasse olestun ]t:.-"!r:il.:! l'ux}fdc

LA
| A
dammonium, Az j A" L0
L A
Hing

Le dernier atome d'hydrogéne ne peut étre chassé gque par un radical
d'acide, et on obtient ainsi un sel de cet ammonium. A A" A” A
représente un radical alcooligue , monoatomique quelconque , ce qui
montre quel nombre immense de corps on peat engendrer ainsi :
M. Berthelot, en admetant Uexistence de 15 aleools monoatomiques ,
et on en connaitaujourd’hui prés du double, évalue le nombre d’alealis
possibles 43,875, Si on tient compte des aleools déeouverts depuis cette
époque (1860) et de leurs isoméres , on voit que ce chiflve n'est qu'une

limite trés-inféricure. Mais ce n'est pas tout : nous n'avons envisage
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15
que les radieaux nmnr}nmnﬁqncs; il y aun gt‘ami nombre de radicaux
biatomiques qui jouissent de la propriété de se substituer i 2 atomes
d'hydrogéne, dans une double moléeule d’ammoniaque; ¢'est pour cela
que 'on dit que le radical biatomique sert & river les 2 moléenles

H
! Az { H B : Fals
d"ammoniague B = Az'{II* On peul continuer la subistitution
H H*
Az H

dans deux moléenlesdeAz H' ou Az 1%, et on abiient les deux séries

B B B
{0 e — A {* A2 (D A (B
G I | B”
B B b B
H* B B’ ‘ B'
A K = Az (B A2 ( H? A2 { B" Az /W
“E ]il Hi‘ B-n
G ce cr Ci*

Les carbures d’hydrogéne triatomigues donneraient lien aux mémes
substitutions dans trois molcéenles des groupements Az X* et Az X5, et

ainsi de suite,

Ce n'est pas tout encore : tout corps non saturé pent jouer le réle de
radical , et son atomicité est marquée par le nombre d"atomes d'hydro-
géne (ui lul manquent pour arriver i la saturation,

Si donc nous prenons le corps C* H* Br#, qui est sataré , si nous hai
retranchons Br, nous aurons (CG* H* Br), qui sera monoatomique , et
qui comume tel pourra remplacer les radicaux monoatomiques A A’ A”,
ct donner une série de composés de méme constitution : ces bases dé-
couvertes par M. Holfmann se nomment bases brométhyliques ; echaque
radical biatomigue pourra donner un radical ou plutét un résidu mo-
noatomique semblable.
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* TI5
-y

. ' ol 4 i
81 nous considérons I'aleool ordinaire I 0 dans lequel I'oxy-

3

zene biatomique O est sataré d'une part par H, de I'autre par C* Y, et
c* |

s1 nous lui enlevons 11, nous avons % O qui est monoatomique et
N

(lu'l peut donner encore nne série d'alealoides : ce sont les Lases
oxéthyliques (hases oxycthylénignes de M, Wirtz). On pent aussi les
considérer comme dérivant du radieal [ (G2 T'O)"H ]

" . I ,
De méme, si del'ean " 1 0 on retranche H, on aura un résidu mo-

y 1o M ; '
noatomique, 'oxydrile } 0, et il est probable que I'oxyammomaque,

i
no
corps déeonvert récemment, Az ' O est 'oxhydramine Az { H
I
Ces composds, sanlles oxydes d’ammonium et les bases oxéthyliques,
ne contiennent. pas d’oxygéne, elles wont done aucun rapport avee
les alealoides du (Il.lil]f[u'mn.
Mais il est encorve d'antres corps qui peuvent jouer le vole de radi-
canx 3 ce sont les radicaux d'acides qui sont aunssi aptes & remplacer
H I 1P, ete,, dans une , deux ou trois moléeules d'ammoniaque, Ces

composts sont f[L".sigm'-.s sous le nom d'amides,

Co C* R O
Nous citerons senlement Marde, Az* {11 le glyeocolle, H Az,
y H? H

+]l|i sont les types d'un grand nombre d'amides, et t‘|lli, ayant con-
servé encore lenrs propriétds alealines, se rapprochent davantage des
ﬁ!{:ﬂ!iﬁ ﬂl‘gﬂﬂi(l”ﬂs.

Tons ces {'.nmInnst'-s du type AXE peuvent se combiner avee les h:,-‘r] I'fi-
cides etdonnerdes corps du groupement A X7, La pnissancede saturation
d'un aleali est en rapport avee le nombre de moléenles cl';munnuiuqnc
dont il dérive. Les monamines, les diamines, les triamines, etc,, se-
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ront done monacides, diacides, triacides... Il n'en est pas toujours ainsi,
surtout avec les amides, Ainsi I'urée est monacide rlur.-iqlm ato-
mique. Pour déterminer la consttution d'nn alealoide, 1l est trés=
important de connaitre l’llll.tl:i sont les atomes d'|]:,f[]rt‘r‘r_1{"'.nc qui n'ont
pas éprouvé la substitution. On nomme les amines, primairves, secon=
daires, tertiaires et quaternaires, suivant que 1, 2, 3 ou 4 ¢quivalents
d’hydrogéne ont été remplacés par 1. 2, 3, 4 radieaux.

Pour déterminer le degré de snbstitution d'un alealoide, il suflfit de
traiter une molécnle de cet alealoide plusieurs fois de suite par une
molécule d'iodure d’éthyle ou mienx de méthyle, jusqu'a ce que Ja
réaction n'ait plus liew. Le nombre de moléeunles d'iodure d'éthyle
fixées déterminera le nombre d'atomes d’hydrogéne non substituds.

Les amines ljll.‘IT_Erl]:lit'L‘S ll‘l:pl'i}ﬂ\fﬂl'olll, [ras de substitution : les an-
nes ternaires lixeront une moléeule d’iodure d’éthyle, ete. M. Griess a
déerit une nouvelle réaction, qui a servi & M. Hoffmann pour arriver
plus rapidement an méme résultat. Elle consiste i traiter une solu-
tion alCﬂD“{lliﬂ de |1:1||mum'1ar[|ur (?:Jmp:}séc par Pacide azoteux; on
oblient ainsi un nouveau corps ([u'i contient trois H de moins et
Az de plus, ce qu'on peut représenter ainsi :

R R !
gt Yty sARO s g i oy BB o
8 i i I

Enfin on termine la réaction par Piodure de méthyle pour voir s'il
reste encore de 'hydrogéne libre. L'analyse indique, daprés la com-
pnsilion du nouveau lu'mlui{, le nombre d'atomes r_l'h:,-'llrngf-.uc libres
qui 8’y trouvaient, L’acide azoteux peut encore donner nune autre indi-
cation, il peut Servar i ill(l]r_lurr r_Iur:.l est le g:',-m_:r;n.::ur de U'aleal,

La réaction préeédente n’a lieu que sur une solution alcoolique ; si
on opere en présence de 'eau, le produit azoté précédent se détrnit at
on obtient I'acide générateur. Appliquons ces denx réactions succes-
sives & 'aniline.
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s O e
¢ H Az} L ol v "
202{H 4+ }0 TR
= ' i
(Azodiphényldiamine)
CE H®
; b B P e HE
o Ml H O :
Az Az + b l 0 = 1 : O 4+ Az {-} 4+ Az
I

La réaction ne se fait pas toujours exactement ainsi, Par exemple,
quelquelois T'acide azoteux donme un oxyde du produit primitf,
comme pour la quinine et la cinchonine.

I'antres (oisil produitbien I'alcoo! générateur, mais cet aleool donne
ensuite un ¢ther nitreux; ¢'est ce qui arvive avee I'éthylamine et avec
quelques alcaloides naturels; enfin il peut arviver qu'il se forme des
dérivés nitrés comme dans le cas de U'aniline, Cette réaction est impora
tante, et on en a deéja tivé parti pour I'éiude des alealis naturels. Mais,
s'1l est vrai que ces derniers sont des ammoniagues, il est certain aussi
que lewr molécule beaueoup plus complexe n'a pas permis jusqu’a
présent d'en déterminer la constitution,

Aussi nous avons pensé qu'il serait utile de réunir la plupart des
expériences (ui ont déji ¢ié tentdes sur ce sujet, en nous bornant tou-
tefois i I'émde des alealoides des quinguinas.

La constitution d'nn corps est, en effet, de la plus haute importance
pour prévoir ses réactions et arriver i sa synthese,

Les alealoides des quinguinas forment deux groupes qui différent
'un de I'antre par un atome d'oxygéne; les autres éléments étant les
mémes, il y a done entre enx la méme relation qu’entre les acides gly=-
collique et oxalique. 11 y a, du reste, une certaine analogic entre
le glyeocolle et les alealoides naturels, Aussi nous pensons qu'on peut
envisager ces corps comme  des dérivés dacides analogues i l'acide
slycollique, ¢’est-i-dire d'acides hexatomiques, dont la basicité est
moindre que I'ztomicité, Ceci se rattache i 'opinion de M. Berthelot,
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qui considére les alealoides comme dérivant des sucres ou en général
des alcools lmi}rniumiqueﬁ_

On peat citer, parmi les composis prépards artificielleruent, la
[Jhlorizﬂ'ine, (|ui dérive de la p]thu‘izh:c, un glu:!uside, par I'action de
l'ammoniaqueet de l'oxygéne. Rapprochons son équation de formation
de celles de quelques autres amides,

C'H¥O" 42z 4+-30= C' HY Az® 0" = phlorizdine,

(Phlorizine].

OH 0 +AzH3+-20=0 W Az 0 - H*O = oreédine.
{Oreine),

C2H 0 + Az H' - 20 == C H' Az O 4 2 H2O =glycocolle,
{Glycol).

On voit de suile qu'entre ces diverses réactions il y a eertaines ana-
logies de formation, et que si on savait le nombre d’atomes d’hydro-
géne libres dans la phlorizéine, il serait [acile de connatire sa formule
rationnelle.

Les recherches de Weddel, de MM. Delondre et Bouchardat, et eelles
plus récentes de M. de Vry sur les quinguinas acclimatés i Java, et
celles de M, Howard sur les quinquinas de I'Inde, ont appris quﬂ]ilues
faits relatifs au siége des alealoides dans les quinquinas, Malheureuse-
ment les antenrs sont loin d'étre d’accord.

M. Weddel pense que la quinine a son siége dans le liber ou dans le
ussu cellulaire interposé aux fibres du libery au contrairve, la cincho-
nine se trouve surtoul dans le tissu cellulaire proprement dit,

L’opinion de M. Howard est inverse. Il a constaté, sur le cinchona
lancifolia, que les couches hibériennes ne contiennent que trés-pen de
cinchonine et de cinchonidine et pas de quinine, tandis que la conche
cellulaire contient beaucoup de quinine et de cinchonine, Il trouva
également que la quinine existe dans les feuilles, mais en petite quan-
tité.

M. de Vry a publié plusicurs analyses relatives i la quantité d’alca-
loide contenue dans les diverses parties d’'un arbre. Voici les chiffres
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qu'il donne pour 100 grammes des diverses parties d'un cinchona
calysaya :

Keorces de la racine, — bases impures. 1,136 (les trois bases).

Ligneux de la racine.. . . . . . 0,06 (cinchonine surtout).
Ecorce dutrone, . . . . . . . 39 (pen decinchonine).
Bois du teone.. . . . . . . . 0,08 (point de quinine).’
Ecoree des uges ligneuses. . . . . 0,175 (les trois bases),

Tiges herbacées jeunes, . . . . . traces, encore doutenses,
Fogllon: o oo e e a0

Les feuilles et 'écorce des jeuncs tiges contenatent de 'ammo-
niaque, Les feuilles vertes ont donné 0,46 0/0 de chloroplatinate
d’ammoniaque.

Reichel avait déja constaté en 1856 I'existence de I'ammoniaque,
M. Howard a également constaté la présence de l'ammoniague dans
les différentes parties des quinquinas, Ge point est important, car il
fait entrevoir pour un avenir prochain la solution de la genése des
alealoides, M. Howard suppose qu'ils proviennent de laction de
I'ammoniaque sur les glucosides. Ory on trouve précisément dans les
(uinguinas un glucoside, I'acide quinotannique, qui peut se dédoubler
en donnant du glucose et du rouge cinchonique, et de la quinovine qui
se dédouble en acide quinovique et mannitane.

JCOMOQ - = BCREMQOY Lo COHEQ

ac. quinolannigque, rouge cinchonigque, glucose,
CME® O 4+ B0 = C*O*00 4 | CHEO0
quinovine, ac. quinoviquez. mmmitaue,

Jusqu'a présent, auncune recherche n'autorise a admetire quela
réaction mutuelle de Nammoniaque et de ces corps donne naissance
aux alcaloides.

M. de Vry, qui a dosé N'acide quinovigue dans les diverses parties
du calysaya, a obtenu des nombres qui n’ont aucun rapport avee sa
richesse en alcaloides, MM. Delondre et Guibourt ont rapporté une
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ecpérience eurieuse, Un mélange de certains quinguinas gris et jaunes
leur a donné plus de quinine que les deux quinguinas traités séparé=
ment,

Ce fait semble prouver que les quinguinas contiennent une substance
susceptible de se transformer en quinine,

Si on recherche les modes de transformation d'un eorps sneré en
ammunimiue composéc, on voil comme on pent le constater sur les
équations de la phlorizéine, de Toreéine, ete., que le glucose ou aleool
aénérateur s'oxyde et se combine avec 'ammoniaque. Mais les alcools
penvent aussi se combiner directement a Pammoniaque , ainsi que les
aldéhydes et les acides deérivés, Les aleools donnent les {muuunl:uiuuﬁ
composces désignées sous le nom d'amines, les acides donnent les
amides, mais, comme je Uai dit, plusieurs de ces amides jonissent de
propriétés alealines , surtout eelles qui proviennent des acides dont
I'atomicité est inférieure a la basicité,

Les aldéhydes donnent naissance avee l'ammoniaque a des aldéhy-
dates qu résultent de I'umion des deux éléments G H' O 4 Az 1P —
C:HY O, Az IIP r;ui peut élre considéré comme 'oreéine de 'aleoo)
ordinaire. D'antres fois les aldéhydes se combinent & I':unumniaquc eIl
I]:jﬂt:]nl, de Pean et donnent de véritables ansines : I':u:ér,}r]uming S
forme de cette maniére.

L'hydrobenzamide et Tamarine CH"A20 dérivent de aldéhyde
benzoique et de 'ammoniaque avee élimination dean. M, Hugo Seliff,
dans des recherches importantes sur action des aldéhydes, a déecou-
vert un grand nombre de composés intéressants qui se forment de la
méme maniére. En examinant les formules de la quinine et de la cin-
chonine, on pourrail eiter un grand nombre d’hypothéses possibles
sur la synthese des alealis des quinguinas, mais ces jeux de formules
ne conduisent qu’a des hypotheses oseuses et inultiles,
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CHAPITRE 11

HISTOIRE DE LA DECOUVERTE DES ALCALOIDES DES QUINQUINAS,

Les quinguinas ont éié 'objet d’'un grand nontbre de recherches
chimiques, Bartholdi avait fait une analyse de ||lt]!1|;llillila les résultins
en étaent tellement extraordinaires qu'ils ne furent pas aceept. s, Ar-
mand Séguin fit ausst un grand nombre d’analyses sans plus de résul-
tats 5 il constata cependant (que les tiuin:fuinus renlerment wn |ll'i|1:.‘i|=e
fébrifuge qui n'est pas astringent, ne précipite pas la gélatne, mais
preécipite Pinfusion de tan,

Vauquelin fit plusicnrs essais sur action des réactifs, sur les mace=
ations de quinguina, Ces rvecherches, continuées par 3. Guibourt,
complétérent les recherches antérieures sans rien apprendre sur la
composition chimique de ces éeorces,

Laubert, le premier, en traitant le quinquina de Loxa par U'éther,
obtint une glu verditre et une matiére eristallisée soluble dans Ialeool,

GGomez, en 1810, retira anssi un prineipe cristallisé, qu'on a depuis
désigné sous le nom de einchonine.

Dunecan constata le méme fait que Pfaff ne put vérifier ; celni-ci re-
connut seulement que la matiére active est celle qui préeipite infu=
sion de tan,

Labillardiére jeune reconnut que la matiére active des quinquinas
est une base saliliable,

Enfin MM. Pelletier et Caventou, dans une série de recherches tres—
remarquables, démontrérent que le quinguina gris contient une maticre
grasse verte, une matiére colorante rouge insoluble, rouge cinchonique,
une matiere rouge soluble, une matiére colorante jaune, du quinate de
chaunx, de la gomme et de U'amidon, enfin la cinchonine (ui en consti-
tue le principe actil’, Plus tard on y trouva un pen de |iuin'me.

Le quinguina rouge renferme beaucoup des deux alcaloides,

Le quinguina jaune renferme surtout un alealoide particulier, que
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MM. Pelletier et Caventon découvrirent en 1820 et nommérent qui=
]Ii]l(!.

Ossian Henry dans une analyse du quinquina pitayo wouva de la
quinine et de la cinchonine,

M. Peretti, en 1839, y trouva un aleali nouveau, /a pitajne, et point
de guinine ni de ecinchonine, tandis que M. Guibourt, au contraire,
y trouva de grandes quantités de ces denx alealoides.

Dans les quinqu’ums blanes on découvrit de nouveaux corps.

Dans le einchona ovifolia , M, Mill a déeouvert la blanquinine ,
M. Winekler, la paricine dans le quinguina de Para; Mengadurque a
signalé la psendoquinine ; Erdmann, dans le quinquina de Huanaco, a
Sigmlhi la l]ll-‘.lllﬂl‘fllilﬁ]ﬁ.

Tous ces alcaloides, si tant est que ce sont des eorps particuliers, ce
qui est trés=douteux pour plusicurs d'entre enx, ont é1é émdids d'nne
facon wop sommaire pour qu’il soit utile de faire leur histoire.

Enfin M. Pasteur, en 1853, éiudia la quinidine et la cinchonidine,
el découvrit deux alealis nouveanx, la quinicine et la cinchonicine.

Pelletier et Corriol trouvérent I'aricine dans le qllillquiua d'arica,
M, Guibourt n'y trouva que de la cinchonine. Dans le :iuiuquinu de
Jaen , M, Manzini signala un nouvel alealoide, la cinchovatne ;
M. Bouchardat avait vetiré de l'aricine du méme quinquina, et
M. Winckler prouve que Paricine ei la cinchovatine sont identi-
ques,

Dans la quinoidine du commerce, Schwab découvrit un alcaloide
qu'il nomna bétacinchonine, mais que M. Hesse a reconnu pour de la
cinchonine,

Des qlﬁn{llﬁu:ls de Bogota on a exteait Ja r]uilli[]ine l.'lu'l esl le ré-
sultat de Paction de la ehalenr et de la lumiére surtout sur les écorces
de quinquinas. Celles-ci devraient done étre séehdes el conservées a
I'ombre, La cluiim'idmu di commerce renferme IJL‘I[H.L‘II’JH[I de |iuit1i-
dine; ¢’est méme dans ce produit que Henry et Delondre ont décou-
vert la quinidine, Le quinquina maracaibo (variété de cinchona cor-
difolia) examiné par Winckler a fourni un alcaloide qu’il nomma
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cinchonidine mais ¢ui n'est pas identique avee la cinchonidine de
M. Pastenr,

M. Leers retrouva dans la cinchonidine du eommerce ce méme alca=
loide qu'il nomma quinidine : il Ini auribua la formule C* H* Az* 0.

Il se dépose de sa solution aleoolique en prismes incolores, durs,
fviables, d’un aspeet vitreux , fusibles & 175", moins amer que la qui-
nine. Il est soluble dans 2,180 parties d’eau a 17, 1,858 parties d’eau
bouillante, 12 |)m-[ius d’aleool 4 0,815, 100 p:ﬂ'liﬁs d'éther en dissol-
vent 0,7 la solution alcooligue est lévogyre.,

CHAPITRE 1L
PROPRIETES PHYSIOUES ET CHIMIQUES DE LA QUININE,

On obtient la guinine en précipitant un sel de cette base par 'am-
nmn'::ullm; le ||1-t':{:i|nil{'r est laveé el séché,

(est un préeipité blane, eaillebouté, qui par la dessication devient
eorné et fmahle.

La quinine précipitée est hydratée et amorphe, mais on pent obtenir
plusieurs hydrates eristallisés, Elle est inodore, d'une savenr ameére
.'|r|hy|||‘ﬂ., clle fond & 176G,

Lille est peu soluble dans Peau. Voict quelques chiffres indiquant sa
solubilité dans divers dissolvants. Elle se dissout dans 400 parties
d'ean froide et dans 250 parties d'ean bouillante, dans son poids
d’éther 4 10° 100 parties de chloroforme en dissolvent 57,47, et 100
parties d’huile 4,20, Elle est également soluble dans la benzine, les
"huiles essentielles el surtout I'aleool.

Sa solution alcoolique dévie & gauche la lumiére polarisée (—126,7)
alatempérature de 22°, L'élévation de température diminue ce pouvoir
rotatoire, les acides 'augmentent.

Elle forme avee Pean plusieurs hydrates; si on maintient humide
la r]uinhm pl'écipil:’:ﬂ et lavee, elle eristallise avee une moléeule d'ean
et peut cristalliser de sa solution alcoolique (quinine y de Van Hey-
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ningen) on obtient un autre hydrate en préeipitant une solution de
sulfate de quinine dans lequel de Phydrogéne naissant est produit par
du zine et de l'acide :g‘lt‘l.rl,l_l"l_f'lul:} ¢'est une masse résinnide verditre
C* I Az* O°, 21 O. Elle peut former un antre hydrate qui ne pos-
sede pas la propriété de recristalliser aprés dissolution, 1l contient
C H* Az 0%, 3 1* 0. On 'obtient en ill]ﬂlhil”'ll'lﬂﬂi-, en présence d'un
exces d'ammomaque, la quinine précipitée d'une solution étendne. Elle
se présente sous forme de fines aiguilles qui sont des prismes carrés
terminds par des pyramides. Il a la méme composition gue la quinine
amorphe. Cet hydrate fond & 57° (Gehrard dit 120%), perd son eau de
cristallisation. Par refroidissement la qlllllille :mh}fdl'l'. se prend en
une masse résinoide qui s'¢lectrise par le frottement. Refroidie dans
le vide elle se prend en une masse eristalline,

Chaunffée davantage elle se charbonne et laisse dégager de 'ammo-
niaque, de la quinoléine et sans doute d'autres hases.

Les acides dilués dissolvent la quinine, les acides sullurique et ni-
trigue coneentrés ne Ualtérent pas & (roid.

Une solution de quinine on d'un de ses sels bouillie avee 'acide
sulfurique étendu et le peroxyde de plomb donne un corps rouge
eristaliisé que M. Marchand a nommé quinétine. St on fait honillir une
solution de sulfate de quinine avee de Pazotite de potasse, de I'azote
se dégage et on obtient par Paction de 'ammoniaque une matiére que
M. Schiutzenberger a nommée oxyquinine C*' ** Az* 0" : ¢'est une base
soluble dans I'alcool et I'éther, moins amdére que la quinine,

Le chlore humide agit d'une autre maniére comme nous le verrons
en parlant des caractéres des sels de quinine,

Broyée avee de I'iode elle ne donne pas de produits de substitution
mais de l’iu:loquiuinc. Distillée avee une solution concentrée de po-
tasse caustique elle donne de la qui noléine et d'awtres alealoides qui
sont les mémes que cenx auxquels donne naissance la cinchonine,

Elle épronve la méme dﬁcmnpusilii)ll si on chauffe une solation
aqueuse a 250° en vases clos,

La r|uil1i1|t: traitée par le chlorure de benzoile donne, d'aprés
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M. Schiitzenberger, de la benzoilquinine G H¥ (CF 1°0) Az* 0% qui
conserve des propriétés alealines, Le chlorure d'acétyle donne une
réaction analogue, Les iodures d'éihyle et de méthyle donnent de
mime des dérivds qui constituent les iodures de deux ammoniums
composds 1 C* H* ({:H::) Az O T et C* H* (C* H°) Az® O° I,

Cette réaction montre que la quiuim: est un aleali tertiaive et qu'elle
ne contient pas d’hydrogéne libre @ Az § (C* H* 0%)" est done sa
formule,

Par suite le radical ou la somme des radicanx qui la constituent ont
une atomicite totale = 6. Aueune réaction jusqu’a présent ne permet
de prévoir leur nature.

CHAPITRE 1V.
PROPRIETES CHIMIOUES ET PHYSIQUES DE LA CINCHONINE.

Elle s'obtient, comme la quinine , en précipitant un de ses sels par
un aleali.

La cinchonine eristallise tres-facilement ; sa solution aleooligque éva-
porée donne des aignilles qui sont des prismes a quatre pans réfrac-
tant la lumiére,

Flle ne renferme pas d’ean de eristallisation, elle est peu amoere
A eause de sa faible solubilité, D'aprés M. Hesse, 1 partie de cinchonine
se dissout dans 3810 parties d'eand 10”3 dans 371 parties d'éther & 2074
dans 140 parties d'aleool de 0,852 4 10°; 100 parties de chloroforme
en dissolvent 4,31, et 100 partics d’huile 1 partie seulement ; clle est
aussi soluble dans la henzine et les huiles essentielles.

La solution de cinchonine a une réaction alcaline sur le papier rouge
de tournesol. Une solution alcoolique, aiguisée d’acide chlorhydrique,
dévie la lumiére polarisée & droite () =- 190°,40, les ncides di-
minuent son pouvoir rotatoire, Daprés M. Hesse |, son point de fusion
est situé entre 240 et 250°, etnon a 165 : on peut la sublimer, surtout
dans I'hydrogene ou le gaz ammoniaque , les acides dissolvent la vin=

chonmne,
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Chauffée avec 'acide sulfurique et le peroxyde de plomb, elle donne
une matiére ronge, la cinclhonetine ; elle vésiste bien, du reste, aux
agents d’oxydation, Chauffée avec 'azotite de potasse, elle s'oxyde
comme la quinine et donne I'oxycinchonine, compos¢ isomdére, et non
identique avee la quinine.

On obuent encore un isomére en traitant la cinchonine par le
brome : il se forme alors , d'aprés Laurent, denx dérivés bromds
G H® Br Az O et C* H® Br* Az* 0. M, Sirecker, en traitant ce
dernier par la potasse en solution alcoolique , a ohtenu un isomére de
la .;luinim: et de la qnin'ulim:. M. Witz fait observer avee raison que
la cinchonine bibromée devrait donner la dioxyeinchonine, isomérique
sans doute avec 'oxyquinine de M, Schiitzenberger

C*H=2Br* Az* O + 2 h O0=C"I*" Az 0" 4 2 KBr.

Le ehlore donne aussi de la cinchonine bichlorée. La einchonine bi-
chlorée, combinée avee 'acide bromhydrique, etla cinchonine bibro-
mée avee 'acide chlorhydrique, donnent 2 composés isomériques et
isomorphes G H* Br* CI* Az* O, mais non identiques car traités par
I'ammoniaque, ils régénerent chacun leurs générateurs. Glest ce qu'on
nomme des corps tsoméraomorphes.

L'iode donne comme avee la quinine 'iodocinchonine ; la potasse la
transforme en quinoléine plus facilement que la quinine ; elle donne
en méme temps plusieurs autres bases qui sont isomériques, avec des
produits de la distillation de la houille.

Série de la cinchionine.—Quinoléine=C" H' Az ; Lépidine = G\ [|* Az;
Dispoline C'* H'' Az,

Série de la honille. — Leucoline —= €' H Az; Iridoline = C" I1* Az;
Cryptidine C"* H'' Az,

(Vest avec ce mélange d’alealis qu'on obtient par 'action de I'iodure
d'amyle la eyanine, bleu de quinoléine ou mieux iodure d’amyldpi-

(G H® = G HP) o,
dylammonium G H® Az | == Az lﬂll;i“ H"Y,
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Ce corps forme des eristanx verts prismatigques, qui donnentune soln-
tion d’un blen nmgni!iqlw,nmis g1 altérable qunjusrlu'ﬁ prt"s{:nl. SO0 1m-
ploi industriel a ét¢ impossible, Un rayon de soleil la fait disparaitre,

D'aprés M. H. Keeehling le bichlorure de carbone, chaulfé dans
une cornue avee la einchonine, donne un produit rouge, 1l en est de
méme de odure d'amyle. Cette derniére matiére rouge est soluble
dans Palcool, I'éther; elle teint la soie et la laine, ainsi que le coton
mordancé an tannin, au fer ou i U'alumine, Le ehlorure de benzoile et
Piodure de méthyle ou d’éthyle agissent sur la einchonine comme sur
la quinine, et donnent un seul produit de substitution comme la qui-
nine. Ces corps sont eristallisables et possédent des propriéiés alealines,

La cinchonine , comme la quinine, est done nne base tertiaire ; sa

formule est G H*' Az* O,

CHAPITRE V.,

PROPRIETES CHIMIOUES ET PHYSIOUES DE LA OUINIDINE.

La quinidine est isomérique avee la quinine; on la nomme égale-
ment quinoidine cristallisée, on quinine . 1l ne fant pas confondre la
quinidine ou quinoidine cristallisée avee la quinoidine du commerce.

On la prépﬂrc comme les précédentes , elle se dépose de sa solution
éthérée faite & chaud sous forme de prismes rhomboidaux obliques
efflorescents. Sa formule est C*" H** Az* 0* 2 H* 0. Elle fond & 160°,
Elle est soluble dans 1500 parties d’ean froide, 760 d'ean bouillante,
&5 d'alcool anhydre froid, 3,7 dalcool ordinaire chand, et 90 d’éiher
i la température ordinaire,

Elle est soluble aussi dans la benzine.

Sa solution u]cuulirlue dévie 4 droite le ].‘I]iﬂ'l de polarisation de la
lumiére () == - 250", 75, Elle présente comme la quinine la propriété
de se colorer en vert par 'ammoniaque et le chlore, Chanffée avec
Viodure d'éihyle, elle donne liodhydrate d'éihylquinidine C* H*
(C*I°) A*O° I, qui, tranté par l'oxyde d’argent humide, donne une
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base d'une saveur trés-amére et trés-avide d'acide carlmuir]ue. Elle ne

peut fixer {lu'litl équiv;ﬂum d’t:.lh}-']e. La c[uinirlin{: est done aussi un
aleali tertiaire qui ne contient pas d’hvdrozéne libre,
| ) 8

CHAPITRE VL.

PROPRIETES PHYSIQUWES ET CHIMIQUES DE LA CINCHONIDINE.

La cinchonidine ou quinidine des Allemands est isomérigque avee la
cinchonine, Elle eristallise de sa solution alcooligque en grands prismes
rhomboidaux inaltérables i 'air, La poudre de cinchonidine s'électrise
par le frottement, Elle n'est pas trés-amcre el elle est anhydre; sa
solution alcoolique dévie la lumiére polarisée i gauche (a) ——144°, 61.

Elle fond & 206°, b et se concréte par refroidissement & 4190°,

Elle est soluble dans 1680 parties d’ean & 20°, dans 19,6 d’aleool &
0,80, et dans 76 d'éther 4 10°. Distillée avec la potasse elle donne,
comme tous ses congeéneres, de la quinoléine.

Elle ne donne aucune réaction avee le chlore et I'ammoniaque,

CHAPITRE VIL.

‘PROPRIETES DE LA QUINICINE ET DE LA CINCHONICINE.

Les quatre hases précedentes se modifient et donnent naissance en-
core a deux isoméres, quand on chauffe letrs sulfates avee un peu
d’eau et d'acide sullurique pendant trois ou quatre heures 4 120° ; il
se forme une petite quantité de maticre colorante, et on obtient avec
la quinine et la quinidine, la quinicine; et avee la cinchonine et la
cinchonidine, la cinchonicine,

La quinicine est peu soluble dans P'ean, tres-soluble dans 'aleool,
wés-amére. Cest une résine amorphe qui dévie a droite le plan de
polarisation de la lumiére. Elle se comhine avec l'acide carbonique et

décompose les sels ammoniacaux.
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La einchonicine a absolament les mémes propriétés que la quini=

=:'Il1L', MMW.

CHAPITRE VIIIL

FROPRIETES PHYSIQUES ET CHIMIQUES DE L'ARICINE OU CINCHOVATIKE.

Elle se prépare par le méme procédé que tous les alcaloides. On
traite les écorces qui en contiennent par de 'ean acidulde, puis la hi-
quear est précipitée par la chaux éleinte. On épuise le préeipité calcaire
par I'alcool bouillant & 36°, On obtient une liqueur trés-foncée, on dis-
tille I'alcool. On reprend par I'acide chlorhydrique dilué. On décolore
la liqueur par le sel marin et on préeipite par Fammoniaque, On fait
eristalliser dans 1"aleool.

On a des cristanx prismatiques allongés d’une saveur amére sc déve-
loppant lentement. Elle est pen soluble dans I'eau et 'éther, plus dans
I'aleool, Sa solution a une réaction alealine.

Elle est anhydre, fond & 188° en un liquide brunitre.

L'acide nzutiquu concentré la dissout avec une teinte verte Lrés—
intense curuutérislitluu.

On n’est pas encore bien fixé sur la formule de cet alealoide.

Gerhardt a admis la formule C* H* Az* 0%, qui en fait un isomére de
la brucine, Elle en difféere du reste par 'absence d'ean de cristallisa-
tion et surtout par 'actien de l'acide azotique.

M. Manzini donne la formule C*HY Az Q4.

Pelletier admit la formule C* H* A2* 0°, qui en ferait un oxyde de
cinchonine et de quinine, Les wois bases formeraient une série régu-
liere :

Cinchonine et isomeéres. G H* Az O,
Quinine et isomeres, . . G H™ Az O,
Cinchovatine. . . ., . C"H* A2! Q.
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Elle serait alors ist}mériqun avec '1'1}x}rquinilm de M. Schiitzen-
berger.

Elle forme avec les acides des sels trés-solubles eristallisables, qu'on
abtient en dissolvant I'avicine dans les acides étendus.

Les alealis précipitent la base qui est légérement soluble dans un
exces d'ammoniaque.

Les sels de cinchovatine sont peu connus du reste ; ce sont :

Le chlorhydrate;

Le chloroplatinate ; c¢’est un sel peu soluble dans 'eau, un peu plus
dans 'alcool, conleur jaune citron ;

L’iodhydrate;;

Le sulfate nentre qu est incristallisable, gélatineux, devenant corné
al'air sec;

Le bisulfate, an contraire, enstallisant en aiguilles aplaties.

CHAPITRE 1X.

DERIVES CHLORES, BROMES ET IODES DES ALCALOIDES.

DERIVES [0DES DE LA QUININE.

Yai indir{ué p:écddcmmcm I'action du chlore, du hrime et de 'ode
sur la {iuiﬂ ine.

1.'1ode [w(:.seni.r: une réaction pm‘ticulif:ru. Il se combine par addition
a la quinine et donne un produit nonvean, I'im‘loquinine.

(est une mati¢re brune amorphe qu'on obtient en triturant la qui-
nine avec de 'iode. Elle a pour formule E{G" H* Az 0*) 1%, On la pu-
rifie en la dissolvant plusicurs fois dans 'aleool.

Il existe un sulfate contenant aussi de 'iode; on le prépare en ver=
sant de la teinture d'iode dans une solution chaude de bisulfate de
quinine dans 'acide acétique concentré ou dans un mélange d'aleool
et d'acide sulfurique, Le mélange abandonné i lui-méme dans un lieu
l.l:'amiuille laisse llélnh‘ﬂl' des plagues l‘l‘i-il:!.]liur.'.‘il, qui sont d'une eou~
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leur verte rappelant la couleur des ailes de cantharides, Par transmis-
sion ils sont incolores. Si on superpose denx de ces eristaux en croix,
le systéme ne laisse passer aucune lumiére, comme cela arrive pour
deux tourmalines dont les axes sont eroisés. Sila lumiére est polarisée,
les denx plaques se colorent de nuances complémentaires 3 'une de-
vient verte et 'autre rose, la surface on elles se touchent est d’un hrun
chocolat, La composition de cette curiense substance est représentée
par la formule C* H** Azt 0%, SH2O' 4- 5 H20. Un chimiste reconnais—
sant a propos¢ de lui donner le nom d'herapathite, du nom de celui
qui I'a découvert.

M. Herapath auribue & ce composé la formule trés-complexe et

PH%AZ0' 9 ¢ 0" H 04- 5 HO ou

inadmissible (en équivalents COHYE G
bien (C7 H* Az*0° I*) 2 (SO HO) 5 H O,

L'auteur admet que dans 'action de 'iode un équivalent de quinine
se scinde en deux parties, 'une fixe de I'lode et se sonde i un autre
équivalent de quinine pour se combiner i P'acide sulfurique, 'autre
|1.'|.rti(r reste dans la ]it{uuur i l'état de eombinaison inconnue. On voit
qque 'anteur admet pour la quinine la formule de Laurent. Quoiqu’il
en soit, ce sujet est loin d'étre épuisé, et la formule que jai donnée
plus haut n'est pas plus satisfmsante, an poim de vue atomique, que

celle=ci.
DERIVES 10DES DE LA CINCHONINE,

La cinchonine, broyée avec moitié¢ de son poids d'iode, donne un
produit analogue. On le dissout dans I'alcool bhouillant. Par le refroi-
dissement elle se dépose en plaques de couleur safrande ; il se dépose
ensuite des cristaux mamelonés d’imlhj{di'a te de einchonine. On lave
a Vean bouillante f|ui dissout l’inlrllljrdral.c.

On la rveprésente par la formule 2 C* H* Az® 0. I, Sa saveur est
légérement amére, Elle se ramollit & 25° et fond a 80, Elle est inso-
luble dans 'eau froide, soluble dans 'aleool et I'éther,

Elle se décompose par U'action du nitrate d’argent, ou par action
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successive des acides et des alcalis, Le sulfate d'iodocinchonine se pré-
pare comme celui de quinine ; il cristallise en aiguilles rouge-pour-
pre par transmission, et blen-violet par réflexion, On le représente par
la formule C* H** Az* OI*, SH* O*. ) 7TH? O,
M. Herapath adopte la formule compliquée et inadmissible, en

Eoo S - A t0)e
équivalents G HY Az ‘:1’3 } S0'+4+ THO,

La quinidine et la cinchonidine donnent des composés analogues,
que M. Hempath formule de la facon suivante :
Pourla quinidine,.— C* H" Az* 0* o
5 q 1 (SO°HO 45 HOen équivalents.
Il indiquc un autre sel r[lﬁ contient I et 2 S0 H O,
Pour la cinchonidine il donne trois sels :

 CHTH® ALt O ]

o == C" H* Az f}ﬂ‘ 250°HO 4 5HO.

!,;r_‘ =— (MTH2AL OF
I

+ = C"H® A2 O

{ 250°H049HO.

Toutes ces formules, parait-il, sont déduites de analyse. Ce qui ne
prouve rien si ce n'est que I'analyse chimique est une bien belle chose :

le tout est de savoir s'en servir,

DERIVES CHLORES ET BROMES DE LA CINCHONINE.

lis ont é1é émdics par Laurent,

Une solution chande et concentrée de bichlorhydrate de cinchonine.
traitée par le chlore, donne du bichlorhydrate de bichlorocinchonine
2 ClLH. C* H* Be* Az* 0. Ce sel se dépose par le refroidissement sous
forme d'une ||mldre cristalline; 1l est iﬁumnrphc avee le hiahlorh}r_
drate générateur, peu soluble; sa dissolution est dexwrogyre. Il se com=
bine avec le chlorure de platine et donne un prdcipitﬂ: jaune phle
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C*H"™ CI* Az* © 2 {(H CI) Pt CI', Si on préeipite par Fammoniaque
une dissolution bouillante de bichlorhydrate de hichlorocinchonine,
on obtient la bichlurocinchonine, Elle forme un dépit léger et flocon-
neunx, qn'un lave et lllii. eristallise de sa dissolution ;.1(:{10]'[.;{[& en ai-

guilles microscopigues,

Bromocinchonine, — C'"H** Br Az’0. Le bichlorhydrate de cincho-
nine humide, traité par le brome, donne un produit qui, lavé 4 I'aleool,
est formé de bichlorhydrate de bibromocinchonine, On reprend par
I'alcool houillant et on préeipite par l.'mnumniartlle. On concentre la
solution alcoolique, et par le refroidissement la bromocinchonine se
dépose en lamelles eristallines. Elle se combine avee Pacide chlorhy=-
drique et donne un bichlorhydrate et un chloroplatinate.

Bibromocinehonine. — C* H** Br® Az"0 Elle se prélmre en ajoutant
un exces de brome i du bichlorhydrate de cinchonine humide. Quand
la réaction s’arréte, on chaufle légerement pour achever la réaction et
chasser I'exces de brome. On dissout dans U'ean houillante, on filtre et
on ajoute de 'aleool ; on porte de nouvean a I'ébullition et on préci=
pite par l'ulnlnl}niuqlll_'. La bibromocinchonine se dépose en aiguilles
nacrées,

Elle est incolore, insoluble dans 'ean et peu dans 'alcool bouillant.
Elle se dissout dans P'acide chlorhydrique et donne un bichlorhydrate
wsomere avee le bibromhydrate de bichlorocinchonine 2 | CL G* H*
Br* Az* 0. =2 H Br. C*" H™ CI* A2" O ; maisils ne sont pas identiques,
car les alcalis régénérent la bibromocinchonine et la bichlorocincho-
nine. Le nitrate d’argent donne dans un cas un préeipité de chlorure
d’argent, dans 'autre un préeipité de bromure. Ces corps sont désignés
wous le nom de corps isoméromorphes. Le bichlorhydrate est dextrogyre.

Lanrent déervitencore une HeSquibrolllucincllﬂllitle quil formule

fits 20 M e
C*) ", A2*0), mais qui n'est probablement qu'un mélinge ou une

Brt
combinaison de monobromocinchonine et de hibromocinchonine

C*H* Be* Az' O 4+ C¥ H* Br Az 0.
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CHAPITRE X.
FROPRIETES GENERALES DES SELS DE QUININE. :

La premiére question & examiner est celle de la formule gu'il con-
vient d’attribuer & la quinine.

Laurent représentait la quinine par les nombres C"H* Az* O, qui ne
présentent aucune concordance avec les analyses.

La formule C**H* Az*()* est la plus généralement admise. Quelques
chimistes cependant conservent la formule C'H"™Az0 qui en est la
moitié, Cette formule est tout & fait inadmissible, Parmi les raisons
qu’on peut. faire valoir contre elle, on peut citer les suivantes,

Avec les acides monobasiques la quinine ne donne qu'un sel stable,
et ce sel contient C*"H* Az* 0%, Avec les sels Libasigues elle en donne
deux : T'un contient également C*"H* Az*0*; lautre en contient le
double.

Lorsqu'on la twraite par les éthers wdhydriques ou les chlorures
d’acides, clle se modifie en fixant un seul radical alcoolique pour la
formule C*11* Az 0%, 1l serait impossible de formnuler ces corps avec la
formule simple. On connait un dérivé monobromé qui contient un
équivalent de bréme ala place d'un d’hydrogéne dans cette formule.

Si nons recherchons atomicité de la quinine, nous voyons quelle
doit éwre rapportée i denx moléeules d’ammoniague dont 1 sont rem-
placés par (C*H*0%); elle est done biatomigue, et comme telle elle
devrait saturer deux équivalents d’un acide monoatomique. Mais les
recherches classiques de M. Hoffmann nous ont montré que les polya-
mines perdent, & mesure que leur moléeule se compligque, une certaine
quantité de lenr puissance de combinaison ; ¢'est ld, du reste. une lot
qui parait générale en chimie. Ne voyons-nous pas un grand nombme
d’acides pul}'uhnuiques qu1 ont une basteité inférienre a lenr atomieité,
comme I'ont montré les recherches de M. Witz pour Pacide lactique?
Ne voyons-nous pas les urdes et un grand nombre d’amides basiques
avoir une puissance de saturation inférieure 4 la quantité d’azote
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qu'elles contiennent ? Les carbures condensés ne nous montrent-ils pas
enfin que les corps simples enx-mémes sont soumis a cette loi dont
nous ignorons la cause, ma i1s dont U'expérience nous montre les effets

« Tous ces faits s’expliquent si I'on remarque que 1'édifice moléen-
laire devient de moins en moins stable a mesure que les parties vides s'y
multiplient. Il doit sy produire des contractions, des rapprochements
at-:.}miqlucﬁ, 1:u:|1p;u‘:ﬂllus aux allaissements et anx éboulements d'un
édifice visible, et capables de faire disparaitre une parue des espaces
vides. Ces rapprochements diminuent la capacit¢ de saturation en
méme temps qu'ils angmentent la stabilité relative dn systt'rme. » (Ber-
thelot, lecons dela Sociéié Chimique de Paris, 1863, fsomérie, p. 123.)

Enfin M. Hoffmann a montré¢ aussi que les polyamines artificielles
peuvent donner des sels 4 un, deux ou équivnlents d’'acides (n dési-
gnant I'atomicité de la base).

Quoi qu i'il en !inil, la quinine el ses r::{}ugén{':rt:s, quuiqm: lliﬂl.mnic]u(:s,
se présentent comme des bases monacides et diacides, absolument
comme la rosaniline d'Hoffmann est monacide, diacide et triacide,

Les sels de qllinine dits acides rougissent le papier de tournesol.
Les sels dits neutres raménent au bleu le papier de tournesol rougi.

Ils sont peu solubles dans I'eau, solubles dans 'alcool, I'éther et les
acides, La solution de sulfate de quinine dans I'acide sulfurique
¢tendu est incolore par transmission et bleudwre par réflexion.

Leur saveur est llﬂ'fs-alllérf,?; les alcalis donnent un pl'é(:]pitt': blane
caillebotté; les carbonates alealins se comportent de méme; le bicar-
bonate de soude ne préeipite pas les sels de quinine; les acides oxali-
que, citrique, tartrique, tannique, gallique et 1odique (en exees) for=
ment des précipités de sels peu solubles, quand on verse une solution
de ces acides dans une solution aquense d'un sel de quinine pas trop
étendue,

St on fait passer du chlore dans de I'eau tenant en suspension de la
quinine, celle=ci se dissout et la liqueur devient rosée, puis rouge vio-
lacée ; enlin elle dépose une matiére gluante rouge. L'action du chlore

lmis de l’mmuuniaquu sonl taraclérlstirlunﬁ de la :!uiuim: :
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Une solution’ d’un sel de quinine traitée par de Peau chlorée et
quelques gouttes fl':lmnu-mim.luﬂ prend une belle couleur verte qu'un
exces d'ean ehlorée fait passer au rouge foneé. La coloration verte
peut se produire anssi avee de 'hypochlorite de soude, pourva gqu'on
ait la préeaution de saturer la soude pir un peu d'acide Cilltjl']lﬁ'dl']ilue.
Quelquetois il se forme un précipité vert qu'on a nommé dalléochine;
M. . Kechlin a essay€ ses propriétés tinetoriales : il la prépare en
mélangeant 10 grammes de sullate de quinine, 1,000 grammes d'easu,
0 lit, 128 de chlorure de chanx liquide, 0 lit, 032 d'acide chlorhy-
drique, et de suite apres 0 lit, 192 d'ammoniague ; on chauffe légére-
ment (20° Réanmur) ; on laisse refroidiv, on filtre ; on obtient ainsi une
résine verte, fusible, insoluble dans 'eau, I'éther, la benzine, le sul-
fure de carbone, soluble dans I"aleool, esprit de bois et la glj."f_‘,tsl‘.ll'l{':.

L’acide acétique la eolore en bleu, les acides azotigue, sulfurique
el (:]llur|lj-'l|l‘iqut: en brun sans la décomposer, Elle teint en vert la
soie et la laine ainsi qque le coton allnuiné, On Tui atinbue la formule
G I* Az* 0"} Si on verse dans du sulfate de 1|uhliuc de I'ean ehlorée
récente et {[lt’un y projette du rt’.l‘l'i.l-ﬂj'iltilll‘ﬂ de pi}t.'t&'-.ﬂ-'llllll ;:-1111{{51"15{3,
la Tiquenr devient rose, puis rouge; I'ean de chaux, de baryte,le
phosphate de soude et le borax peuvent remplacer le ferrocyanure de
potassium, Lliodure et le bromure de mercure dissous dans 'toedure
de potassium donnent avec les chlorhydrates de tous les alealoides des
précipités blanes, insolubles dans P'ean froide, solubles dans I'eau
chaude et I'alcool bouillant. Us peuvent eristalliser. Leur formule gé-
nérale est (A étant un alealoide) (Ig* * A) (Hg* Br® A) en équivalents ?

L’acide phosphomolybdigue precipite aussi tous les alealoides, L'a-
cide ﬂuurh}l(lril{uc dissous dans aleool & 0,95 ;‘n':':nipitt: la r|lﬁllim?+

En versant du perchlorure d'antimoine dans Pacide phosphorique,
on a une liqueur qui donne avee la quinine un précipité jaune flocon-
neux encore sensible dans une ligueur contenant g de quinine;
avee la cinchonine ce sunt des flocons blendtres. L'iodure double de
bismuth et de potassium donue aussi des lJréL:ip'lLlEs avec les alealoides,

il en est de méme de "antimoniotodure,
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L'iodure ioduré de potassium donne aussi un précipité avec les sels
des alealoides. Ce précipité est jaune avee la quinine et la cinchonine.

Le chlorure de platine et le chlorure d'or forment avee les sels de
quinine aigniscs d'acide chlorhydrique des précipités jaunes analogues
au chloroplatinate de potasse on d'ammoniaque, Telles sont les
principales réactions des sels de quinine. A ces réactions, j'en ajouterai
une autre qui est générale pour tous les alealoides des quinguinas, et &
laquelle je consacrerai un chapitre spéeial,

Il n’entre point dans mon but de déerire la préparation et les pro-
prictés des sels de quinine. Je renvoie pour cela aux 7'raités de chimie
organique. Je me bornerat ict i citer le nom et les formules de i.'[lLL'l(lLIES
sels, ainsi que certaines propriéids utilisées dans Uextraction de la qui-
mne. Il v a deux sortes de sels de quinine : les sels neatres , qui sont
formés d'une moléeule de quinine et de deux d’acide monobesigue ou
d'une d'acide bibasique.

50
Le sulfate neutre de quinine sera done He | O
Ciﬂ 11‘:-1- Azz 01

(Vest le sel connu sous le nom de sullate acide ou bisulfate.

Le chlorhydrate neutre sera 2 Cl H, C* H* Az* 0%,

Le chloroplatinate a la méme constitution.

Les sels Lasiques eontiennent, au contraive, un exces de hase,

808,
T A

9 (G 1 Azt 0Y)
Le chlorhydrate basique sera G H* Az 0%, 1T ClL.

Ces derniers sont les plus stables,

Chlorhydrate de quinine (neutre), C** H** Az (%, 2HCl, wres-instable.
Chlorhydrate  —  (basique), C* I* Az* O°, 1L Cl - 2 1* O.
Chloroplatinate  — o C* H* Az* 0* 2 (1 CI) Pe CI'4-11* O.
Le chlorate et le perehlorate sont détonants,

Le sulfate de quinine dit neutre est un sel basique

L'iodate neatve de quinine est moins soluble que odate basique,
conlrairement a ce qui arrive pour les autres sels de (uinine,
Sullate neutre, G H* Az* O°, STPO* - 7T H: O,
—  basique, 2 (C* B*' Az* 0*) SIF O 4~ TH: Q.

Histoire chimique des alcaloides des quinquinas - page 40 sur 69


http://www.biusante.parisdescartes.fr/histmed/medica/page?pharma_p5293x1867x05&p=40

39

Le sulfate de quinine est peu soluble dans I'eau (265 parties d'ean i
15°, et 24 parties d’eau bouillante ) ; il Vest plus dans 'aleool (60 par-
ties d'alcool & 0,85 )5 il est plus soluble dans I'aleool houillant et trés-
peu dans I'éther, Il pent dans I'air sec perdre une partie de son ean de
cristallisation, il n’en conserve alors que deux molcéeules. Dans un air
trés-humide, il peut renfermer, sans changer d’aspect, jusqu'i 37 0/0
d'ean de eristallisation an lien de 14,45 qu’il contient habituel-
lement,

La solution aqueuse ramene au blen le papier de tournesol rougi par
un acide ; sa solubilité dans I'cau est augmentée par les acides et par
certains sels. Le ehlorhydrate d’ammoniaque , 'azotate de potasse, la
chlorure de sodium augmentent de moitié cette solubilité, Le sul-
fate de soude et le sulfate de magnésie la diminuent. Les phosphates
décomposent le sullate de .'luitlillc_-. Ces faits pourraient Ctre utilisés
dans la pratique, Chaulfé¢ & 75°, il devient luminenx; le frottement
angmente cette propricéié, le sulfate de quinine se charge alors d'é-
leetricité positive; il fond a une température un pen plus élevée et
se colore en rouge : la coloration persiste aprés le refroidissement.
Enfin il se charbonne. Cette coloration est évidemment due & un com-
mencement de décomposition, On peut du reste rapprocher ce fait des
suivants qui ont é1¢ indigués par M. Horace Keechlin. Lorsqu’on chauffe
le sullate de cinchonine, qui jonit de cette méme propriéé, avee le
bichlorure de mercure, 'acide phosphorique, le biiodure de mercure
et sans doute d'autres corps, il se colore aussi en rouge.

En abandonnant pendant longtemps du sulfate de quinine et du
sulfate de peroxyde de fer, on a obtenu des octacdres incolores , ren-
fermant de la quinine et du peroxyde de fer; c¢'élail pent-étre un alun
de quinine et de fer. e by

Le phosphate de quinine 2(CY H* Az O*)PIPO' -8 H O, est
soluble dans 784 parties d'cau a 10",

Larséniate a la méme composition,

Le carbonate de quinine, G H* Az O°, C R 0, ne s'obtient pas par
duble décomposition, mais en faisant passer un courant d'acide
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carhonigque dans la quinine récemment préeipitée par I'ammoniaque.
La quinine se dissout dans P'excés dacide carbonique , et la liqueur
abandonne pen & peu des aiguilles de carbonate de quinine. Cette

liqueur a une réaction alealine.

L'hypophosphite de quinine, conseillé dans la serofule et 1a phihisie,
se prépare en chauffant & 94° un mélange de ; ean 9 litres , sulfate de
quinine 1550 gr., et acide hypophosphoreux 60 gr. On préeipite ensuite
par Phypophosphite de baryte, en ayant soin de n'en pas mettre un
execs, et on fait eristalliser. L'ean en dissout 1,60 4 15°; sa formule
est G I Azt OF, P HP 0%, Ce proeédé me parait bien compliqué et
bien inutile; le plus simple me semble ére de préeipiter le sulfate de
quinine nentre par 'hypophosphite de barinm,

L'acide oxalique et 'acide tartrique donnent chacun deux sels cor-
respondants aux deux sulfates,

Le suecinate de quinine a pour formule,

2(CYH* A2 09 C'H° O +- 812 O.

Les citrates — 2 (C* [1" Az2* O* C"H* 0" + 7TH2 0.

G H Az2 0%, CVHE O,

Benzoate = C* H* Az20% (7 H* Q%

Eugénate = C1* H*\22 0% GV H"™0?,

Lammoniague et la potasse le dissolvent & I'ébullition sans le dé-
composery il s’obtient en dissolvant la quinine et I'essence de girofles

dans 'aleool bouillant,

Anétholate de quinine, M. Hess a déerit une eombinaison d’andthol
(C" H* 0) avee la :;uin'nm. Ce corps, que les exposants allemands dési-
anent & tort sous le nom anisate de quinine, est une eombinaison
eristallisée en heanx prismes rhomboidaux obliques 2 (€2 1 Az* 0*)
Gl - i 1 b '

L'.-nu'-l!m‘ est la p-’ll‘l-ll".‘ cancrcete Jde 'essence {l‘nl‘ti‘i; le l‘:.‘lrnp]"." de
menthe, le cuminol, U'essence de rose et de eajeput, nese combinent
pas avec la r|u|1r|im?_. Lepen de stabilitéde ce composé et sa composition

- LI L] L ]
me semblent devoir le faire comparer i I'aldéhydate d'ammoniaque,
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Je citeral encore quclques sels organiques emplnyn‘s en pharmacie, tels
que le tannate, le valérianate, le lactate et 'acétate,

CHAPITRE XL
PROPRIETES GENERALES DES SELS DE CINCHONINE.

Les sels de cinchonine sont amers, plus solubles dans I'eau que les
sels de {[niuinn solubles aussi dans U'aleonl,

La formule de la einchonine était pour Laurent C"* H*Az*0 l'ltli cor-
respond assez bien anx analyses. On admet généralement la formule
C* H* Az" O, on la moiié (G H™ Az O en {itluiv:ihml.}.

Clette derniere formule ne peut pas éwre admise pour les raisons
citées pour la quinine, ct en ontre parce qu'elle n'est pas susceptible
d'étre éerite en formules atomiques.

La formule de Laurent concorde assez hien avec les analyses, mais
analogie entre la rjuininr! et la cinchonine ne permet pas d’admetire
cette manicre de voir, M. Hlasiwetz a émus dée qu'il y a plusieurs
r‘i;l]chuuiru'.ﬂ: dont l'une aurait la formule de Laurent. Il est évidem
(que ¢'est i une hypothese tout a fait gratuite et inutile,

La cinchonine est anssi diatomique; comme la quinine elle est sus—
celnﬁlulp de se combiner soit avec un, soitavee deux ¢quivalents d’acide
OO Lo i(|lm.

Les sels donnent nn préeipité blane par T'action des alealis et des
earbonates alealins,

Le chlore et Pammoniaque ne donnent pas de coloration verte avec
la einchonine,

Liodure de mereure et le hromure, dissous dans odure de polas-
sium, précipitent aussi la cinchonine. 1l en est de méme de Pacide
phosphomolybdique, phosphoantimonique, de Piodure double de
bismuth et de potassium, de Uiodure ioduré de potassium, du ehlorure
de platine et du chlorure d'or. L'acide hydrulluusilig;i{lug ne donne
pas de précipité avee les sels de cinchonine, Le bicarbonate de soude
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donne un précipité insoluble dans un excés de réactif. Le ferrocyanure
de potassium donne avee la cinchonine un préeipité jaune caillebotté,
insoluble dans un exeés Tn chauffant, il se dissout et se dépose par le
refrovdissement en eristaux semblables an mitrate ' urce.

S'il y a de la quinine, le précipité est soluble i chand, il ne se dépose
pas par le refroidissement ; 1l est soluble aussi dans un exeés de réactif,
Fluorhydrate de einchonine (nentre) G I Az* 0, 2 H Fl soluble.,

Chlorhydrate (newwre) . . . C*H* Az O, 2 HCl, traité par un
courant de chlore, il donne du bichlorhydrate de bichlorocinchonine,

Chlorhydrate (basique) . . . C*IH* A2 0. H CL

Chloroplatinate ., . . . . C*H* Az 02 (HCl)PeCl.

Chloromercurate . . . ., . C*H* Az2 02 (HCI) Hg Cl%

Perchlorate : . &', . « (WHYASOSCIHO H O,

On le prépare par double décomposition, Il forme des prismes rhom-
hoidaux qui présentent, méme en solution dtendue, un dichroisme trés-
prononeé; ils sont bleus et jaunes, Le chlorate, le perchlorate, iodate,
sont explosils quand on les chauffe.

Sulfate (neutre}) . . . ¢ . CPH* A2 0, SHOQ' -3H0.

Id. (basigne) ., « & . ¢ @ CYH*Az* 0,5 I* O' 4 2 H*O,

1 est. plus soluble que celui de quinine, ce qui fournit le moyen de
les séparer par cristallisation.

| fond & 100° et perd 4 120" son eau de eristallisation,

Il devient phosphoreseent quand on le chanffe, puis il fond et se
colore en rouge comme le sullate de rluiniuc et probablement par la
méme raison, Additionné d'acide sulfurique étendu, il ne se colore
l]]l_]_ri.?nl_ il peut alors rester fondu & une trés-basse lmnpél‘ulum; soluble
dans B8 parties d’eau, 6,5 d'alcool & 0,85, 11,5 d’aleool absolu, in-
soluble dans I'éther

Les oxalates et les tartrates sont analognes aux sels correspondants
de quinine,

C'est en chauffant les tartrates droits on gauches de cinchonine &
170" lmmlunl.{:iml heures, eten ]u-écilnitnnt ensuite la solution aqueuse
bouillante par un acide, que M. Pasteur a transformé les acides 1an
wrigques droits et gauches en acides paratartriques.
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CHAPITRE XII.

PROPRIETES GENERALES DES SELS DE QUINIDIME ET DE CINCHONIDINE.
SELE DE QUINIDINE.

Hs sont tout & fait analogues i cenx de la quinine, oxalate, Pacélate
et le tartrate sont plus solubles ; le chlorhydrate et le nitrate le sont
moins.

Le bicarbonate de soude donne un préeipité blane floconnenx, En
voiei quelques-uns :

Chlorhydrate (basigue), C** H* Az* 0%, H Cl 4- H* O,

Chlorhydrate (neutre), C** 1I** Az* 0. 2 H Cl, est plusstable que celui
de quinine, car on peut Je faire eristalliser dans P'ean, On Uobtient par
l'action du gaz chlochydrique sur Valeali sees Le sulfate basique,
200 Azt 04, SH*O!, GH* 0,se dissont & 10° dans 350 parties d'eau,
et dans 32 d'aleool absolu, Anhydre 4 130°

L'owalate ne peut pas s'obtenir par précipitation dirvecie,

Le tartrate enistallise en beanx eristaux nacrés. Si on fait houillir
une solution saturée & froid d’émétique avee un excés de quinidine,
celle-ci se dissout et il se précipite de Poxyde d’antimoine, On filire, et
en faisant cristalliser, on obtient un éméugue de quinidine, cristallisé
en longues aiguilles soyeuses, solubles dans eau chaude et I'aleool
bouillant. Il se forme en vertu de I'équation suivante :

2 g0 | €T O 4 CO* A0 4 HEO -
Sho
(émiligue).

AP ARON B o (B D e, Bb0
ghofWB O +g CHO 4 g 10.

(emétique de quinidine).
La quinine, la cinchonine, la cinchonidine ne donnent pas d'é-
meéligue,
M. Stenhouse, qui a obtenu cette combinaison, a éwudié également
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les sels doubles formes par la quinidine avee le chlorure de zine, le
cblorure de mercure et azotate d’argent.

BELS DE CINCHONIDINE.

115 sont plus solubles dans I'eau que les sels de quinine, trés-solubles
dans I'alcool, insolubles dans I'éther. La potasse, la soude, l'ammo- -
n]::t[uu, le carbonate, les bicarbonates, le llllospha te de soude, les pré-
cipitent en blanc ; le précipité devient cristallin et est insoluble dans
un exces,

Les bichlorures de mercure et de platine, le nitrate d’argent, le
chlorure d’or donnent des sels insolubles. Les sels sont isomériques
avec les sels de einchonine.

CHAPITRE XIil.
PREPARATION DES ALCALOIDES DES OUINQUINAS ET DE LEURS SULFATES.

Les lu'uct;dés au moyen desquels les industriels extraient ces alea=
loides sont tellement parfaits (et la valeur commereiale de ces |lru[1uil.s
explique cette perfection) 111L’i1:-.i p(:rnu:lu:nl.{]’l:ill'ulr:: tout alealoide
contenu dans les ¢eorces,

Le procédé de Ossian Henry consiste & véduire le guinguina jaune en
poudre grossicre, i le faire bouillir avee 10 parties d'ean additionnée
de 12 0,0 d'acide sulfurique ou 25 040 d'acide Cllll}l'lj)’[ll'i[iut'. On
filtre la liqueur & travers une toile et on traite de nouveau I'écorce
Jusqua ce que Pean des décoctions n’ait plus de saveur amere, On
laisse refroidir la décoction et on la précipite par un lait de chaux en
exces, Les alcaloides et la matiére colorante se déposent; le préeipité
est soumis 4 la presse 5 les eanx qui s'en éeoulent laissent former un
nouvean dépor qu'on ajoute au premier, le tout séehé et pulvérisé est
traité par l'alcool bouillant. Avec les quinguinas riches en quinine il
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faut employer I'alconl 4 0,75; avee les quinquinas panvres il faut
employer aleool & 0,90,parce que la cinchonine est moins soluble que
la quinine dans l'aleool faible ; si on n'emploie pas wop d’alecol, la
cinchonine, quand elle est en grande quantité, eristallise par le refroi-
dissement; on disulle les deux tiers de Paleool, ce qui donne lien &
un nouveau dépitde einchonine, la gqnininereste dans les caux méres,
on les sature par I'acide sulfurique de maniére & les rendre légere-
ment acidules; on enléve le reste de l'alcool, le sulfate de qui-
nine , moins soluble, criztallise en masse, on le soumet & la presse
et on le purifie par de nouvelles eristallisations ou par le charbon
animal lavé; les eaux meres sonl encore |u't:.uipil.t:1;.-=. par le carbonate de
soude, le ["":Uil'ilé redissout dans un peu d'ean acidulée par Vacide
sulfurique et onle fait cristalliser comme préeddemment, Si les écorees
sont pauvres en cinchonine on transforme directement 'extrait alcoo-
lique retivé du dépot calcaire en sulfates, qu'on traite comme
ci-dessus.

La quinine est un peu soluble dans I'ean de chanx ainsi que dans le
chlorure de ealcinm, de sorte qu'il serait préférable de remplacer la
chaux par le carbonate de soude,

M. Thibouméri emploie an lieu d’aleool les huiles fixes on volatiles,
P'essence de téréhenthine, les huiles de schiste ou de péirole : pour
cela on traite le précipité caleaive dans un vase chaulfé an bain-marie
pendant uue heure en agitant le mélange. On décante et on fa't wois
ou quatre nouveaux traitements ; Uhuile lourde est réunie dans un en-
tommoir el agitée avee de U'ean acidulée, on retre I'ean au moyen d’'un
robinet. Cette solution est plus pure que la solution aleoolique, On la
décolore par le noir animal et on la far eristalliser ; Uhwile sert indé-
liniment,

M. Delondre mélange la poudre de quinquina avec de la chaux
éteinte etil ¢puise le mélange dans une sére d'appareils i déplace-
ment, On distille alcool et on reprend le résitu par 'eau acidulée;
on fait eristalliser denx fois. Au lieu de séparer le préeipité quinical=
caire, M, Clarke propose de préeipiter la quinine par un aleali soluble

i
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comme le carbonate de soude et de faire bouillir la liquenr contenant
en tres-faible excés d’aleali, avec de 'acide slz?m-hjue, celui-ci fond et
dissout les alealoides qui ont été mis en liberté ; les stéarates de qui-
nine et de einchonine étant insolubles se prennent en un gitean par le
refroidissement, Il reste an préeipité noivdire et une liqueur qui ne
contiennent pas trace d'alealoides. Ce gltean est mis i bouilliv plusieurs
fois avee I'eau acidulée qui forme du sulfate de quinine et de cin-
chonine.

M. de Vey a indiqué un procédé qu'il a employé pour extraire les
alealoides des quinquinas caltvés a Java,

5537 grammes de poudre de quinguina sont épuisés par déplace-
ment par eau acidulée aveeTacide chlorhydrique; le liguide brun est
évaporé a feu nu et au bain-marie a siceité, On dissout dans 'eau, on
filtre et on préeipite par la soude caustique, on séche le précipité et
on le fait bouillie avee alcool, on distille, on reprend de nouvean par
Paleool, on préecipite par 'acide iodhydrique. On a ebtenu, apres
2% heures, 3,78 diodbydrate de quinidine cristallisé, La liqueur
filirée et saturcée par un exeds de soude ca.usl,'h] ue a donné au hout de
24 heures 0:7,8 de cinchonine cristallisée, puis 047,29 de eristaux
e choux-fleur que M. de Vry considére comme un nouvel alealoide
{quinine cristallisée), L'eau mere saturde par Pacide sulfurique et déeo-
lorde par le cliarbon donne du sulfate de tluinine*

La quiu]nc cristallisée de M.de Vr}' est soluble dans I'aleool et I'éuher,
elle fond & 35° et devient & 45°, poisseuse comme de la térébenthine,
sa solution alcoolique est 1évogyre; elle forme de beanx eristaux avee
I'alcool, lacide sulfurique et l'iode. Le sulfate ressemble i celui de
quinine. Liodhydrate neutre est ineristallisable. L'iodhydrate acide
devient laitenx par la concent ration el donne un sel neutre huileux,

PREPARATION DE LA QUINIDINE.

Outre le procede de M. de Vry que je viens d’exposer, on peut encore
cmployer, pour I'extraction de la quinidine, d'autres procédés plus
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simples. Elle se tronve surtout dans les quinguinas qui ont été aban-
donnés & la lumiére, et aussi dans un produit ineristallisable et alealin
qui se trouve dans les eaux méres dn sulfate de quinine et r]ui esl
nomm¢ quinoidine,

On traite la quinoidine par I'éther, on évapore, on dissout le
résidu abandonné par 1'éther dans l'acide sulfurique étendu. On
décolore par le charbon et on précipite par 'ammomague. Le
précipité est dissous dans I'éther, On mélange la dissolution avee
1/10 d’alcool & 0,00, L'évaporation spontanée donne de la quinidine
quon lave i I'aleool. Les eaux méres saturées par Vacide sulfurigue
donnent du sulfate de quimdine et puis du sulfate de (uinine,

Quant i la r_]uilm'idine du commerce ¢'est un mélange de résines, de

maticres colorantes et de r[u'm':dine.

PREPATIATION DE LA CINCHONIDINE.

M. Hesse conseille de précipiter les eaux meres d’'oli on a extrait la
;[uininn par le sel de seignette : il se forme du tartrate 1soluble dans
la solution aqneuse de sel de sergnette, On redissout dans P'acide chlo-
rhydrigue, On traite par I'ammoniaque puis par U'éther, on répéte les
traitements plusieurs fois (I"éther en dissout trés-pen), jusqu’a ce que le
produit ne présente plus la coloration de la quinine avee le chlore et

I'ammoniaque,

CHAPITRE XIV.
E5SAl DES QUINQUINAS ET DES SELS DES ALCALOIDES.
Limportance de la quinine, sa valear commerciale jointe & la varia-

bilité de la richesse de la préciense écoree qui nous la fournit, a fait
chercher par tous les chimistes des proeédés propres & doser la quinine
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contenue dans une ¢eorce, et surtout & la séparer des antres ulealoides,
ses congeneres, .

Aussi ne doit-on pas trouver étonnant le grand nombre de procédés
qui ont éué préconisés pour cette recherche.

Un proedidé d'analyse doit réunir plusieurs qualitds pour éire adopté
dans les usages commerciaux, Il doit étre exact et d ce point de vue,
lorsqu’on pourra disposer d’un temps suffisant, le meilleur procédé
sera de prendre une certaine quantité d’éeorces et d'en extraire la
(uinine et les autres alealoides, au moyen des proeédés en nsage dans
le commerce on dans les laboratoires. Mais pour les besoins d'un essai
préliminaire une approximation un peu grande suffit,

L'essai doit aussi pouvoir étre fait rapidement, et, i ce point de vue,
les procédds les meilleurs sont évidemment les procédds volumétrigaes.

Stenhouse a proposé, pour caractériser les quinguinas et reconnaitre
leur richesse, de profiter de la |1|'u[:-|'iél.é que pussédtr 'acide ql.ﬁnir{un
de se transformer en quinone, facilement reconnaissable, sous 1'in-
fluence de 'ncule snll'uriqlnu et du pl!rm&ydu de manganése,

Mais acide qnilﬁqru: est un corps 1I‘l1'.ﬁ‘l‘1’.:l]:t!lllll dans les végét:mm
il o didt tronve en p.'n'li(:rl!iul'..l.'m:; I'arelle et dans le ealé, 11 ne peut
done s servar a caractériser celte écorce,

M. Gralie a ln'upuﬁ-:i de distuller tout simplcment les écorces de rluin-
quina. Ce proeédé est 1eés bon comme procédé qualitatif, Les vapeurs
ronges qui se (orment sont {:ur‘:l(:lél'iﬁlhpltr:‘., Nous eonsacrerons i ' éiude
de eette réaction un des chapitres suivants,

Pourdoserlesalealoides noussignalerans parmiles proeddés par précipi-
tation les suivants. s présententtous, du reste. une grande ressemblance,

Procéde Foelher. — 11 consiste & traiter 30 grammes de f]lllilllill'ma-
pulvérisé par de I'ean bonillante aignisée par de Pacide t’!ljllll'l]}’llrltlllﬂ
(4 gr. par litre ), filirer et évaporer, mpl‘ﬂm]m par de Pean addi-
nonnee d'acude C!II{'}t"I}lil'i(llH! : le rouge reste insoluble, On l”'i"t:ipiic
par Pammoniague, on desséche ¢t on pesede p:'ﬁ{ﬁpil.é, Au moyen de
I'éther on peut appréeier la nature des alealoides,

Procédé Biichner. — 1l est plus court mais moins esact, On fait
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bouillir 30 grammes de poudre de quingquina avee ean 350 et acide
sulfurique 2 grammes, On filtre, on précipite par le carhonate de soude
on l'nmmaniaque ; on filire, on lave le préeipité, on Pexprime entre des
p:ip]m'S, on le seche 4 'duave et on le p(esc,

Procédé Babourdin, — On épuise dans un appareil i déplacement
20 grammes de pondre de quinquina par de U'ean acidulée par acide
chlorhydriqgue (eau 1000, acide chlorhyd. 20). On ajonte 5 ou
i grammes de potasse et 15 grammes de ehloroforme. On agite, on
laisse reposer, on décante, on évapore. Le résidu est repris par Uacide
chlorhydrique. Si le précipité est rouge, on ajoute de ]'nmunmi;u'ue
goutte & goutle jusqua ce lque le rouge soit préeipité, on filive et on
précipite par ].’ummmﬁ.'h]lm,

Procédé Maitre. — 1 est plus rapide, On fait howillir, pendant deux
heures, 10 grammes de quinguina coneassé dans 125 grammes dean
additionnée de 1,50 d'acide chlorhydrique, en remplacant I'eau qui
s'évapore, on fait une nouvelle décoction; on les évapore & la moitid
de lear volume et on traite par la chaux ]l}':ll'all:.':? en |L:Hf.’.l‘ exees, On
seche le précipité a 100°, on P'agite & plusienrs reprises avee I'éiher
anh}'dm_ On laisse évaporer i lair, le résidu est la quinine, Le préci-
pité ealcaire est ensuite repris par I'aleool & 90° qui dissout la cincho-
nine. Coes Iu'um'-.lh’!ﬁ, par la méthode des pesces, onL tons un llt,:l'aul,
¢'est d'éwre un peu longs,

On en a indigné quelques-uns par la méthode des volumes (qui sont
plus rapides.

Le procédé de M. Schoonbroodt, de Liége, est trés-commode et 1rds-
ingenienx,

On prépare la ligueur titrée suivante :

Eau distillée . e essddivalssha s Tdicent, cub, L
Bromure de potassiuni.. . .oov.. 0 gr. 30 )
: e Ce qui donne
Acide sulfurique, vovveanenee. 1 gome. 100 centim. cubes

Hypoehlorite titré contenant son de ligqueur,

volume de chlore, ., ... 28 cent, eub, |
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On ohtient une liquenr rouge orangée, qui pent ére décolorée par
20 centigrammes d’alealoides mélangés dans les rapports on ils se
tronvent dans le quinguina jaune.

On |’:[||1isc alors 10 grammes de fluinquina par trois décoctions avec
de T'ean acidulée par 1100 d'acide sulfurique. On déecolore par le
charbon animal et on éiend la liquenr de facon & avoir 4100 centi-
métres enbes, On verse alors avee une burette graduée cette liquenr
décolorée dans 5 centimétres eubes de la solution bromde, contenue
dans un tube, jusqu’i ce t|u'uHc devienne imeolore, En lisant alors le
nombre de eentimétres eubes de liquenr versée, ou lo quantité qui con-
tient 1 centigramme d’alealoides, il suffit de diviser 100 par ce nom-
bre pour savoir combien de centigrammes d'alealoides sont contenus
dansles 10 grammes 'éeorce.

Ce procédé a un défaut, ’est de ne pas indiguer la quantité de qui-
nine contenue dans I'éeorce, mais la quantité du mélange des alca-
loides. 1l serait facile de lui donner cet avantage, en traitant la déeoc-
tion de quinquina par un aleali, puis par 'éther et reprenant le résidu
de I'évaporation par I'ean acidulée par lacide sulfurique ; on éviterait
ainsi la déeoloration par le charbon animal qui retient quelquefois des
quantités assez grandes dalealoides, et qui peut ainsi étre cause de ré-
sultats Fautifs,

Ce procdédé deviendrait ainsi un des meillenrs moyens de dosage de
la quinine et de la cinchonine,

M. Mayers a indiqué un autve proeédé volumdtrique. On préeipite
la quinine et la cinchonine des écorces convenablement épuisées an

moyen d'une liqueur titrée, formée de :

Ean 233257055 1008
Bichlorure de mereure, 13,540
lodure de potassium. , 49,00

Un eentimétre cube de cette liquenr préeipite 0,0108 de quinine,
0,102 de cinchonine, 0,0120 de quinidine. On verse la liqueur titrée
dans la solution d’alealoides,
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L'autenr eonseille de déeolorer les liqueurs quiniques par la dialyse.
Si la ligueur ne contient pas de corps susceptibles de préeipiter le
nitrate d’argent, On peut rendre la réaction plus sensible en ajoutant
un exces de liquenr titrée, et déterminant cet excts en ajoutant
une liquenr normale de nitrate d’argent en présence de quelques
gouttes d'une solution de chromate de potasse. Quand la couleur
rouge du chromate d'argent se maintient constante, l'opération est
terminée,

Le [,l-og{nd{, le plus employé est celur de 4. Glénard et Guiller-
mond rIui ont construil un appareil spécial pour ces essais.

On humecte avee de 'ean chaude 10 grammes de poudre de quin-
quina. Au bout de quelques minutes, on y ajoute par petites portions
10 grammes de chaux délitée et une quantité d'can suflisante pour
faire une pite. On seche au bain-marie et on la met dans un appareil a
déplacement avee 100 centimétres cubes d'éther pur, On agite et apres
un quart-d'heure de contact on fait couler I'éther sur un filtre et en-
suite dans un tube gradué nommé collectenr, Les 100 centimétres cubes
d'éther ajouté conuennent toute la quinine des 10 grammes de poudre
de quinquina, On retire du tube collecteur au moyen d'un robinet
20 centimétres cubes de solution ¢thérée et on y ajoute 10 centimdétres

cubes d'eau acidulée ¢

1Y o BN S N - 1[0
‘;:Au}.dc sulfurique monohydraté, 3,02

Dix centimeétres cubes de cette solution peuvent dissoudre toute la
quinine (0gr.1)contenue dans 20 centimcures cubes de I'éther qui aurait
servi & trailer un quinguina riche & 50 pour 1000, On agite le flacon,
la quinine se disscut dans I'acide, Une certaine quantit¢ de 'acide est
done combinde i la '[H.l“.""-c-: Pautre est Libre, 11 suffic de déterminer
par un dosage alealimétrique la quantité qui reste lilre, On emploie
une solution d’ammoniagque faible qui est capable de saturer son vo-

lume d’acide. Au moyen d’une burette de Mu}u', on la fait tomber dans
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le flacon ont on a mis quelques gouttes de teinture de bhois de Brésil
qui devient violette quand l'acide est saturé,

On peut avoir ainsi la quantité d'acide sulfurique neutralisé par la
(quinine, et comme 10 centimétres cubes de cet acide peavent saturer
pour former dusulfate basique 0.2 décigr, de (uinine, on peut en deé-
duire la quantité de quinine. La burette éiant divisée en 100 parties,
une division correspond & 2 milhigrammes de quinine,

Plus tard, les auteurs ont remplacé la solution d’acide sulfurique par
une solution d’acide oxalique pulvérisé et séché entre des papiers
(eau 1000, acide oxalique 4 gr.,086), et la solution d’ammoniague par
une solution de potasse ou de soude & 'aleool, Le bois de Brésil a éué
remplacé par le bois de Sainte=Marthe qui devient rouge sous la moin-
dre influence.

MM. Thomas et Taillandier ont fait sur ce proeédé quelgnes obser-
vations qui s'appliquent aussi aux autres procédés de dosage par
Péiher :

La quinine est trés-soluble dans I'éther, mais les autres hases le sont
anssi un pen, Yoicr les nombres : 100 d'éther pur peuvent dissondre
0,244 de quinidine et 0,040 de cinchonine a la température de 8°,
soit 0,284 d'alealoides autres que la riuininc. On trouverait done que
10 gr. de quinguina qui contiendrait ces alealoides renfermeraient
0,28% de quinine ou 2,84 0/0. Or les quinguinas jaunes contenant
en général 3,8 0/0 de quinine, on voit qu'on pourrait éire conduit i
des résultats |.|‘4_'.-5-uxa;;r'-ri’:5. Dans ce cas ]lﬂmlhétir[uu, le |]1lif|t;uilla
contiendrait 2,8% 4 3,8 - 6,64 0/0 ou 66 */,, de quinine. On peut
rapprocher ee chiffre d'une expérience faite par MM, Glénard et Guil-
lermond, dans laguelle ils ont trouvé pour un quinquina calisaya roulé
le titre 60 "

M. Personne et M. Bandrimont ont éga]cmcm. constaté (que ce pro=

o

cédé donnait souvent des résultats trop forts.
Ces chimistes conseillent avee raison lrEl]lIJIO}-‘l:l‘, pour essayer les
quinguinas, les procédés de traitement employés dans industrie,

Le sulfate de quinine renferme souvent des quantités considérables
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d'autres alealoides, 1! peut contenir, sans qu'il y it fraude, 3,5 °/, de
sulfate de einchonine, On a indigqué quelques proceédds spéciaux pour
3 055415,

Procidé Licbig, — Ce procédé consiste  introduire dans un tube
de verre bouché 1 gr. de sullate de quinine, 10 grammes d’éther ct
2 pranimnes ll‘:ﬂll]]llll]iﬂqllﬁ. On .‘lgltle el on laisse reposer § le ]Etllthie
se sépare en denx couches, la cinchonine insoluble reste en suspension
entre les deux couches,

M. Guibourt a modifié ce procédé : on mtroduit dans un flacon
2 gr., 50 de sullate de quinine et 15 grammes d'ammoniaque, on laisse
en contact 24 heures. On chauffe au bain-marie pour volatiliser 1'excés
d’ammomiaque ; on laisse refroidir; on ajoute 30 grammes d'éther pur;
on agile et on laisse reposer.

M, Stoddeart propose d’examiner an microscope le précipité erstallin
formé par une solution de sullocyanure de potassinm dans une solution
saturée du sel & examiner, La solution est formée de

21 SRR |
Sulfocyanure 10

M. Ossian Henry a indiqué denx procédés, fondés sur la différence
de solubilité des aectates des deax bases :

1° On dissout dans 'eau disullée le salfate de guinine supposé im=
pur. On y verse un excés de sonde caustique. Le dépaot lavé est saturé
a chaud par 'acide acéligue, le mélange se prend par le refroidisse-
ment en une masse cristalline que 'on jette sur un linge fin. Le liquide,
coneentré & moitié, donne de nouveaux cristaux, L'eaun mére est pré-
cipitée par la soude ; le précipité est lavé i Uéther ona Paleool 4 220,
puis traité par I'aleool reetilié chaud; on évapore 'alcool et la cinclio-
nine cristallise en petits eristaux qu'on pese 3

2° On pent aussi tritarver 10 grammes de sulfate avee 4 or, d'acétate
de ]Jilt‘}'lﬂ el 60 gr, d'ean iliglliﬁL"U avee lacule iméliquc; le melange se
prend en une masse épaisse, eristalline, volumineuse, qu'on exprime
sur une toile, L'eau meére est fileée, on Uétend du donble de son vo-
lume d'alcool i 36° avec un petit exces d'ucide sulfurigue. On filwe de

8
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nouveau y on précipite par 'ammoniague et on fait bonillir pendant
quelques instants; il se précipite des flocons qui, 4 la lumiére du
soleil, sont eristallins et brillants 5 ils se réanissent quelquefois rapide-
ment et sont formds de emchonine pure; on filtre et on pt':sc. Ce dép('ll
représente & un huitiéme prés en moins la einchonine.

M. Boucheardat a :'-gnh:nmul In'npui[': d'utiliser les propriétés optiques
de ces deux alealoides : la cinchonine dévie 4 droite et la quinine a
mauche.

La quinidine est, comme la einchonine, peu soluble dans U'éther;
clle resterait done meélée 4 la einchonine entre les deux couches, mais
elle se dissout st on ajoute une plus grande quantité d’cther,

Pour reconnaltre sa présence, M. Bussy et Guibourt ont propost
de dissoudre 1 gramme de sulfate de quinine dans 30 grammes d'cau
houillante, de précipiter par un exceés d'oxalate d’ammoniaque et
filtrer 3 le liquide qui rveste est a peine amer, s'il n’y a que de la qui-
nine et de la einchonine, parce que leurs oxalates sont, peu solubles,
L'ammoniague ne produit qu'un Kger louche. 5’1l y a de la quinidine,
comnme oxalate de quinidine est plus soluble, la liqueur sera amére
et elle précipitera par lammoniaque, Mais existence de la quinidine
et de la cinchonine dans le sulfate de quinine ne constitue une fraude
que st la quantité est eonsidérable. Au contraire, certaines substances
étrangéres au quinguina sont quelquefols ajoutées an sulfate de qui-
nine, dans le but évident de falsifier le produit, Le chimiste et le
pharmacien peuvent arriver facilement & constater ces falsilications.

CHAPITRE XV.

FALSIFICATIONS DU SULFATE DE QUININE.

Tout corps blane ou incolore, eristallisé en fines aiguilles ou amor-
phe peut servir i falsifier le sullate de quinine surtout il est léger

et amer, Ces corps sont empruntés tantét au régne minéral, tantdt au
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régne organique. Il suffit pour le reconnaitre d'incinérer un pen de
sulfate de quinine 5 71l y a une matiere minérale 1l restera un résidu
qu'il suffira d’éndier pour reconnaitre la nature de agent qui a
servi @ la falsification, en tenant compte, toutefois, des altérations que
la chaleur peut lui avoir fait ¢prouver. Les principales substances mi-
nérales employdes sont le sulfate de chaux, 'acide borique, le sulfate
de magnésie, le sulfate de soude, le carbonate de chaux et de magnésie.
[l est & peine nécessaire d'insister sur les procédés qu'on pourra em-
ployer pour reconnaitre ces corps. On traite le sulfate de quinine par
Feau légérement acidulée par Uacide sulfurigue,

Le sulfate de chaux et I'acide borique resteront insolubles ; s'il y a
des carbonates, le dégagement d’acide carbonique révélera lear pré-
sence, L'acide horique sera caraciérisé par la coloration verte que sa,
solution aleoolique communique i la flamme de aleool; le sulfate de
chaux donne un préeipité blane avee le ehlorure de barium, calciné
avec du charbon, il se transforme en sulfure de calcinm qu'il est facile
de reconnaitre par l'oxalate d’mml‘mll'm{]lm. Fn traitant le sulfate de
quinine par I'aleool, les sullates de soude et de magnésie resteront in-
solubles ainsi que les earbonates et une partie de I'acide horique. On
reprendra par l'ean qui dissoudra le sulfate de soude et de magnésie :
le premier sera caractérisé par le précipité de sulfate de baryte et par
le poids du résidu obtenu par Pévaporation, le dernier par le méme
I"":“;l’.'“': el par celul de Inhosph;:[e nmni(}ll]nn:)-l11;|;;|1¢'rsiun,

En traitant les earbonates par de U'ean aiguisée d'acide sulfurique,
on transformera les earbonates de chanx et de tl'l:i;__;un'::ai{! en snullales,
qu'on reconnaitra comme précédemment. Stgnalons une derniére fal-
sification trés-grave mais sans doute involontaire. Mon collégue
M. Laget, chimiste chez MM. Lamoureux et Gendrot, a constaié qu'en
faisant passer un courant i’!]-‘TC”‘l‘{”e- a1 moyen d'une lame de fer, &
travers une solution de certains sulfates venant d'Allemagne on obtient
un abondant dépit de cuivee, le sulfate de cuivre n'a pas d'inconvé-
nient commercialement,car il fait disparatire la teinte jaune de certains
sulfates,
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AMals c'est surlout avec des matiéres ﬂrganiques rl'n.'ml peunt (alsifier
le sulfate de quinine,

L oxalate d'ammoniaque, le suere, le laclose, la mannite, 'amidon,
les acides gras, la phlorizine, la salicine surtont ont éié employdés.

L'oxalate |l';|n'untmimi|u: est facile & reconnative par le pl‘r':cipiu;
qu'il donne avee les sels de chaux et le dégagement d'ammoniaque qui
résulte de 'action de la potasse.

Sion dissout le sulfite de quinine dans I'ean acidulée, les acides
aeas restent insolubles, on les reconnaitra par I'étude de leurs pro-
l\l"lf.:l.l‘!s.

Le sallate de .rluininn henilé répmld une odeur de earamel s'1l con-
tient du sucre. La solution traitée par un aleali qui préeipite la quinine
laissera le snere en solution. La liquenr de Fromerz, la polasse caus-
tique et tous les réactifs du snere permettront de le reconnaitre et
méme de le doser. I faut préalable nent intervertic pour le trans-
former en glucose, Le lactose se retronvera de la méme maniére. La
solubilité dans 'aleool du premier et la Licilité avee laquelle le dernier
cristallise permettra de les distinguer.

On pourra, du reste, le doser par le proeédé de M, Péligot. On
traite par un lait de chaux : le suere seul e dissout i I'état de sncrate
dont on détermine le titre saccharimétrique,

La mannite pourra étre 1solée de la méme maniére.

On reconnaitra 'amidon en faisant boutllie le résidu insoluble dans
I'ean acidulée [roide,

Ajontant. une petite guantité d'iode la coloration bleue apparaitra
immdédiatement,

Chaulté avec de I'acide sulfurique concentré il se colorera en rouge
de sang s'il contient de la salicine.

Chaufié avee du bichromate de potasse et acide sulfurique, il se
digage une odeur d'essence de reine des pris.

S'il n'y a que 10 0/0 de salicine dans le sel il vaut mieux le dissoudre
dans six fois son poids d’acide sullurique concentré; si on ajoute douze

parties d'eau la salicine se précipite,
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Si le sulfate de quinine contient de la phlorizine il suffit, dapres
M. Chevallier, de le chauffer avee I'acide sulfurique concentré ; il se
forme une masse hrunfitre, fluide, qui devient jaune orangée fonede
aprés une henve de contact. An hontde vingi-quatre heures, il se
forme des eristaux argnillés dispos’s en rayons dans un lignide opalin,

La phlorizine pourra encore étre reconnue en traitant le sulfate de
quinine par trés-pen d'ean légérement acidulée ; la phlorizine est trés-
peu soluble dans I'eau. En ajoutant de 'ammoniaque an résidu il se
colorera en ronge & l'air au bout de peu de temps en donnant de la
phlorizéine.

Telles sont les prineipales falsifications et les moyens de les recon-
naitre. Il nous reste & en indiquer une autre qui va faire Pobjet du

chapitre suivant.

CHAPITRE XVI.

REACTION GENERALE DES ALCALOIDES DES OUINQUINAS.

En 1858 un chimiste, M. Grahe, puhﬁa dans un journal anglais un
pmcé[](; propre & reconnaitre les écorces de quinguina. 1l consistait 3
chanffer une petite quantité de poundre dans un tbe; il se dégageait
des vapenrs rouges trés-visibles dont il ignorait la caunse. D'aprés
M. Beetger, 1l fallant I'attribuer & Paction de la chaleur sur le ronge
cinulnnﬁqnc. Mais M. Batka montra, en 1859, que cette réaction éuait
due d 'action de la cellulose sur les alealoides du quinguina, Non-seu-
lement la cellulose, mais encore la gomme, Pamidon, la dextrine, le
suere chaullés avee de la quinidine donnaient lien d de magnifiques va-
peurs purpurines, La cinchonidine, la cinchonine et méme la (uinine
pmn‘n’lclﬂ renlplﬂcer la quinidinn, mais les vapeurs de la quinim- sont
moins helles,

M. Horace Keechlin, dans des recherches faites an point de vue de 1a
teinture, montra que la cinchonine chanffée avee Pacide oxalique et

Pacide tartrique donnait naissance également i des vapenrs purpurines
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Un antre chimiste, dont Jignore le nom, prétendit que cette réaction
appartient au chlorhydrate de guninine, que ni la quinine pure ni le
sulfate chaulTés ne donnaient de vapeurs, mais que la présence de
a: de ehlorhydrate de r[uil'l'u'le suffisait pour leur crrmnmni{]m-r
celle pl'ﬂpriél.t:.. D'autres chimistes la considérent comme une prupric’tﬁ
commune i tous les sels de quinine,

On le voit, cette réaction est loin d'éire fixée, La cause en est encore
inconnue, Il m'a semblé intéressant de la vérifier. Je fis plusienrs
essais dans le but de déterminer quels sont les corps qui jonissent
de cette propriété. Je me pmlmﬁnis ensuile de rechercher la na-
ture de cette singuliere réaction, Je communiguai a la Société d'é-
mulation pour les sciences pharmacentiques une note, dans laquelle
j{! montral que celle ]irupriﬁlé appm'{cnzlit Hl Vi ;__;hlut.lsif?cs.. et que
par conséquent ecette réaclion pnll'.'rlit servir soit a4 déterminer la
falsification d'un sulfate de quinine par un glucoside, soit & démon-
trer par un moyen rapide la présence dans un corps donné du radical
glucose,

Arrivé & ce point et voyant quelle importance pouvait avoir cele
réaction, soit pour le pharmacien soit surtout pour le chimiste, je son-
geai, un pen tard 1l est vrai, a vérifier les expériences de mes devan-
ciers, Lo ;,:r:md nonhre de corpis qll'{ 2 [l'npr'éﬁ mes l'echisruhus,
]mm.':licnl_ communiquer cette ]u'niariét? an sulfate de qllinine ot la
diffusion de ces corps autonr de nous, me [aisaient un devoir de
rechercher si le sullate de quinine pur du comumerce ne renfermant pas
assez de cellulose ou autres corps analogues, pour donner naturellement
des vapeurs ronges : Pexpérience vériia ma prévision, Tous les sullates
de quinine chaufléés dans un whe donnérent des vapenrs rouges (1).

Je préparai de la quinine pure en préeipitant par Fammoniaque une
solution bien limpide de sullate basigune de quinine, Lavaut le précis
pité par décamtation et le séehant & Pabel des poussicres de 'atmos=-

phére, j'obtins de la quinine pure que je soumis & la réaction. Ni la

{1) Quelques expériences antérieures mavaient déjh conduit & le penser,
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cellulose, ni la gomme, ni I'amidon ne donnérent de vapeurs rouges,
contrairement anx expériences de Batka

Une goutte d'acide sullurique ajoutée i cette qumine ne hui commu-
I!iflllu I]-"I.‘i ]il [ll'l)[)r]élé d}f_.’ l,ll'!ﬂ'l]l}[' dl’_‘.‘S VEil]l’"Il'S I'(}ﬂgﬂ'ﬁr II]IliE E”E cn
donne immédiatement si en méme temps on lui :tj{]llte une teace d'ami-
don. Cest li sans doute ce qui était arrivé & M, Batka, car la quinine
du commerce, précipitée par 'ammoniaque du sulfate acide de qui-
nine, contient fréquemment du sulfate non décomposé, comme I'a
constaté mon collégue M. Laget.

Mes premiéres expériences m'avaient conduit a considérer comme
des glucosides un grand nombre de corps. Les nouvelles recherches
que jo vais continuer ont déjd modifié cette idée 3 mais il n'en reste
pas moins un fait acquis, c’est que les glucosides, chauffés avec le sul-
fate de quinine, dégagent des vapeurs purpurines, Lacide oxalique
et lncide tartrigque , d'aprés M. Keechlin, et sans doute beaucoup
d’autres substances, jouissent de cette propriéeé.

Le tartrate de quinidine, chauffé seul, ne donne pas de vapeurs; si
on y ajoute une goulite d'acide sulfurique, il en donne.

Ces expériences demandent & éire faites avee le plus grand soin, Les
tubes ne doivent pas éire essuyds avee du papier, car on'y introduirait
de la cellulose. Voici le proeédé gque jemploie : J'introduis la matiére
mélangée avee soin dans un petit dé de platine, nettoyé avee un pinceau
de il de cuivre, lavé et séche dans la flamme de la lampe & aleool ; ce
dé de platine est introduit dans un wabe de verve plus long, O chaulle
et les vapeurs purpurines se déposent sur les parois du wbe de verre,
Il faut aussi employer des matiéres trés-pures, ne contenant pas de
produits étrangers susceptibles de produire seuls la réaction.

Fai essayé d'isoler la maticre colorante par divers procédds,

Pour la produire en grande quantité, je chaulie dans une cornue de
gres un melange i volumes égaux. de sulfate de quine et de tannin, Des
vapeurs rouges se produisent et on peul les condenser dans un réei-
pient, Mais comme elles sont trés-denses, il faut employer une trés-
petite cornue et la faive traverser par un courant assez rapide d'acide
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cachbomique. Elle se condense dans le véeipient sous forme d'une ma-
tiére rouge trés-¢pmsse, soluble dans Pean acidnlée et dans I'alcool,
trés-pen ou pas soluble dans I'éiher, presque insoluble dans I'eau. Il s'y
méle une grande quantté de matiéres empyreamatiques. A la suite
du récipient les vapeurs traversent de I'ean acidulée par I'acide ehlor-
hydrigue qni enléve les derniéres traces de la vapear colorée.

Pour extraire la matiére, j"ai essayé plusienrs procédés, Cette couleur
est soluble dans les acides et elle est précipitce par les alealis. I'ai done
songé i la préparver en précipitant sa solution chlorhydrigue par un
carbonate ou un bicarbonate; il se forme un précipité rose qui, agité
avee I'éther, abandonne la base de la couleur, La solution éthérée, en
effet, présente les propriéids de la matiére colorante primitive. Ce pro-
eédé ne m'a pas conduit & un bon résultat; j'aialors employé le procédé
usité pour précipiter un grand nombre de matiéres colorantes.

51 en effet on ajoute du sel marin 4 une solution chlorhydrigue de
cette couleur, au bout de quelques heures la matiére colorante forme
un préeipité rose sur les parois du vase. On décante le liquide et on
reprend le précipite par 'alcool absolu, on priécipite ensuite la base par
un alcali comme précédemment, Ce traitement par le sel marin offre
I"avantage d'éliminer la plupart des matiéres empyreumatiques, Le
principe de celte couleur est un aleali, puisqu’il se dissout dans les
acides. Je n'si point encore pu vérifier s'il est azoté, mais cela est cer-
tain. Il est incolore on légérement rosé.

La solution dans les acides est colorée en rouge; elle est jaundtre s1
Pacide est en excés, Ces caractéres sont ceux des sels de rosaniline;
mais celle matiére ne parait pas, comme la rosaniline, susceptible de
se fixer directement, du moins sur les tissus de soie. Il est done pen
probable qu'elle puisse avantagensement étre utilisée dans la teinture ;
néanmoins son étade pourra pent-étre, au point de vue scientifique,
conduire & quelques résultats intéressants sur la nature de la quinine.

Tel est I'état actuel des expériences que j'ai entreprises, el que des
cIreonstances 1llift"llulldumus de ma volonté ne m'ont s llm'tlﬁﬁ de

terminer, J'ai pensé que, quelque incomplétes quelles fussent, elles
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ne pouvaient ére omises dans une histoire des alealoides des quinquinas.
Du reste, ces titonnements, ces mésaventures qui poursuivent le chi-
miste dans tonte recherche, ont un certain intérét an point de vue de
Phistoire. lls servent & notre instruction en nous montrant avee quelle
défiance 1] fant .wveplcr les expériences incomplétes qui ont été faites
auparavant, Je me propose de continuer cette éude prochainement,
afin de déterminer plus complétement les propriéis de cette matiére
colorante, sa composition et les relations qui la lient 4 la quinine, Jus-
(qu'd présent le tannin m'a paru le corps le plus convenable ponr la
préparation de ce produit. Je pense cependant qu’en le remplacant par
des corps de eomposition plus simple, on obtiendrait moins de matiéres
empyreumatiques,

CHAPITRE XVIL

ACTION THERAPEUTIQUE DES ALCALOIDES DU QUINQUINA
ET MODE D'EMPLOI.

Au point de vae fébrifuge, les alcaloides constituent la partie active
dun quinguina.

Tous les alealoides du quinquina sont fébrifuges, mais pas tous au
méme degré,

La quinine présente la plus grande énergie. Cest surtout i I'éuat de
sulfate qu'elle est adminisirée an malade. A la dose de 15 a 30 cen-
tigrammes, le sulfate de quinine active la cireulation. A 60 centigram-
mes, ]cs}-‘s[{:mc nerveux est exeité 3 il détermine de la cdlﬂl:llalgie, des
hourdonmements d'oreilles, un affaiblissement de I'ouie et de la vue,
des vomissements, du délire et méme la mort i des doses plus
élevies,

Ces phénoménes sont accompagnés de mouvements féhriles trés—
intenses, que de nouvelles doses de sulfate de quinine augmentent.

En méme lemps la c’l'llil!‘]illll" [H'mlllil une excilation de la mugquense,
0
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de Vestomaey de la gastralgie et de la diarrhée ; ¢'est pour éviter ces
dereniers effets qu’on l'associe avee 1'opium,

le sulfate de quinine est ahsorbé trés=rapidement, mais il ne sé=
journe pas dans I'économie et passe trés=vite dans 'urine,

Le sulfate de quinidine posséde également une action (ébrifuge.

Le sulfute de cinchonine également § il suffit; du reste, pour en étre
convaineu, de se rappeler que pendant longtemps on a employé comme
fébrifuges des éeorces qui ne eontiennent que de la cinehionine. Mais
ses effets sont moins énergiques j il faut en augmenter la dose de 1/3,

Le sulfate de cinchonine est maintenant abandonné. Il ne cause pas
de bourdonnements d’oreilles ni de troubles de la vue, mais de la ¢é=
phalalgie, des douleurs précordiales ct des soubresauts.

On emploie les alealoides du quinquina pour les fiévres intermit-
tentes, les fiévres pernicieuses, les rhumausmes, la goutte, les
névroses.

On I'a proposé également pour détrnire le témia, I'ascaride lombri-
coide, 'oxyure vermiculaire.

Le sulfate de quinine s'administre en potion en dissolution dans
quelques gouttes dean de Rabel, en pilules avee ou sans extrait thé-
bu'i-:]ue., en nature dans des pzliﬂﬂ azymes,

On 'administre aussi quelquefois duns du café noir, qui dissimule
le goiit amer du sel; 1l se forme aussi un pen de tannate de quinine
insoluble, mais ce sel est parfaitement soluble dans les acides, et par
conséquent il doit étre tres-bien absorbe,

Lorsque 'estomac ne peut le supporter, on I'administre en lavement
dissons avec un pea d'ean e Rabel. Mais dans ce cas I'absorption est
plus rapide et le médicament séjourne trés-peu dans I'économie ; il
faut le faire prendre peu de temps avant I'aceés.

On peut encore 'employer pour l'usage externe et pour cela on
a proposé d'employer la quinine en dissolution dans les huiles,
Comme la quivine est trés=pen soluble dans les matiéres grasses, on
la combine avee un acide gras,et le savon quinigue ainsiol tenu
est alors soluble, Pour obtenir facilement une combinaison de
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la quinine avec un acide gras, il suffit de triturer la quinine avee acide
oléique. On pourrait aussi précipiter le sulfate de quinine par un
oléate,

La quinine est employée non-seulement & I'élat de sulfate, mais
aussi & I'diat de quinine, de tannate de quinine, de valérianate, de
lactate, d'arséniate et d'arsénite, Il nous semble que toutes ces formes
sont pour le moins inutiles, et que le sulfate et la quinine pure sont les
seules formes nicessaires de ce médicament.

MM. Trousseau et Pidonx ont prétendu que la quinine brute est la
forme préférable. Je ne puis comprendre le monf qui peut faire pré-
férer & ces savants un médicament sans valeur certaine, d'une composi-
tion variable, contenant une grande quantité de principes inertes. Il me
semble qu'il n'y a que deux formes rationnelles pour administrer ce

produit : la poudre de quinquina ou la guinine pure et ses sels.
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