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PROLOGO

No admitiendo actualmente el concepto anticuado de una energia
vilal, y si creemos que en los fenomenos que se observan en los seres
vivos actuan solo las fuerzas que encontramos en el mundo no viviente,
concluiremos que solo profundizando en el estudio de la fisico-quimica,
podremos esperar comprender un dia las causas y leyes de los acon-
lecimientos vitales.

.~ Ahora bien; en los animales y en las plantas aparece por doquier
la materia en un estado especial denominado coloidal. Este estado
no es propio de ciertas substancias ni exclusivo de los seres vivos, es
sencillamente un estado de agregacion particular de la materia y las
mas diversas substancias pueden adquirirlo. Lo importante para
nosolros es que las propiedades de los cuerpos adquieren en este estado
caracteristicas en extremo inleresantes, cuyo esludio es el objeto de
la quimica de los coloides. Y dada la frecuencia con que la materia
viva se presenta en tal estado, pudiéramos decir que la fisico-quimica
biologica se confunde con la fisico-quimica de los coloides vitales.

Este estudio se ha hecho ya, mas que un auxiliar, una de las cien-
cias fundamentales de la Biologia general y de la Medicina, y resulta
indispensable poseer sus elementos si se quiere penetrar en la expli-
cacién que hoy se da de un gran ntmero de fenémenos y reacciones
vitales. El objeto de este libro es precisamente poner estos fundamentos
al alcance de los Médicos, Biologos y estudianles de Biologia y Medicina
de habla castellana, que ocupados en olros asuntos no pueden dedicar
su tiempo a profundizar por ellos mismos en esta maleria, esparcida
casi exclusivamente en libros escritos en idiomas extranjeros. A aqué-
llos esta dedicado; y por conocer las dificultades que en general pre-
sentan para nosotros los libros de esta naturaleza escritos por quimicos,
es decir, por individuos de una cultura matematica superior a la media
que se encuentra entre Bidlogos y Médicos, me he esforzado en evitar
en lo posible tecnicismos, calculos y féormulas complicadas, y en usar
un lenguaje y en descender a explicaciones que en ocasiones para un
fisico o un quimico podrian parecer pueriles.

Al fin de cada capitulo van indicadas las orientaciones médicas
y biologicas mas importantes, que utilizan las propiedades coloidales
en él estudiadas, como las principales variantes que aparecen en la
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explicacion de un fenomeno dado. En realidad, csla clasificacién es
artificial ¢ impuesta por la necesidad de presentar los hechos mas o
menos clasificados y ordenados. Pero hay que tener en cuenta que
en el mas sencillo fenémeno vital, son, como es natural, de capital
inlerc¢s todas las propiedades coloidales.

Es evidente que la aplicacion de los conocimientos de la quimica
coloidal al estudio de los seres vivos esta todavia en sus primeros
pasos, y que en muchisimos terrenos de la Biologia y Medicina no
s¢ osa lodavia aventurarse en buscar la explicacion fisico-quimica
de los hechos. Pero también es cierto que por poco que sea lo andado
y por dificil que nos parezca cl camino, es el unico a seguir en la ma-
yoria de los casos. Por eso estos primeros pasos resultan particular-
mentle atrayentes y prometedores.

Un capitulo va dedicado a la cuestién de la importancia y deter-
minacién de la concentracion en los diferentes medios de los iones
de hidrogeno o como abreviando se dice de los « pH » por ser asunto
de que con mucha frecuencia hay que echar mano al estudiar los
coloides y los fermentos.

Por ultimo, en el Apéndice II se recuerdan en breves paginas
las formulas y nociones de quimica biolégica mas precisas para poder
comprender las reacciones mas importanles de que se habla en el
curso del libro.

Habiendo lenido ocasion de lrabajar sobre estas materias, suce-
sivamente, en los laboratorios de Abderhalden en Halle a. d. Saale,
de Rona en Berlin, de Herbst en Heidelberg y de Caullery en Francia,
€xpreso aqui mi sincero reconocimiento a todos ellos por la cordial
acogida y por la constante asistencia recibidas de su parte. Pero
nada de esto me hubiera sido posible realizar sin la ayuda moral y
material de la « Junta para Ampliacién de estudios e Investigaciones
cienlificas » que reside en Madrid ; aprovecho, pues, gustoso la ocasion
de expresar aqui mi profundo agradecimiento hacia ella, y muy
especialmente hacia el ponente de la seccion de Ciencias, mi sabio
profesor don Ignacio Bolivar, maestro de los naturalistas espafioles
de hoy dia, cuyos acertados consejos y decidido apoyo han sido para
mi de un valor inapreciable y decisivo.

Séame permitido también agradecer la ayuda recibida del dis-
linguido quimico espaiiol don Lucio Lascaray, que ha puesto a mi
dispesicién amablemente, el caudal no comun de sus conocimientos
y su nutrida biblioteca, siempre que los he requerido.

José M.2 Susaeta

Station Zoologique de Wimereux (Pas de Calais).
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Caprituro I
Caracteristicas del estado coloidal

Métodos generales de obtencién de coloides ()

Historia

La quimica de los coloides es una ciencia relativamente moderna.
Ya a principios del siglo x1x aparecieron algunos trabajos del aleman
Ricuter y del italiano F. SELMI sobre temas que hoy incluiriamos
en la quimica coloidal, pero se puede decir que quedé oficialmente
fundada, por decirlo asi, sélo hace unos 50 afos con los trabajos del
inglés TomAs GranAM. Durante bastante tiempo no se di6 gran im-
portancia a estos conocimientos, pero en cambio, en los ultimos 15
afios, los estudios sobre coloides han sido tan numerosos, las aplica-
ciones de estos conocimientos en otras ciencias, biologfa, medicina,
quimica, etc., y en la industria van siendo tantas, y las reglas y leyes
sobre coloides se van conociendo de tal modo, que hoy se puede decir
que constituye una ciencia independiente, a cuyo avance contribuyen
con sus estudios, numerosos investigadores de todos los paises cultos.
Siendo también muchos los libros y revistas que sélo se ocupan de

esta materia.
¢Qué son coloides?

El concepto de coloide ha variado mucho en el curso del tiempo,
y hoy difiere bastante del que se forjo Gramam sobre este estado y
del que se expone en los libros antiguos cuando hablan de coloides.

El nombre viene de cola, indudablemente por la analogia entre
las propiedades de esta substancia y las de los primeros coloides que
se estudiaron. Para definir el concepto actual de coloide iremos dis-
cutiendo opiniones que han existido o que pueden parecer légicas a
primera vista sobre el estado coloidal. Una cuestién que de un modo
mas o menos claro se planteé desde el principio, es la siguiente :

(*) En este capitulo, lo mismo que en la parte doctrinal de los capitulos II

Y V, seguimos el orden de exposicién y lo fundamental de las ideas expuestas
por Wo. OstwaLD en su libro Die Well der vernachldssiglen Dimensionen.
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;Existe relacidn entre la complieacién quimiea de los cuerpos y el
estado coloidal? Es facil suponer que todas las substancias de gran
complicacion quimica son coloides y con frecuencia resulla cierta
tal suposicion ; lo que ya es completamente falso es la proporcion
inversa, a saber, el estado coloidal indica estructura quimica compli-
cada en la substancia que en tal forma se nos presenta. En estado
coloidal se pueden presentar no sélo compuestos tan sencillos como
la sal comun, sino toda una serie de elementos; asi se oye hablar fre-
cuentemente de oro, plata, bismuto, azufre, carboén, etc., coloidales.
Y por el contrario, los compuestos sintéticos de mayor complicacién
quimica obtenidos hasta hoy, es decir, las cadenas de polipéptidos
de mayor peso molecular se pueden presentar perfectamente cris-
talinas y sin las caracteristicas del estado coloidal. Asi que se puede
decir, categoricamenle, que en general no exisle relacion ninguna
entre la constitucion quimica y el estado coloidal. Es decir, que no sucede
aqui lo que es caracleristico en el fenémeno de la radioactividad, la
cual radica en elementos de gran peso atomico. Tampoco es hoy
posible reunir en un indice o tabla, como se ha hecho para la radio-
actividad, todos los coloides conocidos. Tal intento se realizd hace
afnos y su objeto era que nos sirviese de libro de consulta en el caso
de que se nos ocurriese preguntar si tal substancia es un coloide o
no lo es. Hoy el nimero de coloides conocidos es muy excesivo para
que podamos reunirlos en un cuadro. Se conocen métodos con ayuda
de los cuales toda una clase de substancias se puede hacer que adopten
el estado coloidal, y no es como antes un resultado interesante de la
experimentacion en la quimica de los coloides el obtener uno nuevo.
Con mucha frecuencia, una substancia segun su concentracion en el
Ii.quid.o en que estid disuelta es coloide o no lo es, lo mismo sucede
si variamos el disolvente, asi, por ejemplo, el tanino es un coloide en
e} agua y no en el alcohol. Es decir, que repetiremos que la compo-
sicién quimica de una substancia nada nos dice, en general, respecto
a la naturaleza coloidal o no de la misma. El criterio quimico no
sirve, por lo tanto, si queremos utilizarlo para definir los coloides.

Vamos a pasar a hablar de los experimentos que sirvieron de
base para originar el concepto de coloide, es decir, de los primeros
pasos de la quimica experimental coloidal. Sabido es que si llenamos
un tubo de ensayo I}asta su mitad de una solucién coloreada de una
sal, y con mucho cuidado le afiadimos agua, de tal modo que conser-
vemos lo mas claramente posible la capa de separacion entre ambos
liquidos, al cabo de algun tiempo de haber dejado ésta en perfecto
TEeposo encontraremos_ la rr}isma concentracion de la sal en todo el
tubo. La sal se ha dlfl{ﬂdldo- por igual en todo el liquido. THoMAS
(jzRAHAM fué el primer investigador que se propuso realizar sistema-
ticamente, experiencias cuantitativas sobre difusién. Investigando
desde este punto de vista las mas variadas substancias, aprecié
desde luego que a{gunas de ellas en disolucién ya fuesen 4cidos, bases
o sales, etc., poseian una velocidad de difusién considerable, al paso

;Qué son coloides? 5

que otras disoluciones, por ejemplo, de albuminoides, acido silicico,
hidréxido aluminico, etec., no eran difusibles, o lo eran muy lenta-
mente. A estas ultimas las llamé GramaM soluciones coloides y este
sencillo resultado fué el punto de partida de la ciencia que nos ocupa.

Es facil comprender que semejantes experiencias con liquidos
muy movibles, resultan muy dificiles de ejecutar ; cualquier movimien-
to, cualquier corriente producida por diferencias de temperatura las
invalida, y ya GraHAM procur6 obviar este inconveniente utilizando
gelatinas diluidas semisélidas en las que la velocidad de difusién es

Fic. 1. Difusion de diferentes substancias en gelatina de agar al 2 %,
al cabo de unos tres dias. (Segun Wo. OSTWALD)

1. Acido picrico 4. Ponzeau R. 0,1 % 7. Safranina G. 0,1 %
2. Nitrato de cobalto 5. Fucsina 0,1 % 8. Benzopurpurina 0,1 %
3. Eosina 0,1 % 6. Vesuvina 0,1 % 9. Rojo de Congo 0,1 %

(Notese la diferencia entre los primeros, que son moleculares dispersos y los ulti-
mos que son coloidales. Estos apenas se difunden, aquéllos mucho).

aproximadamente igual a la obtenida en liquidos movibles. Hoy se
repiten estas experiencias llenando la mitad de un tubo de ensayo con
disoluciones de gelatina calientes al 3 %, ; al enfriarse se cuaja y se
vierte encima la solucién coloreada a investigar, sea sulfato de cobre,
acido picrico, etc., y se ve dia por dia difundirse la solucién coloreada
a través de la masa de gelatina (fig. 1). Las soluciones coloidales
como la de rojo de congo, no penetran casi en absoluto. De paso se
debe advertir que esta sencilla experiencia presta a menudo admi-
rables servicios para saber si una solucion es coloidal o no.

GraHAM mejoré todavia el procedimiento, estudiando la difusién
de una sal contenida en un saquito hecho de una membrana organica,
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como vejiga de cerdo, papel-pergamino, etc., a través de esta misma
me_mbrana en el disolvente puro en el que habia introducido el sa-
quito. Llamé a esta experiencia didlisis (fig. 2) y observé que las sales
facilmente difusibles en el caso de liquidos libres, lo eran también a
t_ravés del saquito dializador y las no difusibles no eran tampoco dia-
llza‘blgs, lo cual no puede asombrar fijindose en que la membrana
organica, pergamino, ete., mojada e impregnada por el disolvente no
es sino una fina capa de gelatina. Puede uno fabricarse facilmente
una de estas membranas, impregnando un papel filtro con una disolu-
cién de colodion y dejando en seguida que se evapore el disolventle
] Segtn todo esto, parece que podria decirse sencillamente : solu-
ciones coloides son las que no son difusibles ni dializables ; pero tal
definicion seria solamente experi-

mental y, ademds, aunque basada
en una propiedad muy importante
N——r de los coloides, no es suficiente

[\_/ para caracterizarlos con seguridad
en todos los casos, como luego
veremos; y sobre todo hemos hecho
al definirlos una presuncién teérica
que no se puede dejar pasar sin
discutirla. Nos referimos al
Concepto de solucién que he-
mos aplicado sin mas a los coloides.
\/< = u Pero, ;qué entendemos nosotros
A B por solucion? Prescindiendo de toda
idea que podemos tener respecto
A. Vejiga de un pez como dializador. 2 re.lacmnes quin}ica~s g
B. baﬂ‘énf,’aﬁi‘l’ccia!- para didlisis, vente y sub_stancm disuelta, lo que
pergamino hemos admitido siempre como ca-
= racteristico de la disolucién es que
la substancia disuelta se halla dividida molecularmente cuyas molécu-
las se hallan, por decirlo asi, nadando en el seno del ;lisolven'te LSe
puede aplicar esto para los coloides? ;Existen aqui también molé;:ll(,las
separadas en el seno del disolvente? Muchos autores antiguos y también
G.RAHAM., asi lo crefan. Naturalmente aceptaban que debia existir una
diferencia entre las moléculas de los coloides y de los no coloides
puesto que poseen aptitudes difusibles y dializables tan distintas Y:
lo primero que puede uno figurarse para explicar estas divergem.:ias
es que 1a§ moléculas mismas poseen caracteres distintos segun que
sean coloides o no lo sean, asemejindose quizd esto algo a lo EIIue
sabemos que sucede con los estados llamados alotrépicos de un mismo
cuerpo, como, por ejemplo, el azufre, que puede ser rombico exagonal
etcétera. De modo parecido debieron pensar Graman y sus, sucesores’
: Aceptqmos nosotros esta concepcion, es decir, que tanto en solu;
ciones cqlox_dales como en las no coloidales, existen moléculas aisladas
que se distinguen sélo por sus propiedades fisicas. De hecho, hay que

Fie. 2. Didlisis
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advertir que existen grandes analogias entre ambas clases de solu-
ciones; asi nadie puede distinguir a simple vista una disolucién de rojo
de congo, de oro rojo o de azul de Prusia, etc., que son soluciones co-
loidales, de disoluciones tipicamente moleculares como las de fucsina,
sulfato de cobre, etc. Todas son igualmente transparentes y todas
pasan con igual facilidad a través del papel filtro sea cualquiera su
finura, asi como a través de cualquier otro filtro de porcelana, ar-
cilla, etc. Estas y otras analogias indican el gran parentesco entre
las soluciones coloides y las que llamamos moleculares ordinariamente.

Todos los que han trabajado en andlisis quimicos, han apren-
dido al empezar, que el SH, precipitaba muchos metales, siendo
negros los precipitados que con él dan la plata, el mercurio, el cobre, etc.
y que no son sino sulfuros de los respectivos metales. Tales precipi-
tados nadie duda que son substancias sélidas en suspension, que se
pueden separar por filtracién, dejando un liquido completamente
claro. Y sin embargo, en ciertas condiciones, tomando, por ejemplo,
una disolucion muy diluida de cianuro de mercurio y tratandola
por SH, se produce indudablemente un precipitado SHg, puesto que
el liquido se colorea de pardo obscuro, pero si queremos como en el
primer caso, separar este precipitado por filtracion, nos encontra-
remos con la desagradable sorpresa de que pasa a través del filtro
y de que el liquido filtrado sigue siendo pardo obscuro. Este precipi-
tado, sin embargo, es, como sabemos, una substancia so¢lida e insolu-
ble en el agua, basta para convencernos de ello, que aumentemos
un poco su concentracion, o que sencillamente lo dejemos reposar
para que efectivamente en este liquido pardo se separe por decan-
tacion el precipitado sélido.

Ahora bien; el liquido pardo obtenido tras la filtracion es tan
transparente a simple vista como una soluciéon molecular, y si por
otra parte realizamos con ¢l experiencias de difusion o de dialisis,
observaremos que se comporta como una tipica solucion coloide,
es decir, que no se difunde nada en la gelatina, veremos también que
esta solucién transparente no es dializable y, por consiguiente, si la
dialisis fuese el caracter clave de la disolucion, dirijamos que era una
solucion coloidal, siendo asi que sabemos que no es sino un preci-
pitado fino en suspension. Finos precipitados en suspension y coloides
tipicos coinciden, como se ve, en este aspecto de no ser dializables;
no serd, pues, suficiente para caracterizar a los ultimos, este sélo as-
pecto de la no difusibilidad. Cabe en vista de este hecho preguntarse
lo siguiente : ;No serdn los coloides otra cosa que precipitados muy
finos? Quiz4 no sean mas que muy finas suspensiones de substancias
insolubles, es decir, lo que se llaman suspensiones mecdnicas 0 emul-
siones, como las que se pueden obtener frotando mucho o agitando
en el seno de un liquido un sélido, como barro, etc., u otro liquido no
miscible, respectivamente.

De estas relaciones entre soluciones ordinarias y coloides de
una parte, y entre soluciones coloides y suspensiones mecanicas de
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otra, nacié una de las discusiones que mas han apasionado en la his-
toria de la quimica coloidal. Los unos querian colocar las soluciones
coloides entre las ordinarias llamadas también moleculares o verda-
deras v se oponian tenazmente a la opinién del otro partido, que sena-
laba la semejanza entre los coloides y las finas suspensiones originadas
por divisién mecanica, como puede apreciarse en el siguiente esquema :

Coloides — Soluciones moleculares

Division mecanica

Querian reunir eslas dos escuelas a las tres clases citadas en dos
grupos, como se ve en el esquema, y oponian cada una de ellas al grupo
que formaban con dos, la clase que quedaba separada. Buscaban
ambas tendencias un caracter definitivo que sirviese para definir los
grupos que establecian. Los unos decian : las suspensiones y precipi-
tados finos son turbios al paso que los coloides y las verdaderas solu-
ciones son transparentes a simple vista. Pero los otros objetaban que
FAraDAY ya logré apreciar finos estados turbios inapreciables hasta
entonces mediante una iluminacion que TynpaLL perfecciond y que
produce el fenémeno que lleva su nombre.

(Este hacia pasar un cono de luz a través de una solucion coloidal
sobre un fondo obscuro, y asi se ve el camino de la luz a través de la
solucién, lo mismo que se ve la marcha de los rayos del sol que pe-
netran por un orificio en una habitacién obscura por la iluminacién
del polvillo que flota en el aire.) Esto demostraba que en las solucio-
nes coloidales debe haber finas particulas flotantes. Para la segunda
escuela, los coloides se parecian, por lo tanto, a los precipitados en
suspensiéon y no a las verdaderas soluciones que no dan el fendmeno
de TynpaLL. Por otra parte, los partidarios de la teoria de la homo-
geneidad de los coloides, es decir, de su homologia con las solucio-
nes verdaderas, replicaban que si las soluciones coloidales no son
homogéneas debian verse sus particulas al microscopio, y tal no sucedia.

Es curioso hacer resaltar aqui que fué precisamente uno de los
representantes de esta ultima teoria, R. Zs1GMONDY, el que la echo
abajo al inventar el ultramicroscopio mediante el cual vid por primera
vez las particulas coloidales.

Lo mas notable es que con este hecho, la discusién acerca de la
clasificacion analitica de los tres estados citados, no se resolvié ni
se ha resuelto hasta la fecha, porque la quimica coloidal moderna
nos ha ensefiado que no hay ninguna linea de separacion bien definida
entre las tipicas suspensiones, el estado coloidal y las soluciones molecu-
lares, sino que por el contrario, existen coniinuamente pasos de transi-
cidn tanto entre las divisiones mecdnicas y las soluciones coloidales de
un lado como entre éstas y las verdaderas soluciones del ofro. Se ha reco-
nocido que es mas oportuno y fructifero que establecer el dualismo
antiguo el considerar los tres estados desde el mismo punto de vista,
el apreciar sus caracteres comunes y luego detenerse en descubrir
las particularidades de cada uno de estos tres estados.

$Qué son coloides? 9

Este es, quizd, el resultado més importante de la quimica co-
loidal que la experiencia ha confirmado muchisimas veces. Es inte-
resante establecer en seguida, por lo tanto.

Los caracteres comunes de los precipitados en suspensién de las
soluciones coloidales y de las moleculares. En los tres estados varian
las propiedades fisicas y quimicas pe-
riédicamente en el espacio. Para acla-
rar esto supongamos que tenemos
una suspension de granitos de cuarzo 1o o o
en agua (fig. 3). Si midiésemos con

algun instrumento las variaciones del ©) ©
coeficiente de refraccion de los distin- - -o——o ©
tos puntos de una recta que atraviesa o o
la suspensién y representamos grafi- = 4 -

camente tal variacion encontrariamos
una curva de la forma (fig. 4). El coe-
ficiente de refraccion tendria un valor gy 3. Representacién esquema-
en el liquido, al encontrarla recta un tica de los sistemas dispersos.
granito de cuarzo se elevaria ese va-  (Imitacion de Wo. OsTwaLp)
lor, adquiriria otra vez el primitivo

al entrar otra vez la recta en el liquido, nuevo aumento al encon-
trar otro granito de cuarzo igual al anterior, y asi variaran periodi-
camente no soélo este valor, sino todas las propiedades fisicas y qui-
micas en todas las direcciones del espacio. Esta caracteristica de la
discontinuidad periddica de las propiedades en el espacio existe sin

Lorliculés Nedho disgersente )

{1 e

Longitvd en pepe

Densidad. Indlce de.refraccion ele.

Fic. 4. Representacién esquematica de los sistemas dispersos.
(Imitacion de Wo. OsTwALD)

duda en las soluciones moleculares. Es evidente que las propi.eQades
quimicas eléctricas, etc., varian en estas soluciones con periodicidad,
en un punto tendran las caracteristicas propias del disolvente, en
otros las del disuelto, es decir, las de las moléculas de éste posible-
mente unidas al liquido en cuyo seno estan. En una disolucién diluida
de cloruro sédico, por ejemplo, encontraremos periédicamente en el
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espacio, iones positivos y negativos de Na y de Cl, asi como olras
propiedades fisicas y quimicas varian del mismo modo.

Solamente en este caso las variaciones periodicas tienen lugar
en espacios reducidisimos, es decir, en las dimensiones que llamamos
moleculares. Tales variaciones periddicas existen, como es natural,
también en las soluciones coloidales, lo mismo que en las suspensiones
mecdnicas v que en las soluciones moleculares. Resumiendo : en los
fres estados varian las propiedades fisicas y quimicas periddicamente
en el espacio. La quimica coloidal ha establecido como punto central
de sus consideraciones esta propiedad comun de los tres estados, que
denomina de estructura dispersa o mejor.

Sistemas dispersos o dispersoides. Su definicion

Sera sistema disperso todo producto o porcion de materia cuyas
propiedades varien periodicamente en el espacio. Conviene no con-
fundir este concepto con el que expresan los fisico-quimicos, cuando
hablan de productos con varias fases o heferogéneos y de productos
o sistemas homogéneos ; ejemplo de los primeros seria una suspension
de un solido en el seno de un liquido en la que hay evidentemente
fase solida y otra liquida ; y de sistema homogéneo seria un ejemplo
una disolucién molecular. En cambio, ambos serian sistemas disper-
sos cuyo conceplo, como se ve, es mas extenso por abarcar los siste-
mas homogéneos y los heterogéneos, debido a que no hace distincion
sobre la clase ni el niimero de propiedades que varian.

Vemos como desaparece todo motivo de discusion sobre la agru-
pacion dualistica de los coloides. Divisién meedniea, coloides y dis-
persién molecular, son tres estados de la materia que coinciden en
ser sislemas dispersos. Ahora bien; jcomo distinguiremos entre si
estas tres clases de dispersoides? Indudablemente, el criterio mas
logico serd el que se apoye sobre todo en el grado de la variacion
periodica, es decir, en el nimero de veces que varian las diferentes pro-
piedadgs en la unidad de volumen dada. Es evidente que este grado
de periodicidad o de dispersidad, como se le llama en la quimica co-
loidal, aumenta cuando pasamos desde los estados de divisién mecanica

grosera a las soluciones moleculares pasando por las coloidales, como
indica el siguiente esquema :

Sistemas dispersos

Divisién mecénica grosera — Coloides — Soluciones moleculares
»

aumento del grado de dispersidad

Suponiendo, pues, la misma cantidad de materia en la unidad de
volumen y en los tres estados, encontraremos que en el sistema mo-
lecular la materia hallase en su limite extremo de division y, por lo
tanto, apreciaremos el numero maximo de variaciones de las propie-
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dades fisicas y quimicas en la unidad dada; en la divisién mecanica,
por el contrario, encontraremos el minimo de variacién. Los sistemas
moleculares son los sistemas més altamente dispersos, menos disper-
son seran los coloides y, por tiltimo, los de menos grado de dispersidad
seran los correspondientes a la divisi6n mecénica. Es preciso observar
que no habiendo motivo alguno para que haya saltos en el grado de
dispersion entre estos tres estados, se deben encontrar teéricamente
todos los transitos posibles entre ellos, y la experiencia confirma, en
efecto, que existen efeclivamente sistemas dispersos en todos los grados
posibles de dispersion deniro de los limiles exiremos indicados. De hecho
se pueden citar muchos ejemplos de series continuas de dispersion.
Asi, el azufre es facil prepararlo en diferentes transitos de division
o dispersidad, desde el cristal de azufre grande que representa el grado
mads grosero, luego puede prepararse en forma de cristalitos, ya dificil-
mente visibles a simple vista o en forma de flor de azufre cuyos cris-
tales so6lo son visibles al microscopio, luego en preparados lechosos
coloidales en agua como medio de dispersién cuyas particulas son
ya invisibles al microscopio, o preparados coloidales en benzol ya
apenas turbio, y por fin, puede presentarse en el grado de dispersion
molecular representado por una disolucion de azufre en el sulfuro de
carbono. Cualquier otra substancia puede concebirse en todos estos
estados ; asi, la misma sal comin puede estar en cristales, molida,
coloidal o disuelta.

Habiendo una serie continua de dispersoides, se comprende que
no se pueda decir teéricamente, cual es el valor de la dispersién ca-
racteristica para cada una de las tres clases ni en qué punto de la
serie trazaremos la linea de separaciéon entre ellas. Sin embargo, la
préctica ha ensefiado que ciertos valores son los mas apropiados para
establecer estos limites de los diferentes dispersoides. La linea de se-
paracion practica entre la dispersion grosera y la coloidal se des-
prende del poder resolvente del microscopio. Segun la teoria de la
visién microscopica, sabemos que nunca podremos ver particulas
menores que la mitad del valor de la longitud de onda de la luz. Uti-
lizando radiaciones ultravioletas o sea las de menor longitud de onda
y con métodos apropiados con objeto de obtener el extremo poder
resolvente en la figura microscopica, se deduce que tal poder llega
hasta la resolucion de tamaios de 0,1 de micra (0,1 ). Este es el valor
que se utiliza desde luego arbitrariamente, para limite enire disper-
sién grosera y sistemas coloidales. También otros métodos de investi-
gacion aconsejan tomar el mismo valor. Asi, el papel filtro endure-
cido, mas fino, N.° 602, de SCHLEICHER Yy SCHULL, tiene poros de dia-
metro = 0,1y, las bujias filtros de arcilla o de porcelana los lienen
de 0,2 &4 0,4p. Es decir, del mismo tamano, proximamente, que
el poder resolvente del microscopio. Los coloides pasaran, pues, a
través de tales filtros, al paso que las particulas de los sistemas
grosero-dispersos por ser mayores que 0,1x quedaran retenidos por
ellos.
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Para establecer el limite entre los coloides y los moleculares
dispersos, fijémonos en las dimensiones de la molécula, calculada por
fisicos y quimicos. Estos nos dan valores comprendidos entre una
décima de millonésima de milimetro (0,1 ) vy una millonésima de
milimetro (1zu) para moléculas tipicas.

Para las moléculas grandes como, por ejemplo, el almidon, se
admite un diametro de Suu, v como se sabe que la disclucion del al-
midon en agua presenta ya caracteres de celoide, se ve que este valor
entra ya en el terreno del sistema coloidal. Ademaés, el poder resol-
venle de otros procedimientos opticos, que luego detallaremos, llega
hasta 1uu. Asi que se ha admitido este valor (una millonésima de mi-
limelro) como limite (desde luego lambién arbilrario) entre los coloides
y la dispersién molecular. Se pueden resumir estas ideas en el siguiente
cuadro :

Sistemas dispersos

Dispersiones groseras Coloides Dispersion molecular

aumento del grado de dispersion

Tamafio del periodo es|Su tamafio 0,1 a 1upu | Periodo < 1pu 1 atraviesan

> 0,1 ; no alraviesan el |alraviesan el papel fil- | el papel filtro no son visi-

papel filtro ; el microscopio | tro ; no son visibles al | bles al microscopio, pero si

nos puede dar su ima-|microscopio, no son di- |son difusibles y dializables
gen (1) fusibles ni dializables.

Ahora es cuando se puede dar la

Definicién de los coloides

Segun nos enseiia la quimica coloidal pertenecen los coloides junio
con los estados de divisién mecdnica y las soluciones moleculares a los
llamados sistemas dispersos. Se diferencian de ellos por el valor de su
grado de dispersién que varia tipicamenle entre la diezmilésima y la
millonésima de milimefro. Esta seria la definicion teérica. Practicamente
se diferencian los coloides de los otros estados por los caracteres
indicados en el esquema. No debiendo olvidar afiadir que existen
tgdos los grados posibles de paso entre coloides y sistemas de disper-
sion grosera de una parte, y entre coloides y soluciones moleculares
de otra.

Los coloides representan, por lo lanlo, un territorio limitado sélo por
razones prdcticas en la serie continua de los sistemas dispersos. Se com-
prende que de estas consideraciones se haya deducido en seguida la
posibilidad teérica de que todas las substancias, pudiendo adquirir
todos los grados de dispersion posibles, puedan, por lo tanto, presen-
tarse en estado coloidal, y la experiencia ha confirmado esta con-

() XK. ZsicMoNDY, coloca el limite entre los coloides y los sistemas de dis-
persion grosera o verdaderas suspensiones un poco mas alto que Wo. OSTWALD,
es decir, en 0,2 u (K. ZsiemonDpY, Kolloidchemie, Pag. 26, 4.2 ed.).
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clusién infinidad de veces, por lo cual se puede decir, con el investi-
gador ruso P. P. von WEmMARN, que el estado coloidal es un estado ge-
neral posible de la maleria.

Al hablar de los sistemas dispersos no hemos tenido hasta ahora
en cuenta el estado fisico del medio dispersante ni del disperso, pero
es evidente que caben todas las combinaciones posibles, es decir, que
lo disperso puede ser sélido y el medio dispersante liquido o vice-
versa, etc., de tal modo que llamando S, L y G a los estados sélido,
liquido y gaseoso y sefialando con mayuscula y en primer lugar la
fase dispersa, y con mintscula y en segundo lugar la dispersante, las
combinaciones posibles seran :

S+s S + [ (suspensoides)
L+s L 41 (emulsoides)
G-+s G+ | (espuma)

En cada clase podra haber dispersion grosera, coloidal y mole-
cular. En la Naturaleza hay ejemplos de todas las combinaciones
citadas, pero es claro que los mas abundantes son los dos, s6lido en
liquido y liquido en liquido o sean los suspensoides y los emulsoides
en general, que son el objeto principal de Ia quimica coloidal. Se
habra advertido que falta la combinacién G + g o sea gas en gas,
que la naturaleza misma de este estado impide.

Como acabamos de decir que las combinaciones S 1y L + [
son el principal objeto de la quimica coloidal, parece oportuno dete-
nerse a considerarlas. Si nosotros agitamos barro de diatomeas en
agua obtendremos una suspension de los pequerios caparazones que
son particulas sélidas en el agua movida ; si obtenemos, como diremos
luego, oro en estado coloidal, como quiera que el oro es solido a la
temperatura ordinaria tendremos que admitir que se trata de par-
ticulas sdlidas de tamaiio coloidal flotando en el agua, es lo que se
llama un suspensoide propiamente, se diferencia, como se ve, de la
suspension por el tamano de las particulas unicamente. Por consi-
guiente, resumiendo, diremos: Particulas sélidas de dispersiéon gro-
sera flotando en un liquido, forman una suspension ; particulas so6-
lidas de tamaiio coloidal flotando en un liquido, forman un suspen-
soide.

Por otra parte, sabemos que agitando agua y aceite, por ejemplo,
llegan a mezclarse ambos liquidos formando un conjunto lechoso
formado de gotitas de aceite interpuestas en el agua (emulsion) siempre
que las gotitas sean relativamente grandes y visibles, en general, al
microscopio; si, como sucede en la leche, la grasa estuviese muchisimo
mas dividida se necesitarfan mayores aumentos para verla, seria
una emulsi6n m4s fina, y llegando a mas la divisién, podriamos ob-
tener particulas de tamano coloidal liquidas en agua u ofro disper-
sante liquido; son los emulsoides. Estos son los coloides mas conocidos,

por ejemplo: son las disoluciones de gelatina, agar, mucus, albumi-
noides, etc.

S 4 Gas (humo)
L - Gas (niebla)
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Se debe adverlir que estos ultimos, por la enorme complejidad
y tamaino de su molécula se admite, como diremos mas tarde, que
una sola liene ya tamano suficiente para ser coloidal, es decir, aqui
la dispersion molecular y la celoidal se confunden, no pueden tener
tamano menor, pues su molécula se romperia y dejaria de ser el albu-
minoide dado, son, por decirlo asi, coloides «per se» y OsTwaLDp ha
propuesto para eslos casos ¢l nombre de cucoloides.

La distincion de emulsoides v suspensoides se impone ademas
desde el punto de vista praclico, pues poseen cualidades baslante
diferentes; aquéllos son en general lidfilos, es decir, tienen tendencia
a rodearse o embeberse del liquido dispersante (si es agua se diria
que son hidrdfilos), los segundos, en general, ofrecen una lransiciéon
brusca en el paso de su fase solida a la liquida del dispersante, no se
rodean de ella, son liéfobos o hidrdfobos. Este caracter hace que pre-
senten diferencias notables en su comportamiento frente a agentes
exteriores, como se vera al hablar luego de diferentes fendémenos
coloidales, como adsorcion, coagulacion, etc.

En la dispersion llamada molecular nos ensefia la quimica cla-
sica_que hay dos grados; existen substancias, como el azucar, que al
disolverse en el agua no comunica a ésta la facultad de la conductibi-
lidad eléctrica; las sales, por el contrario, en general, si. Se supone
que es que aquél al disolverse conserva sus moléculas no disociadas,
estas, en cambio, se admite que se separan en particulas conductoras
de la electricidad llamadas iones. Con mucha frecuencia se designa
con el nombre de un sistema homogéneo o de una sola fase a las disolu-
ciones verdaderas, sean iénicas o moleculares; asi, que mas que todo,
desde el punto de vista practico, se suele hacer la siguiente division
con los dispersoides.

Cuadro general de los dispersoides

Homogéneos o con Heterogéneos o con dos fases
una sola fase eI 7 2z
i Coloides Dispersion grosera
Soluciones verdaderas 5 s /\ * .
de Emulsoides Suspensoides Emulsiones Suspensiones

Iones \oléculas

Procedimientos generales de obtencién de coloides

Los esquemas dados sobre los sistemas dispersos permiten indicar,
desde luego, que habra dos caminos para hacer que una substancia
tome el estado coloidal, y que todos los métodos podran agruparse
racionalmente en estos dos modos, a saber: o parte uno del es-
tado de dispersion grosera de la substancia dada y eleva su grado
de dispersion hasta que las particulas adquieran las dimensiones del
estado coloidal, camino que encierra los métodos llamados de disper-
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sién; o empieza uno, inversamente, con el sistema molecular de la
misma substancia y hace que sus moléculas, por decirlo asi, « crezcan »
hasta que adquieran el tamafio caracteristico del estado coloidal
agrupandose estos procedimientos en los que se llaman en general
métodos por condensacién. El «crecimiento » molecular se entiende
en el sentido de hacer que se agreguen, que se retinan, que se conden-
sen, etc., entre si las moléculas. L

Es féacil comprender que se podran utilizar las diferentes clases
de energia, mecénica, quimica, eléctrica, hasta el calor, luz, etc., para
dispersar una substancia o para condensar sus moléculas; pero aqui
citaremos s6lo dos ejemplos, uno quimico, de condensacién, y otro
eléctrico, de dispersion, entre los cientos de procedimientos que exis-
ten dentro de los dos caminos indicados.

Obtencién de coloides por condensacién quimica. Los alqui-
mistas conocian ya el oro coloidal, que lo preparaban reduciendo
sales de oro por medio de toda clase de substancias orgdnicas, por
ejemplo, con orina y le llamaban « Aurum potabile» sin que sepa-
mos porqué. Ha sido objeto de estudio para muchos investigadores
como RiICHTER, FARADAY, etc., y es un coloide muy interesante
que se presenta como un liquido de color rojo intenso, violeta o azul
segln el grado de dispersion. Partiendo, pues, de la solucién molecu-
lar, o mejor dicho, de la dispersion iénica de cloruro de oro, empeza-
remos por neutralizarla contra papel tornasol por medio de bicarbo-
nato sédico. Después, solo sera necesario reducir la sal de oro para
convertirla en oro metélico, teniendo cuidado de que el precipitado
de este metal que se forme, esté tan altamente disperso que no pase de
las dimensiones caracteristicas del estado coloide. Con este fin se
pueden utilizar muchas substancias organicas, pero solo con grandes
precauciones y ocasionalmente se obtiene el puro oro rojo coloidal,
la mayoria de las veces se obtiene el violeta, azul... W. OSTwALD
recomienda como procedimiento mas seguro para obtener oro coloidal
rojo el siguiente : Se vierte en un pequeiio frasco de ERLENMEYER,
aproximadamente, 100 cm.® de agua destilada y sobre ella unas gotas
de una solucion neutralizada al 1 %, de cloruro de oro, se agita y se
aniade luego algunas gotas de una disolucién muy diluida de tanino
en agua (0,1 % aproximadamente). No importan las proporciones
de Io mezclado, lo interesante es que no haya demasiado cloruro de
oro ni de tanino, de tal modo que una vez verificada la mezcla resulte
practicamente incolora. Se calienta uno o dos minutos, moviéndola
continuamente sobre el mechero BuNsEN y aun antes de hervir ad-
quiere color rojo cereza. Se puede aiadir, sin miedo, méas cloruro de
oro, o si fuere necesario mas tanino, y después de volver a calentar
veremos que la soluciéon adquiere una coloraciéon rojo obscura. Por
lo demas, resulta frecuentemente la experiencia aun con agua ordina-
ria. Si afadiésemos a la solucion diluida y neutra de clorura de oro,
otra diluida de clorhidrato de fenilhidrazina, se obtendria casi ins-
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tantaneamente oro coloi-
dal azul, si se anadio bas-
tanle reductor; anadiendo
demasiado poco, la colo-

Demostracion ae la ley de WEIMARN
(Influencia de la concentracién sobre el grado de
dispersidad del precipitado)

Ba (CNS), + MSO; = BiSO, + M, (CNS),
(Segin P. P. von WEIMARN) (tomado de OSTWALD)

Demostracion de la ley de WEIMARN
(Influencia de la concentracion sobre el grado de
dispersidad del precipitado)

B. (CNS), 4 M,SO, = B.SO, 4 M, (CNS),
(Segin P. P. von WEDMARN) (tomado de OSTWALD)

siguiente : Se toman dos
soluciones muy diluidas de
cloruro de hierro y de fe-

T —

(aumento 1 :13500)

Fic. 5 A

Concentracion aproximada 3000
(precipitado coloidal) g

Fic. 5 B

Concentracion aproximada 10%
(las particulas son ya visibles)

racion es violeta. Si las
soluciones fuesen concen-
lradas los colores del oro
serian azul obscuro y verde
obscuro, respectivamente,
pero ya no seria coloide,
sino que precipitaria en
forma de particulitas mi-
croscopicas. En estos ejem-
plos se ha visto que se
parte de sistemas disper-
sos (soluciones verdaderas
de cloruro de oro); por
los reductores se consigue
que queden libres las mo-
léculas de oro y después
provocamos la unién entre
si de ellas, formando com-
plejos mayores, eligiendo,
como es natural, las con-
diciones en que esta agru-
pacion se detiene al llegar
al tamaifo coloidal sin
pasar a dimensiones ma-
yores que conducirian a la
precipitacion. Vamos a
hablar de cuéles son esas
condiciones que nos con-
duciran al fin apetecido.
En el ejemplo descrito y
en el antes citado del sul-
furo de mercurio coloidal,
hemos partido de solucio-
nes extraordinariamente
diluidas, de manera que ya
vemos que debe existir
una relacién entre el grado
de dispersion del precipi-
tado y la concentracién
de las soluciones que reac-
cionan. La ley que regula
esta relaciéon vamos a in-
dicarla tras del ejemplo

rrocianuro potasico y se
reanen, como se sabe, ad-
quiere el liquido un color
azul llamado de Prusia,
este liquido es de hecho
una solucién coloidal de
gran dispersion, pero a
simple vista, completa-
mente transparente. Si las
disoluciones primitivas de
ambos fuesen mas con-
centradas, se formaria en-
tonces un precipitado azul
obscuro que se sedimen-
taria, quedando encima un
liquido débilmente colorea-
do. Si, por fin, toméasemos
dos soluciones todavia mas
concentradas, es decir, ya
practicamente saturadas
de las dos substancias y
las reuniésemos revolvién-
dolas con una varilla de
vidrio se observaria que
los dos liquidos se cuajan,
se hacen caseosos hasta el
extremo de poder volver
el tubo sin que se vierta
el contenido, advirtiendo
que los dos liquidos ori-
ginarios eran muy fluidos.
Si diluimos un poco de este
coagulo en un volumen
mayor de agua destilada
se forma otra vez un li-
quido azul estable que es

‘un coloide, como lo de-

muestra el hecho de que
atraviesa el papel filtro.
Se ve, por lo tanto, que
tomando soluciones extre-
madamente concentradas,
las particulas se han he-
cho menores, pues poseen

2, SusAEeTA 2 Coloides y fermentos

(aumento 1 :1500)

Fig. 5 C

n
Concentracién aproximada %- T

(las particulas adquieren su tamafio maximo)

Fi1c. 5 D
3-7 veces la normal (otra vez precipitado coloidal)
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tamaiio coloidal, al paso que el precipitado _carac‘Lerist.ltc? dela dlsper§i6n
grosera lo obtuvimos al elegir concentraciones mefha.s de los liquidos
reaccionantes. Resumiendo : con gr:}ndes_(;011cc’111_1n(-:10nes 0, con muy
pequeiias obtenemos un grado de dispersion muy grande y con con-
cenlracion intermedia obtenemos una d.xsporsmn m.ucho menor. Esta
ley se conoce con el nombre de su descubridor el ([}1(11xlco ruso Welmﬂl:n.
Se ha podido comprobar también esta ley 1_nedmnle .mlcrofotograﬁ.as
de diferentes precipitados de una sub's’tancla p_roducula con solgcm-
nes de diferente concentracion, aprecmndqse Enen por este medio e]
aumento y disminucién de las particulas (fig. 5). -

OstwaLD advierte que es curioso que las recetas cl_asmas glema_
nas para obtener coloides parten casi solamente de soluc1one§ diluidas
al paso que el investigador americano CAREY LEA ha trabajado casi
siempre con las concentradas.

Ejemplo de un procedimiento eléctrico de dispersjdn. Para ello
puede repetirse la denominada pulverizacion eléctrica de metales
de Brebpic. Basta hacer pasar una corriente continua de 5-8 am-
perios () entre las puntas de dos hilos de plata sumergidos en agua
destilada que se ha hecho alcalina mediante la adicién de por-
ciones minimales de bicarbonato sodico. Una vez lanzada la co-
rriente se regula la distancia entre las puntas mediante un tornillo
micrométrico hasta que se forme el arco. Aparecen nubes pardo obs-
curas o verdosas a partir del punto de la descarga que se esparcen
flotando en el agua. Son nubes de plata coloidal transparente a simple
vista y que atraviesa el filtro. Especialmente SwepBERG ha obtenido,
partiendo de metales alcalinos, hermosas soluciones coloreadas coloi-
dales, utilizando para su dispersién medios especiales (descargas eléc-
tr:icas) oscilantes, temperaturas bajas y medios de dispersién orga-
nicos).

Las radiaciones, por ejemplo, de la luz ultravioleta sobre una
placa de metal, la fusién y la rapida inmersién en agua y hasta el

simple frotamiento de polvos se han utilizado para obtener preparados
coloidales por dispersion.

Conclusiones de lo dicho en este capitulo

Los coloides son sistemas dispersos, cuyo grado de dispersion en

los casos tipicos est4 entre

1 1 :
sre di-

S e oy e ong oy o ilimeteo. Be
rencian de los <_)tros sistemas dispersos Préacticamente en que no son
dlfu51b1es‘n1 dializables como 1o sop los dispersos moleculares, pero
que por otro lado no se pueden ver con e] microscopio, ni son retenidos
por el filtro como los sistemas de dispersién grosera. I’insten todos los

Esto se consigue i
R e degun fré:élsr&etl;fe tomando la ordinaria urbana y transfor-

1
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transitos posibles entre coloides y soluciones moleculares de un lado y
entre coloides y sistemas de dispersién grosera. El estado coloidal es
un estado general posible de la materia, y toda substancia puede, fun-
damentalmente, ser llevada a él. Esto se puede llevar a cabo por medio
de métodos de dispersion si partimos de substancias no o grosera-
mente dispersas, o por métodos de condensacion si partimos del es-
tado de dispersion molecular. No solamente medios quimicos, sino
la energia eléctrica, mecanica y otras pueden utilizarse con el fin de
verificar dispersiones o concentraciones de coloides.



Carituro II
Caracteres opticos y mecanicos de los coloides

Caracteristica dptica del estado coloidal dentro
de los sistemas dispersos

Los caracteres opticos nos sirven, junto con la dialisis, mejor,
quiza, que cualquier otro procedimiento para distinguir préctica-
mente las soluciones coloidales de las soluciones denominadas verda-
deras o moleculares ; por eso debemos detenernos en el estudio de
estos fenémenos ya que son éstas dos clases dentro de los sistemas dis-
persos, los mas dificiles de distinguir en general. Los sistemas de
dispersion grosera son como se vié en el primer capitulo, mas facil-
mente diferenciables.

Cuando tenemos dos tubos de ensayo, el uno con una solucién
molecular y el otro con una coloidal, puede ocurrir que ambas se pre-
senten perfectamente claras y transparentes, de tal modo, que a sim-
p!e v-ista seria dificil distinguirlas. Si observasemos ya algiin entur-
bl.amlento se debe sospechar que la solucién que lo posee es coloidal
(si herr_los excluido la posibilidad de que se tratase de una suspension
mecanica). El enturbiamiento se aprecia mucho mejor si colocamos
los tubos contra un fondo obscuro (papel negro o mejor un tejido obs-
curo), y es debido tal enturbiamiento a que los rayos de luz que atra-
viesan la solucién encuentran medios de diferente refringencia, cuando
pasan del medio dispersante y tropiezan con una particula’del dis-
perso, entonces se refractan, reflejan y, en general, cambian de direc-
ci6n originandose con ello la pérdida de la absoluta transparencia del
ilflg;goérljaasfndolse este ienémeno en diferenc'ia_s de _refringencia entre

isp e y las particulas del disperso, si tal diferencia fuese pe-
quena desapareceria aquél, y en efecto no es apreciable en las solucio-
nes coloidales de albuminoides como lo es el plasma sanguineo, y en
general en las de los coloides denominados emulsoides o hidr,()filos
cuyas particulas estdn embebidas o rodeadas de una envoltura dei

Eg;ilxto lc(l)mpexisg(rilte. Presentan, en cambio, este fenémeno mas tipica-
o aeta 2o(igigla lc’:se &:ue hemos llamado hidréfobos o suspensoides, como

T T
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Farapay empled ya este procedimiento de la iluminacién la-
teral de las soluciones colocadas sobre un fondo obscuro, para apre-
ciar grados finos de enturbiamiento, pero lo mejor6 y lo empleé mucho
més J. TyNDALL, y por esto se conoce con el nombre de fenémeno de
Tyndall (fig. 6). El mejor modo de apreciarlo es formar un cono de luz por
medio de un foco Juminoso y un medio reflector o una lente y proyec-
tarlo sobre la solucién, de modo que una parte de ella quede ilumi-
nada. Si la solucién fuese molecular apreciariamos su perfecta trans-
parencia ; en cambio, si fuese coloidal las particulas se iluminarian,
como se ilumina el polvillo atmosférico cuando dejamos entrar en
un cuarto obscuro un haz lumi-
noso, y el cono al atravesar la
solucion adquiriria una claridad
especial denunciadora de los mas
finos enturbiamientos. Segun que
las soluciones no presenten, 0
que si presentan el fenémeno de
TyNDALL se llaman dplicamenle
vacias o no, por eso se habla en
los libros de quimica coloidal
sobre la obtencién y conserva-
cion de agua opticamente vacia,
etcétera, ya que este fenémeno
es tan delicado que es aprecia-
ble en el agua ordinaria aunque
muy débilmente, debido a las
finisimas particulas de polvo o
burbujitas de gas que contiene.

La mayoria de los coloides
tipicos presentan el fenémeno
de TynpaLL aunque hay que Fic. 6. Fenémeno de TYNDALL.
advertir, como deciamos para el (Segin Wo. OsTwALD)
enturbiamiento, que los coloides
hidroéfilos como son las soluciones de albuminoides, lo dan muy dé-
bilmente por la falta de diferencia de refringencia entre dispersante
y disperso. Pierde, pues, interés en biologia este medio exploratorio,
porque la mayoria de los coloides orgamicos son hidrofilos y seria
grave error deducir sin més, de la debilidad con que una solucién da
este fenomeno o de su falta, la conclusién de que tal solucién no es
coloidal.

Se debe advertir también que no hay que confundir el fenémeno
de TynpaLL con el de la Fluorescencia. Muchas soluciones, sobre todo
de colorantes y alcaloides, se iluminan al ser alravesadas por un haz
luminoso sin ser coloidales. Practicamente se diferencian ambos feno6-
menos mirandolos a través de un nicol, es decir de un analizador de
luz polarizada, como la luz del fenémeno de TyNpaLL lo es, al mirar
su cono al través del nicol que haremos girar, aparecerd y desapare-
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cera segun el angulo de giro la luminosidad del cono de TyNDALL;
en cambio, la luz debida a la fluorescencia permanece constante e
independiente del dngulo de giro del nicol a cuyo través la observamos,

Consideraciones referentes a la relacién que existe
eittre el grado de dispersién y estos fendmencs opticos

Consideremos, para empezar, el fenémeno del enturbiamiento.
En los sistemas de dispersion grosera obedece, como hemos dicho, sobre
todo a refraccion y reflexion de la luz en las particulas dispersas.
Pero si éstas se hacen mas pequeiias hasta adquirir el tamaiio coloidal,
como, segtn definicion, las particulas coloides son menores que la
mitad del valor de la longitud de onda de la luz, no podrin ya ocasio-
nar _fen(')menos de refracciéon, sino que daran especiros de difusion,
desviaran la luz que a ellos llega esparciéndola en todo su alrededor.
Si estudiamos en este caso el fenomeno de Ty~parr utilizando la
luz blanca, como los rayos de longitud de onda menor (azul, violeta,
ul?ravioleta) seran los que méas se desvien, al paso que el amarillo,
rojo, etc., apenas sufren desviacion ninguna, resultara un juego de
colores caracteristico de muchisimos coloides denominado opales-
cenc.ia. Muchas soluciones coloidales, minerales, etc., la presentan, pero
el ejemplo mas grandioso de ella lo tenemos en los juegos de luz que
se observan a la salida y puesta del sol. Entonces la luz blanca de éste
al encontrarse con el sistema de gran dispersion que representa nues-
tra atmosfera, sufre en sus particulas finisimas desviaciones de dife-
rente va.lkor, segun la longitud de onda del color correspondiente, des-
comppmendose, por lo tanto, antes de llegar a nosotros. Si afinando
el método de Tyxpavrw, utilizamos algiin medio de apreciar desvia-
ciones en los rayos de menor longitud de onda, es decir, en los ultra-
violeta, llegaremos a poder denunciar la presencia de obstaculos ex-
tremadamente finos como son las moléculas y particulas de los sis-
tema_is més altamente dispersos: E. E. OstwaLDp ha logrado que el agua
destilada (’)Pticamente vacia, pues los rayos visibles que son los de
mayor longitud de onda pasaban sin desviacién apreciable, diese una
figura muy clara del fenomeno de TyNDALL en la placa fotogréafica,
la cual, como sabemos, aprecia los rayos ultravioletas invisibles para
nosotro§ y desv‘iados por los obstaculos mas finos. Con la fotografia
se podran apreclar, por lo tanto, finos enturbiamientos no apreciables
a Sln_lpl’e vista. En el ejemplo citado del agua destilada las impurezas
consxsstlan en pol'villo del aire casi imposibles de evitar.
e prisl(:;tgl?cutldo mucho sopre s; los_ sis.temas molec_:ulares disper-
e rian necesariamente enturbiamientos apreciables por este
{geLodo y atrlbul'bles efectivamente a la accion de las moléculas sobre
azsﬁcr:golslaul%aavgoletas.. En algun?s ca§os, como para soluciones de
Lapoar, s1do Imposible, a pesar de todos los cuidados, obtenerlas
opticamente vacias ; en cambio, otros sistemas moleculares dispersos
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tras escrupulosa limpieza por métodos especiales no presentaban en
absoluto el fenomeno de TynpaLL. La opinion de W. OstwALD, de
quien como hemos dicho tomamos estas ideas, es que también los
sistemas moleculares dispersos perfectamente limpios y en suficiente
grosor presentan heterogeneidad optica apreciable por desviaciones
de los rayos ultravioletas originada precisamente por las moléculas.
Siguiendo mas lejos en este orden de ideas, tuvo el fisico alemén
Lauk la idea genial de pensar que rayos de menor longitud de onda,
como son los rayos X, cuyo valor es aproximadamente 0,04-0,06 upu,
podrian delatar por el mismo procedimiento obsticulos mucho mas
finos, y lo aplicé al estudio de la estructura de los cristales iniciando
un método cuyos trascendentales resultados se pueden ya apreciar
en cristalografia, pues se obtienen imagenes llamadas de LAUE en
las que aparecen pequefias manchas por cuya disposicién se puede
deducir la de los atomos, segin la vieja teoria reticular de Hauy.

Serie dptica segtin el grado de dispersion
Quedaria establecido, segin lo dicho, asi: Enturbiamiento mi-

croscopico en los sistemas de dispersion grosera, fenomeno de TYNDALL

Drsoersion grosers Lolojges Djspersion. moleculor.
g (700 Tuepe)
» Aumento ae/ yﬁaﬂ’o ok arspersion —>

/
JbilidZ

Gpalescencia=Lolor- Podkr calalizador

Fic. 7. Relacién entre el grado de dispersién y el valor
dejdiferentes propiedades (im. de Wo. OSTWALD)

en los coloides tipicos, el mismo fenomeno delatado por la placa foto-
grafica producido en los sistemas moleculares dispersos por la des-
viacién de las radiaciones ultravioletas, y por fin, fenémeno de TyNDALL
de los rayos X denunciador con gran probabilidad de la disposicion de
los atomos en los llamados sistemas homogéneos.
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Con esto, y dejando la interesante cuestion del color en la serie
dispersa, es decir, de la relacion entre color y grado de dispersion, por
no tener tanto interés practico en la biologia, pasaremos al estudio
del fenémeno de Ty~xpaLL mediante el microscopio. Unicamente dire-
mos que las mayores intensidades del color aparecen para muchas
substancias en el lerritorio coloidal de los sistemas dispersos; esta cua-
lidad, como la opalescencia, como la accion catlalitica vendria dada
por una curva de esta forma (fig. 7) en que las abscisas representan
el grado de dispersion que aumenta en el sentido de la flecha, y las
ordenadas, las inlensidades de las cualidades antes indicadas, las cua-
les como se ve aumentan al pasar de los estados de menor dispersion
al territorio coloidal, alli adquieren su maximo, y decrecen otra vez
al llegar a la dispersion maxima o molecular.

El fenémeno de Tyndall visto al microscopio

Ya el belga W. SprinG utilizaba una lente para estudiar el cono
de Ty~NDALL, luego ZsigMonDY tuvo la idea de observar la parte mas

FF1c. 8. Fenémeno de Ty~DALL, vislo al microscopio

Mediante el microscopio B se proyecta ¢l cono luminoso procedente de L
a través de la cubeta C, en donde esta la solucion coloidal que se observa
iluminada asi y sobre fondo oscuro mediante el microscopio A

fina de este cono o sea la mas iluminada por medio del microscopio,
como puede verse en el esquema adjunto que representa el primitivo
dispositivo (fig. 8), que fué el
origen de la invencion del Ultra-
microseopio actual. Como se ve,
el problema a resolver era sola-
mente la iluminacidén lateral de
las particulas coloidales, coloca-
das, a ser posible, sobre un fon-
do oscuro. Este resultado se ha
conseguido por diferentes me-
F1e. 9. Dispositivo de Cortox y Moutox  di0s. Asi, CorTon y MouToN
L, lente; ABCD, bloque de vidrio ; imaginaron (fig. 9) el colocar la

P> preparacion ; m, microscopio preparaci()n a observar y con in-
termedio de una gota de aceite de

cedro sobre un bloque de vidrio tallado en forma de paralelepipedo obli-

cuo, de base rectangular, de espesor y angulo perfectamente calculados
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para que los rayos luminosos oblicuos y condensados por una lente
incidan sobre la cara lateral y oblicua del paralelepipedo, sufran en
su base la reflexion total, iluminen oblicuamente la preparacion,
sufran otra vez la reflexion total y salgan del campo microscépico,
en cuyo sistema oOptico solo penetran los rayos de luz difractados
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F1c. 10. Condensador paraboloide
para observacién de organismos sobre Fig. 11.
fondo oscuro (segiin H. SIEDENTOPF)

Condensador cardioide

en las particulas dispersas de la preparacién. SIEDENTOPF ided, para
conseguir este fin, sustituir el condensador ordinario de ABBE, por el
llamado condensador parahgélico (fig. 10) cuya marcha de los rayos se ve
claramente en la figura adjunta, se consigue al mismo tiempo en él,
la observacion sobre fondo oscuro, mediante un diafragma de abertura
circular, cuya parte central esta ennegrecida. Hay modelos muy dife-

WES====2r
\. o D
Fi1a. 12. Porta y cubre-objetos Fic. 13. Soporte para la cdmara de
de cuarzo (camara de cuarzo) cuarzo para el ultramicroscopio con

~ondensador cardioide

rentes, tratandose a veces de un bloque de vidrio plano convexo
cuya superficie lateral es un paraboloide de revoluciéon, pero moder-
namente se ha sustituido por un sencillo espejo que tiene esta misma
forma. Es éste uno de los medelos més preferidos hoy en observacio-
nes biolégicas. Otro tipo de condensador construido por la casa Zeiss
es el denominado condensador cardioide (fig. 11), cuya marcha de
rayos puede verse en la figura adjunta. Los detalles para su manejo,
asi como el de los portas y cubres construidos para este objeto (figu-
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ras 12 y 13), lo mismo que los referentes a los focos y d15;)f951t11\2>5
luminosos mas adecuados para todas esltas observaciones (fig. ),

Fig. 14. Iluminacién del ultramicroscopio con condensador cardioide

se saldrian por completo del fin de esta obra, son ademés muy en-
cillos y se hallan siempre indicados en las notas de las casas cons-
tructoras y en las obras es-
peciales (1).

Por cualquiera de los
métodos citados se logran
ver las micelas coloidales, de-
biendo advertir que como es
légico se aprecian mas dificil-
mente los coloides hidroéfilos
que son, en general, los que
mas interesan al bidlogo o al
médico.

Si examinamos por este
procedimiento una soluciéon
coloidal, que para simplificar
la escogeremos de un coloide
metalico, preparado como se
indica en el capitulo I, veriamos numerosisimas particulas brillan-
tes, animadas, sin reposo, de un movimiento completamente desorde-
nado dirigido en todas direcciones, y de velocidad diferente segun
el tamaiio de las particulas, la temperatura, la viscosidad del liquido,
etcétera, movimiento que ha recibido el nombre de browniano (fig. 15).

a

Frc. 15. Movimiento browniano
(segin O. LEHMANN)

] A. Corton, H. MouToNn, Les ullramicroscopes et les objets ultramicrosco-
piques. Paris, 1906. Sobre todo para el que desea trabajar con el ultramicroscopio
es recomendable el impreso de CARL ZEI1ss, Jena : Ultramikroskopie und Dunkel-
[eldbeleuchtung, cuad. 3. Mikro 229 publicado por la casa citada.
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Movimiento browniano

Su nombre procede de su descubridor el bot4nico inglés R. BRown
que lo descubrié en 1827. Como es natural llamé extraordinariamente
la atencién desde el principio y se trabajé mucho sobre él tedrica y
practicamente, no habiéndose aclarado su causa hasta hace relativa-
mente poco tiempo. Los primeros estudios tendian a dilucidar este
problema que como se comprendera es de capital importancia. El
movimiento de las particulillas jes movimiento propio, por decirlo asi,
o es ocasionado por causas exteriores, variaciones de calor, sacudi-
das exteriores, etc.? Con los mas exquisitos métodos y cuidados se
realizaron experiencias que permitieron ir excluyendo poco a poco
como causa del citado movimiento, las sacudidas, las variaciones de
calor, la influencia de la luz, la tensién superficial, las cargas eléc-
tricas de las diferentes particulas y en una palabra, cualquier causa
externa posible. Se observ6 al mismo tiempo que el movimiento de
las particulas coloidales era mucho mas vivo que el de las correspon-
dientes a sistemas de menor dispersién observables ya al microscopio,
como lo hizo R. BrowN, y se estableci6 ya que la viveza del movi-
miento aumentaba con el aumento de la dispersién, y si llegamos a
la dispersiéon molecular nos encontramos con que la teoria cinética
de los gases descansa en la aceptacion de un movimiento rapidisimo
tumultuoso de las moléculas en todas direcciones, lo mismo que se
admite para las de los liquidos. No siendo, pues, la causa del movi-
miento browniano externa, habria que buscarla en alguna causa in-
terna existente en el seno del liquido o gas y de aqui procedié el atri-
buirlo al choque con las particulas coloidales de las moléculas del medio
dispersante. Es decir, se trata de un movimiento secundario transmi-
tido a ellas del denominado movimiento molecular. Por esto los nom-
bres de movimiento propio o molecular con que también se designa
a veces el browniano son ciertamente impropias.

Es curioso advertir que tomando como base consideraciones de-
ducidas de la teoria cinética molecular, dos fisicos teéricos el conocido
ALBERTO EINSTEIN, en 1905, y el polaco M. SmoLucHOwWSKI, en 1906,
desarrollaron una teoria del movimiento browniano que les condujo
a dos férmulas que se puede decir son las fundamentales de la cinética
de los sistemas dispersos. La de EINSTEIN es

A=VKR—',T- wila

en la que 4 es la longitud del recorrido medio de las particulas, X una
constante, R la constante llamada de los gases, T la temperatura
absoluta, N el numero de particulas de una molécula gramo de la
fase dispersante (la denominada constante de AvoGADRO), ¢ la du-
raciéon de la oscilaciéon, n el frotamiento interior del medio disper-
sante y v, el radio de las particulas supuestas esféricas. SMOLUCHOWSKI
siguiendo otro camino llego a la misma férmula, pero con la variaciéon
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de eoloeay delante de o xalz del segundo miembro el ntmero 64/97
— 937 como factor. T. SWEDBERG y PERRIN han hecho trabajog

exper

imentales que confirman estas deducciones Lledricas. E] Mismg

fisico francés PERRIN ha comprobado e..\'pcrimenlﬂlmen'te que la Je
conocida, segun el nombre de su enunciador p?n el de ley c{e Stokes
(1850) que regula la dependencia de la vclo.g’-u ad d? PO(]}lenas esfe-
rillas sometidas a la gravedad y a otras fuerzas en relacién con fac-

Fra. 16
Reparticion de las parti-
culas de una suspensién
de goma-guta bajo la in-
fluencia de la gravedad
(0,6 © de didmetro, 4 nive-
les tomados de 10 en 10 w)

(segin J. PERRIN)

Aplicaciones de

31 Se 112_1 aplicado, como
c¢1on en vivo del protoplas
aquel instrumento requier

tores diferentes, como viscosidad del liquido,
radio de las esferillas, elc., es aplicable a partj.
culas cuyo radio es 0,14 hasta 0,45 .

Experiencias de Perrin

También PERRIN se propuso invesligar si
la gravedad influia en las particulas coloidales
produciendo una reparticién desigual de ellas
en diferentes alturas de un cilindro, como
influye en la reparticion de las moléculas ga-
seosas de nuestra atmosfera, cuya reparticion
varia como se sabe con la altura en las dimen-
siones, inmensas medidas en kilometros admi-
tidas para ella. Y observo, en efecto (fig. 16),
trabajando con métodos especiales, que en el
espesor de 0,1 milimetro las particulas de un
dispersoide de Mastic ofrecian mayor concen-
traciéon en las capas inferiores y que se enrare-
cian a medida que dentro del pequeiio espacio
de 0,1 milimetro las contaba a diferentes
alturas, utilizando para medir éstas el tornillo
micrométrico del microscopio, es decir, que la
misma ley que ordena estas infimas particulas,
regula la reparticion de las moléculas gaseosas
en el espesor kilométrico de nuestra atmosfera
Y se aplica a esferas de tamaiio creciente, como
son las que constituyen nuestro sistema plane-
tario, alcanzando, por fin, a todos los mundos
estelares del Universo. Como dice en el pr(')_lOgO
de su famoso libro titulado L’afome, sentimos
al pensar en esto la impresién que produce 12
frase de Pascal cuando dice que «el hombre s¢
mueve entre dos infinitos » grande y pequeno-

estos hechos a Ia Biologia y Medicina

ok \ y by
es logico, el ultramicroscopio a la observue
ma, y aunque la luz demasiado intensa 4%

S i-
e lo mata pronto, se ve que existen mucl
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simas particulas de diferente tamafo, algunas coloidales, animadas
de vivos movimientos. Esta observacién puede conducir a la errénea
concepeion de que la vida comienza ya en el tamafo ultramicros-
copico, es decir, que su unidad es inferior a la célula, pero tales mo-
vimientos en muchos casos no son sino brownianos, que en nada
pueden explicar la gran complicacién resultante de tanlos factores
que ordenados coadyuvan a originar la vida.

Mediante el movimiento browniano y especialmente aplicando
el hecho de su avivacion por la elevacién de temperatura se han ex-
plicado algunos fenémenos de gran interés vital, como lo son en las
reacciones intervenidas por fermentos, su avivacién por el aumento
de calor, aunque es claro que en este fenémeno intervienen también
olra porcion de causas
muy complejas.

Es sabido que el
ultramicroscopio se ha
empleado para el estu-
dio de ciertas bacterias
y que desde que el bac-
teri6logo francés D’HE-
RELLE descubrié el fe-
némeno de su nombre
relativo a la probable
existencia de verdade-
ros parasitos ultrami-
croscopicos, de los mi-
crobios ocasionantes de Frc. 17. Aglutinoscopio de Kun~x-WOITHE
las enfermedades infec- 4, cAmara oscura en la que se introducen los dos tubos T
= = que contienen los liquidos a examinar; D, espejo para
ciosas, el estudio de su iluminacién lateral; E, ocular
estos seres y en general
de los gérmenes llamados ultrafiltrantes ha abierto nuevos horizon-
tes a la Bacteriologia que se beneficiara indudablemente de este
medio de investigacion.

El método citado de LAvue de utilizacién de los rayos X para
el estudio de cristales, se emplea ya en el estudio de coloides, habiendo
llegado especialmente ScHERRER y DEBYE con procedimientos es-
peciales a demostrar que algunas particulas coloidales tienen estruc-
tura cristalina, al paso que otras dan al ser atravesadas por los ra-
yos X, figuras correspondientes a la estructura amorfa. También en
Histologia se emplea ya ese método para aclarar la estructura de cier-
tas fibrillas, etc., y para descubrir la fina constituciéon de substancias
hasta hoy consideradas como homogéneas.

Por ultimo, la utilizacién del fenomeno de TYNDALL para la apre-
ciacién de finos enturbiamientos que se producen en ciertas reaccio-
nes llamadas de inmunidad (fig. 17), es ya de uso corriente, y son ya
indispensables en los laboratorios distintos dispositivos adecuados a
tal fin y que se conocen con el nombre general de nefelémetros.
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Pero donde se hace indispensable el ultramicroscopio es en el
estudio en vivo, como hemos dicho, de las finas estructuras celula-
res, v de los seres microscopicos. La constitucion del protoplasma,
la existencia o no de tantos detalles morfolégicos como se han des-
crito utilizando los métodos de la lécnica micrografica, aplicados
a objetos conservados sin vida, la influencia de agentes diferentes
modificadores de la tension superficial y de otros fenémenos que afec-
tan tanto al estado coloidal y, por lo tanto, que influyen de tal modo
en la estructura celular, y como consecuencia de los fenémenos inti-
mos vitales, son constantemente el objeto de la investigacion mediante
el ultramicroscopio, habiéndose obtenido ya resultados interesantes

de que hablaremos en los capitulos siguientes.

e

Carituro III

Disociacién electrolitica. — Osmosis.
Equilibrio de Donnan

Teniendo que hablar, tanto en quimica coloidal como en los pro-
cesos de la quimica clésica, de iones y especialmente al tratar de la
cuestion de la dsmosis y del equilibrio de Donnan, parece oportuno
recordar aqui los fundamentos de la teoria de la disociacién electro-

litica (*).

I. Historia y fundamentos de la electroquimica
y de Ia teoria de la disociacién

Los comienzos de esta teoria se hallan ya muy alejados. NicHOL-
soN y CarvLysLE (1800) encontraron, y Davy en 1808 lo atestigud,
que los liquidos conductores de electricidad no permanecen invaria-
bles como los metales cuando son atravesados por una corriente eléc-
trica, sino que son descompuestos, es decir, que la afinidad quimica
que causo la unioén de los elementos para formar las sales que en aque-
Ilos liquidos estaban disueltas, queda anulada con el paso de la corrien-
te eléctrica ; las sales, en una palabra, se descomponen.

El hecho de que los productos de la descomposicion sean atraidos
por los electrodos, donde se depositan o desprenden, demuestra que
poseian antes de la separaciéon una carga eléctrica, pues sino, no se
puede entender la atracciéon. Tendran que ser materiales de carga
positiva los que se acumulen en el electrodo negativo y viceversa. °

Farapay rogé al filésofo WHEWELI que formase las palabras
adecuadas para los integrantes del fenémeno. Y desde entonces llamé
y se conservan los nombres de cdlodo al polo negativo, es decir, al
polo hacia el que caminan los cationes o sea la parte metalica o posi-

(*) EI lector podra, seguramente, entender las cuestiones referentes a la
6smosis y al caso especial de ésta, denominada Equilibrio de DoNNAN, que son las
que interesan al biélogo, sin detenerse en leer la Teoria de la Disociacién, pero por
si le fuese conveniente recordar sus fundamentos daremos aqui un breve resumen

de ellos.
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tiva de los electrdlilos (%), y dnodo al electrodo hacia el que
los aniones. . e

Todo el fenémeno se denomina eleetrdlisis. Iistas Palabrag
ceden del griego y significan: ion = caminante; anién = Camingim
favor; y cation — caminar en contra. _:-\tmbos sentidos entendjqog
respecto a la corriente eléctrica. Hacia el ano 1833 descubrio FARADMS,
la ley que lleva su nombre y que en esencia dice que « mismas cantj
dades de electricidad descomponen idénticas cantidades de e]ectr{;~
litos sea cualquiera la naturaleza de éstos. Solo hay que tener er;
cuenta que las cantidades de los cuerpos no se miden tomando como
unidad el gramo, sino el individuo quimico, es decir, el peso atomico
expresado en gramos para los univalentes, dividido por dos para los
bivalentes, etc. Esta ley es valida no solo para las soluciones acuosas
sino para las demas, para sales fundidas y para todas las ternpera:
turas.

Desde el principio chocé el hecho de que los productos de Ia des-
composicion electrolitica, por ejemplo, el H, y el O, originados al des-
componerse el agua acidulada con SO,H, apareciesen en sitios tan
alejados como si ambos procediesen de diferentes moléculas y no de
una misma. Llegaron a pensar en las posibilidades mas extraiias, como
son las de suponer que ambos elementos no procedian del agua o
que la electricidad misma fuese un Aacido.

GrotTHUSS, en 1808, propuso como explicacion : que el anién’ que
se despr‘endia en el anodo procedia de la molécula que estaba inme-
dlatg a el,lq mismo que el cation que se desprende en el catodo de la
molécula mas cercana a éste. Lo que de ambos quedaba iba a buscar
la parte perdida en la molécula inmediata, y asi sucesivamente hasta
tl;lgok; Ier;lgc:ﬁ) (;ioe i:elzedr%su se eIlCOIltI‘E.ISCH a medio camino entre"el cd-
explicacion que ’afparece m-ese]n ; {)alece Ser que Fanapaz accyieigly

s i uauln 10y en nguchps libros. !
WIEB AL s ’nombre c’uq Oe 11a01;1 experiencias con el elemento galvg-
g ) suy s electrodos son precisamente de Hy de 0
SR e i or1g_,en en la union de ambos para formar Hz_ ’
L e noqegapriua que se desprendiesen ambos elemle'nrl)z
de agua, sino fIl;e debian eesiesarlo que se desprendiese una mo efzno.

T i ar ya a(ll los dos _separados de antem o
albor de la te(;ria de la hil‘sichgl(_)’este pensaml'ento SAue Py Zer ue
las moléculas se desgarran glaclmn acyu’a!, oo 7 S e 'ver-dafu(gza
para ello y no se explioaity n ad(?leClI‘OI'ISlS, haria _falta CIQ?Lalos s
electrodos a veeos a que 1feren_c1as de tensiones entre 10 i
aquellas cuya on Pequenisimas, pudiesen provocar la ruptura

ergia de formacién es considerable como sucede ©

amil\an

(*) El agu 0
hay ciertas Sllgbs?talill::‘i‘zi €omo se sabe, es mala conductora de la electricidad, pegn
ella la hacen buena c(?n(a(:;;lf el CINa y en general las sales, que al disolYfOYSSe

cambio, el aztcar y Jas demg;asﬁ o Cimelas se denominan eledrdlllas sales

no seran electrélitos. bstancias que no poseen este podervde
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el caso de la descomposicion del NOzAg entre electrodos de Ag. La

electrolisis de esta sal se verifica, como es sabido, con diferencias de
potencial extremadamente pequenas, es decir, con un gasto de tra-
bajo minimal en relacién con el que se necesita para formarla. Indic6
que no se podia, por lo tanto, aceptar la idea de que «las partes de
la molécula de un electrolito, estuvieren unidas sélidamente entre si
y con una disposicion perfectamente regular ».

Antes, ya WiLLiamsoN (1851) creia que, por ejemplo, en CIH
«cada atomo de H no puede estar reposadamente junto a otro de Cl,
con el que primeramente se unio, sino que tiene lugar un cambio cons-
tante con otros 4tomos de H. Si esto es cierto, afiadia, durante cierto
tiempo deben estar ambos radicales libres en el liquido, cuyo tiempo
sera tanto mayor cuanto mas diluida sea la disolucion, es decir, cuando
las moléculas estén mas separadas entre si. CLausIus acept6 tal hipo-
tesis, pero por falta de medios de experimentacién no pudieron hacerse
idea de la relacion que existiria en un momento dado entre las molécu-
las cuyos atomos estaban unidos, y las que estdn descompuestas, o
como hoy se dice, disociadas.

En esto aparecieron los importantes trabajos de HITTORF, el
cual observé que en la electrolisis aparecen variaciones de concentra-
cién en el anodo y en el catodo y dedujo que tales variaciones no
podian ser explicadas mas que por una diferencia en la velocidad de
fraslacion de las particulas (que son las conductoras de esta carga
eléctrica) es decir, por una diferencia en el rozamiento entre ellas y
el agua. .

KoHLRAUSCH con esta base y con la de sus experiencias enuncié
la ley de la independencia de emigracién de los iones. Es decir, que en
disoluciones diluidas la. conductibilidad eléctrica se podia calcular
sumando los valores de la movilidad de ambos iones, y que un ién
el K, por ejemplo, conduce la corriente igualmente, si estuviese en di-
solucién en compaiia del i6n Cl 6 del Nog, es decir, si la disolucion
encerrase CIK 6 NogK, etc. Por lo tanto, para conocer la conduc-
tibilidad de una sal basta conocer la velocidad de emigracion de
ambos iones, la cual es siempre la misma sea cualquiera la sal, y
sumarlas.

De esto parece deducirse que los iones existen separadamente en
las disoluciones e independientemente de la naturaleza de los ofros.

Entonces van’t Horr aplicé las leyes de los gases a las soluciones
y apoyandose en los datos dados a conocer por PFEFFER en sus eX-
perimentos sobre la presion osmética del aziicar de cafa, dedujo la
ley que hoy es fundamento de la teoria de las soluciones, a saber : «La
presién osmotica de una disolucién, corresponde a la presion que
ejerceria la misma substancia disuelta, al estado de gas o de vapor en
el mismo volumen y a la misma temperatura». O sea, llamando p
a la presion osmoética, y v a su volumen en el que se disuelve una
molécula gramo (entendiendo por molécula gramo el valor en gramos
del peso .molecular del cuerpo ; asi, si el peso molecular del azicar

3. SusaETA : Coloides y fermentos
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de cania es 342, 342 gramos de azucar de caia se ra el valor de ung
molécula-gramo), se tendra :
p-v=R-T

siendo 7' la temperatura absoluta (273 - los grados centigrados y R
lo que se llama la constante de los gases = 0,0821). (}). Tal ley es
ralida en el caso de liquidos no conductores de electricidad o sea no
electrolitos, como las soluciones de sacarosa, pues para los conduc-
tores observé que habia que anadir a aquella féormula un factor que
lo llamo i; entonces se tiene p.» =i.R.7. Siendo i un namero
variable para cada sal y s6lo cognoscible por la experiencia.

ARrRHENIUS aprovecho estos datos y los de PFEFFER sobre pre-
sion osmolica de las disoluciones, y tomando como bases las medidas
tan precisas que Korurauscu habia encontrado sobre conductibi-
lidad eléctrica de las disoluciones se propuso calcular el niimero de
moléculas que participaban en la conduccion de la corriente, y vié que
no eran todas y que precisamente la parte alicuota de ellas que par-
ticipaba en la conductibilidad era precisamente igual al valor del factor
i de la sequnda férmula de Van’t Hoff. Este valor de i significa que si
es para una sal = 1,7, solo el 70 9%, de las moléculas disueltas parti-
cipan en la conduccién de la corriente (1,7 — 1 = 0,70).

Por otra parte, Raourt, en 1878, habia encontrado que las diso-
luciones acuosas equimoleculares se hielan a la misma temperatura,
pero que las de las sales se distinguen por un descenso de la tempera-
tura de congelacion superior al que por la ley anterior les corresponde.
Esto, lo mismo que la necesidad de introducir el factor i en la férmula
de vaN’'T Horr acusando una presién osmoética de las sales superior
a las que les correspondia por el numero de moléculas, indicaban la
existencia de mds particulas en las soluciones de sales, que moléculas
habiamos disuelto.

Entonces ARRHENIUS se dijo, si nosotros con Crausius, GROVE
y WiLLiamson debemos aceptar la idea de la existencia de iones libres
en las disoluciones, el niumero de éstos no debe ser tan pequeiio como
tales autores creen, sino que debe haber la cantidad de ellos que corres-
ponde al aumenlo de particulas delatado por las desviaciones de las
leyes de van’t Horr y de RaouLT. Y como é] habia visto que no toda
la sal que estaba en solucién conducia a la corriente eléctrica, sino
prec1samepte aquel exceso, por decirlo asi, de moléculas que existian
1 —1 segin vaN’T HorF, dedujo ARrRuENIUS la conclusion, base de
su leoria, a saber: Los electrdlilos en disolucién se hallan disociados
en tones en un tanto por ciento dependiente de su naturaleza y de su con-
centracion. ch{zqs tones esldn cargados eléctricamente y son los que con-
dgzcen. la electricidad que pasa a través de la solucidn al ponerla en el
circuilo de una corriente. La sacarosa y en general los no electrolitos

( ) Este numer Yy el de Ia te deratura a t:
g 1 S i 1ero d a mperatura absol 1 volveremos a enco

S oluta lo s n
irar y 1.() exph(:a.rem(‘)s al comparar las le yes de los gases con las de la 6smosis '
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no se hallan disociados en iones en las disoluciones y, por lo tanto, sus
soluciones ni delatan la existencia de méas particulas que moléculas
disueltas ni conducen la corriente. Si ponemos en contacto CINa en
agua se disuelve en parte, pero al mismo tiempo tiene lugar una
reaccion en esta forma

NaCl 2 Na*+ CI’ @)

Esta es la expresion de una reaccion quimica sencilla y debe, por
fin, llegar al equilibrio y, en efecto, esto no se alcanza hasta que el 67 9%,
de ella se haya disociado. Este 67 9, se llama grado de disociacién,
obedece a la ley de las masas que rige las reacciones de la quimica
corriente, deducida como se sabe, por experiencia y que trasladaria-
mos a nuestro caso asi: llamemos Ci la concentraciéon de los iones
y Cm la de las moléculas no disociadas, la ley dice que

c
Cm
n, es el nimero de iones que procede de una sola molécula (en el caso
de CINa seria n = 2), para otras sales es 3, etc., y K es la constante
de disociacién de la sal (2).
Por experiencia se ha visto también que la disociacion de las sales

tiene lugar segun los siguientes esquemas :

AgNO,; 2 Ag: + NO,

Na,S0O, = Na* + Na- 4 SO,”

BaCl, ZBa-+ ClI' 4 CI

También puede haber disociacién por pasos como
BaCl, = BaCl- + CI

En muchos casos no se puede, a priori, saber como se va a disociar
una sal. Por ejemplo, para el SO,HK se puede pensar los esquemas
siguientes : :

K =

KHSO, 2 K- + H- + S0,”
6 : KHSO0, 2 K- + HSO,’

Del modo cémo se verifica la disociaciéon en cada caso dificil
nos podemos hacer idea recurriendo a la electrélisis: en un tubo en U
colocariamos en la rama horizontal la sal a investigar, sea KAg (CN),,
la disolveriamos en agua y hariamos pasar la corriente eléctrica; el
cation ird a la rama del tubo en que esta el catodo y el anién a la rama

(*) Al principio los iones se designaban asi Na y Cl, pero los signos + y —
para indicar la carga eléctrica de los jones se sustituyeron por comodidad de
impresién por * los 4 y por “los —. Dos * * 0 dos ** indicaron que la carga eléctrica
del i6n es dos, ete.

() En las agendas para quimicos encontrara el lector, los datos hasta hoy
conociaos respecto al grado de disociacién de algunos acidos, bases y sales para
determinadas concentraciones y temperaturas.
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anodo: analizariamos el contenido de ambas ramas
1 catodo no hay plata y si en el anodo;
La disociacion de la

del que lleva el
verticales v veriamos que €n ¢ 0 1 Y I
ira aquélla, pues, unida al grupo anionico CN’.
sal al disolverse en el agua sera
- Sk TR ) CONTS 7
KAg (Cn), = K’ -+ Ag (CN),

Es claro que puede existir una disociaciéon mas completa
AT ~N\T/
Ag(Cn),’ = Ag’ + CN’' + QT

Pero como quiera que se ha visto que la disociacion, tal como
la indicamos en la primera igualdad, es casi co.mpleta y que la segunda
es muy pequeia, resulta que en la disolucion debe haber muchos
iones K-, muchos Ag(CN), y despreciable
cantidad de Ag- y CN’. Por esto aunque se
prolongue mucho la electrolisis no se en-
cuentra Ag- en el catodo.

Para otras sales se ha visto que rigen los

siguientes esquemas :
KHSO, =K'+ HSO,

b AICI, Y M & O T,
43 & B KMnO, =K’-4 MnO,

0-© O KjFe (CN); = K’ + K- + K- 4 Fe (CN)"”

O sea

Fic. 18
Esquema de NERNST para K:;Fe (CN)623K' + Fe’”” 4+ 6CN’

explicar la electrolisis

En este ultimo caso, que es el tipo de
disociaciéon del ferrocianuro potéasico en gran dilucién, aparecen 10
iones, que obran, por lo tanto, para el punto de congelacion, presion
osmoética, etc., diez veces mas enérgicamente que moléculas sencillas.

Nernst ha dado el adjunto esquema (fig. 18) para darse cuenta
de la marcha de los iones y de la quietud de las moléculas no diso-

ciadas.

II. Presion osmética, trabajo osmético

Ya hemos dicho que van’t Horr encontré que las leyes de los
gases son aplicables a la disoluciones diluidas. Se sabe que los gases
txendeq a ocupar cualquier espacio por grande que sea, siempre que
el IT’ledIO no presente obstaculos para su difusién, tal medio seria el
vacio o un espacio ocupado por otro gas. Pero si oponemos un obstacu-
lo a esta difusion ilimitada de los gases, como un tabique impermeable
al gas, er.li’;onces sus moléculas chocarén contra éste v el resultado es
una presion. i
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Los mismo que los gases son todas las substancias, s6lo que hay
que buscar el medio apropiado para que se difundan. Para el aztcar
de cafia, por ejemplo, este medio es el agua, aquél tiende a llenar
ésta por completo, se disuelve en ella. Si afiadimos agua a esta diso-
lucién, el azucar tiende a difundirse alli caminando hacia arriba en
contra de la gravedad hasta que se forme la misma concentracién
de azucar en todas partes. Si separamos la disolucién ya existente,
del aguna que afadimos, por un tabique permeable para ésta, pero
no para la molécula de azicar, el fenomeno se invierte, no pudiendo
difundirse el azucar, tiende a expansionarse aumentando el medio,
es decir, alrae el agua hacia st a fravés del tabique. Si el frasco donde
estd encerrada la disolucién del aziicar fuese cerrado, pronto aparece-

ria un equilibrio, pues la presién
‘
2 3

hidrostaticainterna equilibraria la i NG
tendencia a més entrada de agua. TN
Esta tendencia a la expansion del %
azicar se traduce, como se Ve, N~
,
7
Fic. 19. Turgescencia y plasmolisis

en una presion llamada presion
osmdtica. Si el frasco que contiene
el azticar fuese abierto e impedi-

mos por un artificio cualquiera m, membrana celular; p, capa externa o

que se forme alli la presiéon hi-
drostaticainterna citada, entonces
atraeria, efectivamente, grandes
cantidades de agua.

Lo que necesitamos para pro-
bar experimentalmente todo esto

membrana protoplasmatica 3 n, ntcleo
(Las células de las plantas ordinarias, que
encierran en sus jugos glucosa, sal, sales
organicas de Ca, de K, etc., poseen presiones
de 4-5 atmosferas. Las células que encierran
substancias de reserva alcanzan presiones
hasta de 15-20 atmoésferas ; aun mayor es la
de ciertas plantas jovenes. Las bacterias
poseen, en general, muy grandes presiones
osmoticas ; por eso se explica, segiin NERNST,

es un material que sea permeable su gran influencia fisiologica)

al agua e impermeable para el
azicar, es lo que se llama un material o tabique semipermeable; pero
conviene hacer un poco de historia en dos palabras.

Comenzaron a hacer los fisiélogos experiencias con células de plan-
tas (fig. 19) que las colocaban en disoluciones de diferente concentracion
y observaron que cuando ésta era grande, su protoplasma se retraia
dentro de la membrana (plasmolisis) y expulsaba agua al exterior (3),
si la disolucién externa era muy diluida Ia célula absorbia agua y el
protoplasma adquiria gran furgescencia pegandose a la membrana (1)
con ciertas concentraciones no habia variacion (2). Entonces decian
que la solucion externa y la protoplasmatica eran isofdnicas o isos-
mdticas, y se vié que eran isoldnicas las soluciones que tienen el mismo
numero de moléculas. Soluciones normales, por ejemplo, de NOgK,
NO,Na y CIK, etc., son isoténicas entre si. Y al hacer estas experien-
cias notaron que las sales antes citadas tenian un poder osmoético doble
que las soluciones organicas, azucar, urea, etc., a igual nimero de mo-
léculas, se entiende, y en disoluciones diluidas. Hoy sabemos que es
porque aquéllas se disocian en dos iones, y éstas no, siendo el niimero
de particulas doble la presiéon osmoética también lo serd. Se planteo
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entonces el problema de la medicién en atmésferas de dicha presién,
y para ello era menester construir una membrana semipermeable,
como lo es la capa externa profoplasmdlica, para poder construir un
dispositivo al que fuese posible aplicarle un manémetro. Una membra-
na semejante fué construida por TraUBE y estaba constituida por
ferrocianuro de cobre ; PFEFFER para darle consistencia tuvo la idea
de hacerle un «esqueleto» (fig. 20). Limpiaba cuidadosamente una bujia
o recipiente de barro o arcilla poroso, lo llenaba de ferrocianuro pota-
sico, y luego lo introducia en una disolucion SO,Cu, ambas substan-

T d )

-

Fic. 21. Sencillo dispositivo de Mi-
cHAELIS para la demostracion de la
presion osmética

a, tubo para el ascenso del liquido por
Fic. 20. Dispositivo de PFEFFER efecto de la presi6on osmotica ; b, tapén

’ 0 8 5ti de goma; ¢, este saquito de colodiéon
parala medida de presiones osméticas buede hacerse, como indicamos en Ia fi-

gura 25 para la ultrafiltracion sencilla,
sustituyendo el embudo por un tubo de
vidrio de la anchura deseada y prescin-
diendo del papel {filtro. Hay que pegar
muy bien este saquito al tap6n de goma
mediante colodion también. EI colodi6n
tiene que ser muy bueno, si no noresulta
la experiencia

T, tubo de medida de la altura del liquido;
P, recipiente de barro poroso en el seno
de cuyas paredes se formaba la membrana
semipermeable de ferrocianuro de cobre ;
A, agua ; S, soluciéon cuya presién osmo-
tica deseaba medir; C, tapon de corcho;
F, membrana semipermeable de ferro-
cianuro de cobre

cias se difunden en el tabique, reaccionaban alli y daban lugar a la
formacion de un precipitado de ferrocianuro de cobre que formaba
la membrana semipermeable entre el esqueleto de barro. La presion
se media por la altura que el liquido alcanzaba en el tubo introducido
en el liquido interno que no era sino la solucién (fuese de azucar, urea,
una sal, ete.) objeto de la medicion (seria la presiéon =: volumen de
la columna liquida multiplicado por la densidad) (fig. 21).

Imité esta experiencia realizandola con gases, Ramsay el cual
llenaba una cavidad con nitrégeno, la cerraba herméticamente me-
diante una tapa de paladio, y todo asi dispuesto y provisto de su ma-
noémetro para poder seguir las variaciones de la presiéon interna, lo
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introducia en una atmoésfera de hidrégeno. Como el paladio es imper-
meable para el nitrégeno y permeable para el hidrogeno, éste penetra-
ba por difusién a través del paladio como el agua en la célula vegetal
y podia seguir en el manémetro el ascenso correspondiente de la
presion.

Aplicacién de las leyes de los gases a las disoluciones diluidas

Las primeras medidas obtenidas por PFEFFER de soluciones de
azucar a diferentes concentraciones, dieron los siguientes datos:

Concentracion de sacarosa por 9%. 1 2 2,74 4 6
Presion total en atméasferas ..... 0,704 1,34 1,97 2,75 4,06
Presion por gramo de aztcar.... 0,704 0,67 0,72 0,69 0,68

De estos numeros se deduce que la presion es proporcional al
tanto por ciento de concentracion, es decir, inversamente proporcio-
nal al volumen en el que un gramo de azicar esta disuelto, o sea,
que a temperatura constanie podemos escribir

. k
p X v = constante 6 p = —

Obsérvese que esta misma relacion entre p y v se observa en los
gases denominandose alli ley de Boyle-Mariotte o primera ley de los
gases.

Quiso luego estudiar la influencia de la temperatura sobre la
presion osmotica y ver si también aqui se cumplia la segunda ley
de los gases o ley de Gay-Lussac (*) cuya formula se deduce asi: Si
elevamos la temperatura de un gas manteniendo la presion constante,
encontré Gay-Lussac que el gas se dilata por cada grado centigrado

1
0,00367 de su propio volumen o sea expresado en quebrado o753 de
este volumen (2). Por lo tanto, si el volumen a 0° lo llamamos v, el
volumen a £° v, sera

u,=V0+2—;3—xz 6 v, =vy (14 0,00367 X )

Si mantenemos ahora el volumen constante y calentamos lo que
se aumenta es la presion, y como segun la ley de BoYLE-MARIOTTE

(*) Por ser de gran interés para la comprensi6n dela teorfa de las disoluciones,
nos vamos a permitir exponer aqui, brevemente, las leyes de Gay-Lussac y de
AVOGADRO.

(®) Partiendo de la base de que en el 0 absolulo de la escala de temperatura,
los gases no ejercen ninguna presién, es claro que si a cada grado se eleva aquélla

en 2ﬁ'la presi6n serd nula a — 273°, por eso se colocé alli el 0 absoluto y la tem-
peralura absoluta T serda = 273 + [, siendo { la temperatura corriente o relativa.
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para cada temperatura dada existe proporcionalidad entre Volumep
y presion podremos escribir
1 2 e 1 of 0 Lo
P1=P0+Wl 6 py=p; (14 0,00367 x 1)

Ambas leyes de volumen y presion se pueden resumir como sigue »
Como segiin la misma ley citada p X v = ka temperatura constante
si dejamos variar volumen y presion de cierta cantidad de gas Cuyé
temperatura varia pasando de 0 a { gra(.los, entonces tendriamog que
introducir el factor temperatura /, es decir, en general p X v = K x s

llamemos a esta igualdad (a). .
Pero antes hemos dicho que al calentar cierta cantidad de gas

de volumen vy, a presion constante pg, v, no sera ya igual a k, sipg

a ki, es decir, que también p, v, = povy (1 + 773—1) = Kt; llamé-

mosla (b). 1
O sea, que (a) = (b)) luego pv = pyvy (1 + 573 1) = I;OTI;’:)

(273 + #) ; llamémosla (c).
Como sabemos que 273 + { es la temperatura absoluta T, ten-
dremos, por fin, la formula de Gav-LussaAc, asi :
v
pv = [;9730 T

.. Tercera ley o ley de Avogadro (1811), dice: « Que todos los gases
bajo las mismas condiciones de presion y temperatura encierran en
la unidad de volumen el mismo niamero de moléculas». Por lo tanto, sus
masas se compc_)rta'n como sus pesos moleculares, esto quiere decir
que 2 gr. de hidrogeno (H,), 32 de oxigeno (0,), 44 gr. de (COy),
28 de nitrogeno (N,) o sea, cantidades (de los mas diferentes gases
tolI)na}das en gra.r{los) iguales a sus pesos moleculares, mantenidos a 0°
zolijrg una presién de 760 mm. de mercurio, adquieren todos el mismo
e eer:1 ?;(;ola e)lcpec;lencla ha demostrado ser 22,42 lifros. Sustitu-
g tendrr(gllilo: e Gav-Lussac vg por este valor como p = 1 at-

PoVo o _ 1 X 22,42

Di=—
PV =757 573

T = 0,0821 T.

gsstﬁerll(;lg;{ero 0,0821 es lo que se llama la constante de los gases 'y $°
g presar por la letra R. Asi que la férmula que nos da el vales
PV a cualquier temperatura es en definitiva

Pv =0,0821 T = RT

o AR ),

.

Presién osmética, trabajo osmético 41

x d Presion J L !
eHprEnL Observadas | Calculadas Dlienendias
6,8 0,664 f 0,665 + 0,001
13,7 0,691 r 0,681 — 0,010
14,2 0,671 | 0,682 -+ 0,011
15,5 0,684 | 0,686 | -+ 0,002

22 0,721 f 0,701 : — 0,020

32 3 0,716 . 0,725 -+ 0,009

36 0,746 0,735 — 0,011

Para calcular las presiones teéricamente, que, como se ve, coin-
ciden bastante bien con las dadas por los resultados experimentales,
se vali6 de la formula que antes hemos indicado

Py = po (1 + 0,00367 X 1)

Vamos a poner un ejemplo : Observ6 que una solucién de azicar
de cana al 1 9% y a 0° posee una presién de 0,649 atmosferas, si se
cumple aqui la ley de Gay-Lussac, a {° la presion sera

py = 0,649 X (1 + 0,00367 1)

y si la solucion en vez de ser al 1 %, fuese al n %, la presién osmética
seria p; =n X 0,649 X (1 + 0,00367 £) atmosferas. Dedujo él por
esta férmula tedricamente, que a 13,7° una solucién al 4 %, de saca-
rosa debia tener una presion osmotica de 2,73 atmosferas ; la experien-
cia le ensené que era efectivamente 2,74, se puede, por lo tanto, decir
que la ley de Gay-Lussac se cumple para las disoluciones diluidas.

Para ver si la ley de Avocabro también se cumplia, hizo las con-
sideraciones siguientes : Hemos visto que una solucién de sacarosa
al 1 9, posee una presion de 0,649 atmésferas, a 0° gqué volumen le
asignaremos? o sea, jcudl es el valor de vy?, el peso molecular de la
sacarosa es 342 gr. como en una disoluciéon de 1 9% hay un gramo,
para hacer con los 342 gr. una soluciéon al 1 9, deberemos tomar
342 veces mas de agua, es decir, 342 gr. X 100 6 sea 34,2 lilros. Hizo
las sustituciones consiguientes en la férmula

DoV . 0,649 X 32,4
PU= e e 373

haciendo las operaciones del quebrado resulta el numero 0,0823 6 sea
pv = 0,0823 T, comparando con la de los gases pv = 0,0821 T se
ve que sensiblemente coinciden (la diferencia pequefia puede acha-
carse a faltas de la experimentacion). Por todo esto, se ve que, en
efecto, las leyes de los gases son aplicables a las disoluciones diluidas
o sea que la presidn osmdlica de una substancia disuelta es la misma
que ejercerta si fuese gas y si el liguido desapareciese, es decir, 22,4 al-
mdsferas por molécula y en un litro. Repitiendo estas experiencias con
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rélifos se vio que su presion ’osm(’)‘tica era su
a la correspondiente segun el m'lmero‘de mo]eculas. En la formul,
anterior tenia que introducir un factor t variable, que solp la eXperiey.
cia lo podia dar a conocer, y que al no poglcr ser aplicado por lag
ideas de entonces, indujeron a .‘\R.RHENI.L'S junto con las anomalias
encontradas por RAOULT en la cposcopm, y con los estudiog sobre
conductibilidad eléctrica de las disoluciones a formular su teoria dg
la disociacion de que antes hemos hablado.

diversas sales elect Periop

Trabajo osmético

Acabamos de ver que se cumplen las leyes de los gases cuando
las aplicamos a las disoluciones diluidas; no es raro, por lo tanto, que
asi como los gases al ewpansionarse pueden producir un trabayjo,
puedan también las disoluciones diluidas producirlo al diluirlas mas,
va que al hacer esto no hacemos otra cosa que repartir lo disuelto
en un espacio mayor, es decir, dilatarlo, expansionarlo. Sea v el vo-
lumen de una disolucion en la cual se encuentran n moléculas de
azucar de cafa, y supongamos que la diluimos, con lo cual rebajamos
la presion osmoética de p; a p,, el trabajo A utilizable aplicando la
féormula para el mismo caso en los gases (1)

A=nRTIn 1,
P2

o como la concentraciéon y la presién son iguales,

A:nRTln—C:l,

s
0 como la presion osmética es inversamente proporcional a la dilucion,
(volumen U para cada mol. = dilucién — —————1 : >,
concentracion

se tendra al fin

A=nRTInZ2
Uy

Est 6 : -
centracigi tres formulas nos daran el trabajo en relacién con la con
e ], ? con la dlll}c.lon, 0 con la presién osmética, y las utiliza-

1ablar del equilibrio osmético de DoNNAN.

—_—

') La derivacié

_ vacion de es 5 on-
trar mds que al hablar q esta férmula, que nosotros no la volveremos 2 ¢
el calc

integral, y = del equilibrio osmético d VAN uiere
en direr’exbxtgsrlaﬂg%sde or 10s demasiado lo dejarerr?o:?(ﬂbie\abg%%dré encontrm'olg
(Coleccién Gaschen). g ll) eiemplo, Electrochemie, 1, de HEINRICH DANNIEL: 2 h.,
logaritmos naturales au§"‘°5 que R. es la constante de los gases y In quiere (Lcl‘ii-
Plicarlo por 0,4343, que para pasar a los de Briga con base 10 bastard m
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Explicaciones sobre lo que puede ser la presién osmética

Siguiendo esta comparaciéon con los gases, podemos pensar lo
primero que la presién osmotica es, como en aquéllos, el resultado de
los choques de las moléculas que se hallan en continuo movimiento
contra las paredes de la membrana. Asi: si dejamos caer con sumo
cuidado, con una pipeta capilar (fig. 22), y muy lentamente, una gota de
una disolucién concentrada de SO,Cu en la superficie de una disolucion
diluida de ferrocianuro potasico, entonces se rodeara en seguida de
una membrana semipermeable de ferrocianuro de cobre que al re-
tirar la pipeta, quedara como una bolsa llena de
un liquido azul colgando de la superficie del li-
quido claro. La bolsa aumenta progresivamente
de tamafio por la entrada en ella del agua de
fuera, y se verd junto a ella formarse unas estrias
que son de soluciéon concentrada de ferrocianuro
potasico formada alli al perder el agua. Entra
solo ésta, pues el liquido interno queda azul y
claro y de entrar también ferrocianuro potésico
reaccionaria con el SO,Cu y precipitaria ferro-
cianuro de cobre. Aqui podemos interpretar tal
fenémeno aceptando la teoria cinética suponiendo FIGa'Z?- Di{gﬂsgivo
que los choques de las moléculas de dentro por ser }’ﬁ?ro {,’3;; A
su disolucién mas concentrada que la de fuera  células artificiales
serdn més Numerosos y, por lo tanto, la presion  Eu el rases se colos
interna aumentaria, la bolsa se dilatard y tendria de ferrocianuro pota-
que entrar alli agua para ocupar el nuevo volu- f;ﬁg-m‘f}w};‘s‘;°e1°?§;,§“n
men. Pero en el caso dg la célula de PFEFF[::R, :glulggz’ dsce Sc?ecrcr‘; <n
;qué es lo que hace subir al agua en el tubo in-  tubo por arriba con el
+ A : .2 dedo y poco a poco se
terno? jcomo se puede explicar que la presidn  geja sali una gota de
osmética produzca tal fendmeno, aplicando la 53)«5;1’3; laipuatudsl
teoria cinética de los gases? Ya vimos al hablar liquido externo
del experimento de PrerrFEr que Rawmsay lo
imit6 con gases. Alli la explicacion era facil, el hidrégeno tiene
menos presion dentro de la célula (puesto que no hayy, por lo tanto,
para él existe el vacio) que fuera, y por consiguiente, entrara hasta
igualar las presiones de H interna y externa, y al entrar su presion se
sumara con la del nitrégeno y se elevard, por ello, la total indicada
por el manémetro. Lo que medimos entonces es, por decirlo asi, la
presién osmoética del nitrogeno disuelto en el hidrégeno. Se podria
trasladar esta explicacion al caso de PFEFFER, diciendo que el agua en
la célula de su nombre estd en menor concentraciéon que fuera, y por
lo cual habra tendencia a igualarla y entrard, pero esto es solo una
imagen, quiza sélo un juego de palabras.

Algunos invocan la teoria de que en la disolucién hay una unién
entre lo disuelto y el disolvente, se formaria como un hidrato. Exis-
tiria segun esta teoria una fuerza de atraccion entre ambos, habria,
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por lo tanto, una verdadera atraccién de lo disuelto de dentro Sobre
i agggsggdf:siraén los experimentos: de HULETT sobre la,resistencia
a la traccién de hilos de liquidos, se ha hablado d'e que en éstos exjgyy
una presiéon interior que 'Lieer a llevar sus }jl?leculas hacia adenlro,
es decir, que las de la superficie tienden a l)aJa.I. Como_l,as ,SubStancias
disueltas parece ser que obran en contrz_x dc .Lal presion interna, Jgq
moléculas de la superficie del liquido del 11_1ler1or.de l’a célula tenderap
a bajar menos que las de fuera, y esta diferencia sélo se equilibrags
bajando las de fuera y sulnend9 las de dentro. Como se ve, existen
varias explicaciones bastante diferentes para aclarar la presion os.
motica, lo cual quiere claramente decir que a la hora actual no sabe-
mos en qué consiste ; lo cual no quita para que se pu?da medir y
para que, como se ha visto, se hayan sacado consecuencias practicas
muy interesantes de su estudio.

Equilibrio osmético de Donnan

Diferentes casos y consecuencias

El profesor londinense DonnaN (1) descubrié que los coloides
disueltos ejercen cierta influencia sobre la reparticion de los electro-
litos facilmente dializables, en el liquido interno y en el externo en
el fenomeno de la 6smosis. En presencia de coloides disueltos el equi-
librio osmético de las sales se establece sensiblemente diferente que
en su ausencia. Sus primeras consideraciones las hizo trabajando con
electrolitos coloides entre los que se cuenta el rojo de congo. En éste
el anion es tan grande que no puede atravesar la membrana, mientras
que el cation Na-ién es facilmente dializable, siempre que no sea
retenido por el anién. Hay que tener en cuenta que en la solucion
deben existir igual numero de aniones que de cationes. Si afadimos
al’a.gua destll_ada que constituye el liquido exterior un segundo elec-
trolito, por ejemplo, el CINa, éste segiin las ideas antiguas sobre 0s-
oo s o B S Sepo ufcents, I i e
ve que esto no sucgdé.os e mte“",r’. PEISEL e pec 10fxna
8c0ifn en el sentido de se lVe que el el(?(’:trohto coloidal eJerce1 g,
zado el equilibrio, es ernCqu: achncentraclon del. CiNa;nagias i]a_
mando (1) y (2) a los 1? }O'I;i g s dentiode Iy mem-brana'te y
Bl ooy 00 o S oo extemno, Tespeotivalicr G
N i que no puede atravesar la membrana, la situd”

duematica de los iones a un lado y otro de esta membrana serd:
—

Al principio

(=1 ()

anzado

En equilibrio al¢

Na* | Na: | Na di e (2)
e | Na Y Na difundiran del (2) al (1),| Na- 3
€n cambio R’ no puede pasar al (2) R’ cr

cl’

QE. S G o A oo
ONNAN, Zeilschr., 7 Elektrochemie, 17, 572 a 581 (1911).
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Supongamos que los electrélitos estan totalmente disociados y
que los liquidos interno (1) y externo (2) tienen el mismo volumen,
entonces las concentraciones vendran dadas como indica el siguiente
esquema :

Situacion al principio Situacién en equilibrio
) 2 (1) (©)
Tones e nome R Na- B I CTEa N RS Gl AN A cr Na-
Sus concentra-|
ciones......| C; Cy |C; G, |C X Ci-X| CyrX Cyx

Llamando X a la cantidad de CINa o sea de iones CI’ y Na- que
han pasado de (2) a (1).

Se quiso desde luego hallar el valor de X, y se consiguié mediante
las consideraciones siguientes. Es evidente que el paso del ion Cl’ del
(2) al (1) donde no hay nada, CI representa una expansiéon de este
i6n, cuya expansion tiene que ir acompafiada como sucede en la de
los gases de produccién de trabajo utilizable. La formula de este tra-
(CI'),
(C),
siendo (CI'), y (CI'); las concentraciones del ién CI en el liquido ex-
terior (2) y en el interior (1), respectivamente. En cambio, el paso de
Na- de (2) a (1) representa para el liquido interno un aumento de con-
centracion de iones Na‘, para cuyo aumento serd necesario emplear
cierto trabajo, que por ser perdido lo representaremos con el signo
(Na),

(Na),

Como es evidente que al establecerse el equilibrio no hay tra-
bajo utilizable ni perdido, resulta que los trabajos preparados deben
ser iguales a los gastados o sea

bajo osmético es, como vimos al hablar de la 6smosis = dn RT In

menos o sea = —dn RT In

‘ ), (Na), @), _ Na)y
dnRTIn =22 dpn RTIn — L— o do donde =20 — 21
- T (Na), €r), ~ Ma),

luego
(Nav); X (CI'); = (Nav), X (CI),

Y poniendo en esta igualdad en vez de las concentraciones indicadas,
sus valores dados en el esquema anterior en la situacion de equilibrio
se tendra (C; 4 z) x = (C, —x)? y realizando las operaciones indi-
cadas de = tendremos
2
e
C,—2C,

De esta formula se deduce que si la concentracion de R’ Na* 6
sea C, fuese grande, el valor de x seria muy pequefio, es decir, pa-
saria muy poco CINa del (2) al (1). Si por el contrario, existiese poco

x
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R’Na en (1), es decir, poco cati(')n2 coloidal, C, tendria un valop muy
pequeiio y en el limite ¥ = W
dad de CINa del (2) al (1) y las CO’HCC.IlezICiOHCS de ClNe_i en (1) y en ©
en el momento del equilibrio serian 1gual_e_s. qu experlencias de Doy.
NAN v sus discipulos investigando eqm.h])rms OSll’lOt.ICOS en congj.
ciones analogas a las citadas han confirmado practicamente estas
1 5 tedricas.

1)r051}r;77}32f;zi(';e§obre la presién osmdlica. El hecho de la desigual pe.
particion de CINa a los dos !ados de’ lgx merpbrana en el r_nromento del
equilibrio, influye en la presion osmotica. Si Py es la presion osmoética
primitiva de Na R y P; la observada cuando ya el equilibrio se hg
establecido, se deduce, segun DONNAN que

P,_G+GC
P, C;+2C,

6 sea que pasaria justo ] unj

Es decir, que si C; es muy pequeio respecto a C,, entonces

P — i) Py, o sea que cuando hay poco R Na en (1), la presién ob-

. ey 1
servada en (1) al final es, en el caso limite, la —-dela correspondiente

al coloide electrolito R si él estuviese alli solo.

Si C, fuese pequeno contra C,, entonces en el limite podriamos
poner I—)—l— =1, o sea P; = P,. Es decir, que, en este caso, no hay
apenas variacion en la presion.

St el electrdlilo de fuera no tuviese ningiin ién comiin con el coloide
de dentro : Si en (2) hubiese, por ejemplo, CIK en vez de ClNa, enton-

ces consideraciones anélogas a las anteriores conducen a los siguientes
resultados :

Siluaci6n al principio Situacién en equilibrio
) @) M 2)
Iones........ RN (C - K [R201 . Na- K| €1 Nar- K
Sus. concentra-
clones....i| C;  C; e e (8 yCi-Z X |[Cpry Z CX

Si la concentracion de NaR fu i todo

) g e ] ese grande, entonces pasa casl
= ge‘l (%) al (1) ; en cambio, 5610 un poco de CI’ atraviesa la membrana
g’np L? ~va* pasa al (2). Si al contrario, fuese la cantidad de CIK grande
relacion con NaR, entonces pasaria a través de la membrand
mucho mas K, (], y Na.
Descomposicidn hidrolitica de las sqles por la accién de una mem-

brana. Si en up lado (1) 5
: : de la membrana se encontrase NaR ¥ ©
el otro (2), agua sélo, tenderia Na a pasar del (1) al (2), lo cual e
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es posible si pasase un i6n electropositivo en la misma proporcion
del (2) al (1) ; este ion no puede ser mas que el H’; aumentaria, pues,
la acidez de (1) y la basicidad del (2), como se ve en el esquema adjunto:

Situacién al principio Situacién en equilibrio

(1) ; ) (1) )

Na- {agua pura} H: Na- Na-

R’ o sea con) OH’ R’ OH’
’ H

Haciendo las mismas consideraciones que antes obtendrfamos
(Na); _ (OH'), (b)
(Na),  (OH'),

Suponiendo los mismos volimenes de liquidos en (1) y (2), y que

la disolucion electrolitica de todos los electrélitos alli existentes es
total, entonces las concentraciones serian :

Al principio Al final
(1) 2 ) (2)
Agua pura
0 sea
Iones........ Na- R’ |H- OH' | Na- H- R’| Na- OH’
Las concentra-
ciones. . ... G G (G5O XER G X X

Sustituyendo en la anterior igualdad b los simbolos por sus va-
lores tendriamos :
¢G—X X
X = ©OH); Y

Como sabemos que en (1) de la situacion de equilibrio, debe veri-
ficarse que el producto de los iones H existentes, o sea X, por el de
los iones OH, sea igual a la llamada constante de disociaciéon del agua
Kw tendremos X (OH’); = Kw, multipliquemos ahora por X el
numerador y denominador del segundo término de la igualdad (C) y
se tendra

B¢ X2 C;—X" ‘X2

X CoEEEG L R

de donde
X3 = Kw (C; — X).

Si X fuese muy pequeia respecto a C; y la despreciamos tendria-

3
2 =1 ; .
mos X = [ KwC,. Como Kw = 107", segin KomuLBRAUSCH, ‘en-
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tonces X tendria un valor minimo, }o i e decir que la disogj.
cion electrolitica de NaR seria muy })qu)u(“lfcll.- I

i rede iovar coniderablemente esty aceion Hideoliticn, s
més que hacer que el volumen de agua de £~ lo, v C—l(iomayor que
ol de la disolucion del (1). I?acmndo, p;,l L)Jenﬁl‘}i 0, v =1 0 Dy, ¥ s
poniendo ademés C; pequena comi) 0, 2 <ll.1“~b‘LC c)aso falcll_.mente se
comprende que el paso de Na- de (1) a (_? 1(1}L que serre atlvamente
a la cantidad de Na*R muy grande y, por lo tanto, la descomposicigy
hidrolitica de esta sal debe aumentlar mu’chio. )

Si la constante de disociacion del acido formado en (1) R’y
fuese pequena, 0 su solubilidad muy pequeia, es ey1dentp que ambag
circunstancias obrarian en el sentido de dlsmmulr. los lones de (1),
v su consecuencia seria también un aumento en la hidrolisis. Donnax,
en el trabajo citado, da detalles de sus experiencias, que confirman
numeéricamente todas estas deducciones teoricas.

Ionizacién de un dcido que posee aniones no dializables. Si en
(1) hubiese un acido R’H- no dializable y en el (2) una cantidad equi-
valente de Na-OH’, debe pasar ésta de (2) a (1), donde reaccionara
con el acido para formar la sal R’Na-, no dializable por no serlo R'.
Si el acido no estuviese ionizado primitivamente en (1), por encon-
trarse en forma de cristalitos, gelatina, etc., no ejerceria presion os-
motica ninguna contra el agua pura ; en cambio, aparece alli en se-
guida una presion en cuanto pasa NaOH del (2) al (1) y se forma la
sal NaR’; esta presion nos indica la ‘existencia de iones en (1), que no
pueden proceder mas que de la disociacion de la sal formada, uno de
cuyos iones debe ser el del acido R’.

Potencial elécirico (*) : Donxnan ha calculado para algunos casos,
la diferencia de potencial existente en estado de equilibrio (%) lo
cual tiene mucha importancia para aclarar fenémenos eléctricos pro-
ducidos en los seres vivos, peces, etc., y quiz4 para cuestiones de
sistema nervioso, etc.

Se comprende el interés de estas cuestiones en Biologia, sin més
que fijarse que en los liquidos organicos abundan enormemente estos
lones gigantescos no dializables (soluciones de proteinas y otros al-
buminoides, etc.), que por completo son del tipo que requiere la teoria
de Donnan (3).

Los fenémenos osméticos puros y simples, tal como se concebian
antes, deben ser muy raros en los seres vivos, y por lo tanto, los cam

bios entre célula y medio a través de la membrana celular adquiere®
con estas ideas rumbos muy diferentes.

() Para mis detalles s
Veéase capfitulo IV,
en el \l)ltimo capitu lar
?) Para mas detalle: S 2 Kapilla™
chemzue, d§ FrEuNDLICH (;"gséﬂ,;l_;g Jo;7t11;abajos de DonNAN, o0 la obra i
S doEp exgé“'igsla mayorfa de los fenémenos coloidales que S€ ver;iln el

en las disolucion 2 )
capftulo VII volgiremos S(I))l:g(t:egllﬁ)s’ basindtzejen in teorie de BEE

nd
obre este potencial llamado potencial de m;mngggtos’
ida del mismo se exponen los fun a

v

WY
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SoreNSEN ha trabajado en estos asuntos y ha dado varias leyes
que rigen el equilibrio de DoNNAN para las soluciones de proteinas,
basandose en las formulas dadas por aquél.

Aplicaciones bioldgicas de estos hechos

Después de lo dicho, no parece necesario encarecer la importancia
de estos estudios para la Biologia y la Medicina en general. Conti-
nuamente se verifican en los organismos cambios entre la célula y su
medio sea éste externo como en el de los organismos unicelulares, o
sea interno en el organismo de que forma parte en los pluricelulares.
Al estudiar la alimentacién de las plantas por la absorcién a través
de los pelos radicales de las mas complicadas, al tratar de la absorcion
intestinal, al hablar de la alimentacién de todas las células, etc., nos
encontramos siempre con una membrana que separa dos liquidos o
dos medios provistos de sales y compuestos en todos los estados de
que hemos hablado, es decir, en los grados de disociacién mas varia-
dos, con iones y moléculas de tamainos los mas diferentes; lo cual
hace que el problema bioldgico que encierra a todos ellos, como es el
de la permeabilidad celular, sea uno de los mas oscuros (*) que sélo
mediante estos estudios se puede atacar.

Como conocimientos y consecuencias generales deducidos, creemos
que es interesante hablar de la presion osmética en el reino animal (3):
los animales llamados inferiores, como celentéreos, equinodermos,
gusanos, crustaceos, moluscos ; entre los vertebrados los selacios po-
seen la misma presion osmdtica que la del agua de mar que les rodea
(en algunos grupos un poco inferior), y si se hace variar dentro de cier-
tos limites la concentracién del medio en que viven, por ejemplo,
evaporando el agua del mar o diluyéndola adquieren ellos pronta-
mente la nueva.

Es decir, que no poseen ellos ningun procedimiento de regula-
cion de su presion osmoética, como sucede en los animales llamados de
sangre variable respecto a la temperatura. Los ganoideos y los teleos-

ot o 1 1
teos poseen en su medio interno una presiéon que es5 a5 de la de los

anteriores o sea de la del mar. Los reptiles y los mamiferos que viven
en el mar tienen las mismas presiones osmoticas que los terrestres,
son estas presiones ademés constantes, es decir, independientes de
las variaciones del medio. Los seres marinos fijos, corales y otros ce-
lentéreos fijos, esponjas, etc., no necesitan reguladores de su presién
interna, pues el medio en que viven es casi constante, pero los peces

(*) En el capitulo VII se tratard de este asunto.

(*) Para ampliar respecto a métodos de trabajo sobre la presion osmética
celular, recomendamos al lector el libro Die physikalisch-chemische Analyse der
Pflanzznzzlle (Osmotischer Druck, Bestimmung der Oberfldchen-spannung), von

GRAFE, Viena. En la parte 2.2 de la seccién X1 del Handbuch der biologi-
schen Arbeitsmethoden de Abderhalden.

4. SUSAETA : Coloides y fermentos
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v demas seres marinos movibles sufren variaciones 1)zlstxn'te grandeg
en la concentracion de su medio al pasar cle'lm.as aguas a otra.s. Los
peces, excepto los selacios, representan el transito enlx:c los animaleg
con presion osmética variable y lo§ de cen -flji\, pues ellos mismog
poseen ciertas variacion interna segun el medio.

Dialisis compensada

Es sabido que la dialisis se uliliza en los lanra torios para separar
los cristaloides de los coloides ; pero en los liquidos organicos sucede
a veces que la sal, el azucar, etc., se halla en parLc_, disuelto libre-
mente, pero otra parte se halla unida a una substancia coloidal cual-
quiera, albuminoides, ete., sin que nos detengamos ahora a considerar
el medio de unién, sea fisico, quimico o mixlo, y nos conviene saber
la proporcion de tales cuerpos que se halla libre y la otra, para ello
MicuagLis y Roxa han ideado lo que ellos llaman didlisis compensada
que consiste en lo siguiente: Si se trata del azucar, se coloca el suero
en un saquito de pergamino, y fuera, en vez de agua pura, una diso-
lucion isoténica de sal comin en la menor cantidad posible, a ésta
en diferentes pruebas se le afade azucar en concenlraciones escalo-
nadas ; aquella concentracion del liquido exterior que no haya variado
al cabo de algunas horas, representara la cantidad de aztcar libre del
suero por unidad de volumen, es decir, el azticar dializable. Si esta
cantidad coincide con la total hallada por medios quimicos, es sefal
de que todo el azicar del suero es difusible, es decir, no unido con otros
compuestos, albuminoides, etc., formando sales o asociaciones com-
plejas. Segiin Roxa, en el suero humano la mayoria del Na, K al estado
de cloruro, fosfato y bicarbonato existente, esta alli libre y perfecta-

mente difusible. EI calcio parece estar en % ligado, formando, sin

duda,)\un complejo indisociado e indifusible con los albuminoides.
I IfcorQarenlos, por altimo, como relacionado con este capitulo,.
as aplicaciones de antiguo conocidas de Ia Crioscopia en la clinica.

Carituro IV

Caracteres eléctricos de los coloides

Muchas de las variaciones del estado coloidal (coagulacién, pre-
cipitaciéon por iones, etc.) son hoy atribuidas preferentemente a
causas eléctricas, y es muy posible que con el tiempo se conozca que
la influencia eléctrica se extiende mucho mas de lo que hoy se cree
en los fenémenos estudiados en la quimica de los coloides, por eso
resulta imprescindible detenerse
algo en estas cuestiones.

Lo primero que tenemos que
conocer es que la mayoria de las
particulas coloidales, y de las de
los demas sistemas de dispersion
poseen cierta carga eléctrica. De tal
modo que si por cualquier medio,
producimos en una solucién co-
loidal una diferencia de potencial,
haciendo, por ejemplo, pasar una
corriente eléctrica a través del
liquido, sea el agua, etc., en donde
las particulas coloidales se mueven
libremente, observaremos que éstas
se dirigen hacia el polo opuesto F1c. 23. Aparato para la medida
al de su carga eléctrica. Este fené- de la velocidad de la cataforesis
meno se llama electroforesis o cata-
foresis eléctrica. EI medio més sencillo de observarlo es tomar un tubo
en U (fig. 23), llenarlo de una solucion coloreada, sea de goma guta (%),
de color lechoso, y lanzar la corriente, durante algun tiempo. Pronto, a
los cinco o diez minutos, veremos que la rama del tubo que corres-
ponde al catodo (negativo) se decolora por completo, debido a que las
micelas coloidales se han dirigido hacia la rama andédica o positiva
que aparece, por el contrario, mucho mas blanca, sobre todo alre-

(*) Tal solucion se prepara, disolviendo 5 gr. de goma guta en 100 cm.® de
alcohol de 96°, se filtra,se toman 10 c¢m.?® de esa solucion en un recipiente grande
y se afiaden rapidamente 200 cm.® de agua destilada. Se forma un liquido lechoso
que se filtra para quitar los copos excesivamente grandes.
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D=

. De tal experiencia deducimos que este coloide estg
e. Si hubiéramos l.l’CChO Iz} prucbz} con el hj-
droxido de hierro coloidal, la acumulacion hubiese LeTudo lugar &h
el lado catodico y hubiésemos (.if.dumd?ltge ello que sus particulas
3 . arcadas positivamente. -
COIOIg?Iienslpiiitﬂ]ll)ﬁ: q(iu: Tas meLiculas hagan su total (l-all}un% llegando
al polo correspondiente, poniendo antes c!e éste en lc I(I‘Lll‘ 0 un ta-
bique transversal (porcelana porosa, arcilla, etc.) las par liculas se
acumularan contra él y enlonces se observa que no pudle'm.io ellas
pasar, provocan en ese lado un .a}lmento de presion o§11'1oL153’a, por
decirlo asi, que tiende a ser-eqmll'brada qulanLe la AaL1acc1on _del
agua del lado opuesto. Se origina asi ur'la‘corrlenle de agua en sentido
contrario al de las particulas, denommandose_el.fenomeno 151 elec-
tr6smosis. Puede demostrarse mediante el siguiente experimento

dedor del polo +
cargado negativament

\\\\\\\\\\l\\mno

g

F1c. 24.  Aparato para la demostracion de Ia electrésmosis (segun H. FREUNDLICH)

(fig. 24), en el cual conseguimos los resultados que obtendriamos
fijando las particulas movibles, valiéndonos del artificio de sustituir
la suspension coloidal, sea de arcilla, por un tabique o tapon D de
la misma materia porosa, cuyo tapon lo colocamos como lo indica
la figura, en el punto medio del tubo en V (7). Quedars, por lo tanto,
Este separado en dos compartimientos, mediante el tabique de ar-
cilla D. Lanamos luego el tubo de agua, hasta que ésta alcance en
el tubo capilar C un nivel fijo n. Colocamos en cada compartimiento
y cerca del tapén D, un electrodo para poder lanzar una corriente
eleth‘xqa. Se da al tubo C una ligera inclinacion (5-10°) de tal modo que
el liquido en él alcanza un nivel dado n que se lee en su calibrado.
Se convence \no que este nivel se mantiene constante v que el liqui-
do en el capilar C puede, sin embargo, moverse libremente. Se cierra
le\nltonces el circuito con una corriente continua de 110 a 120 voltios.
g p%C(Ei tleénpo se observa un movimiento del agua que camina hacia

Gatoc 0-‘ e cambl_a el sentido de la corriente, y el agua cambia en
Su corriente de sentido, slempre hacia el catodo. La deduccion es que
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el agua esta cargada positivamente, las paredes del tapon de arcilla
negativamente. El movimiento del agua se precisa en la pipeta o tubo
capilar C en donde se ve que su nivel sube o baja, de n an’, por ejem-
plo, en el minuto 0,1-0,2 cm. Si las particulas de la pared de arcilla
fuesen movibles no seria el agua, sino ellas las que se dirigirian al
polo positivo.

Este caso de particulas que no se pueden mover se da en todos
los sistemas coloidales solidos (geles), por eso tienen importancia en
biologia estas corrientes acuosas provocadas por electrosmosis.

Variabilidad de Ia carga eléctrica

Una de las caracteristicas de la carga eléctrica de los coloides es
su variabilidad. LoTTERMOSER realizé la experiencia siguiente : pre-
paraba una solucién coloidal de yoduro de plata mezclando dos so-
luciones diluidas de NOgAg y de IK, y observé que si echaba la so-
Iucién IK sobre la de NOjAg de modo que éste esté en exceso al
principio, se formara un preparado coloidal de IAg positivo. Si por el
contrario, echamos el NOgzAg sobre el IK de modo que sea el ultimo
el que al principio estd en exceso, resultard IAg coloidal negativo.
Algunos coloides tienen pequeiifsima carga eléctrica, como pasa con
las soluciones cuidadosamente limpias de electrélitos, de almidén o
de albuminoides. Otras, como el oro coloidal que camina normalmente
hacia el polo positivo, puede, mediante la adicién cuidadosa de sul-
fato aluminico, ser descargada permaneciendo en este caso inmévil
durante la electroforesis, y continuando el tratamiento indicado puede
llegar a conseguirse que se dirija al polo negativo. Estas variaciones
provocadas por la adicion de electrélitos diferentes, a soluciones
coloidales son frecuentisimas, llamindose al momento en que no hay
emigracion de particulas en la cataforesis, por estar descargadas,
punto isoeléetrico, que coincide muchas veces con la precipitacion
de los coloides. Ahora bien; se ocurre en seguida. proponerse esta
cuestion : gpor qué y e6mo poseen los coloides tal carga eléctrica? Al
estudiar la electroforesis se piensa en un fenémeno de todos conocido,
a saber, de la electroélisis. Todos sabemos que el paso de una corriente a
través de una solucion salina, sea de CINa, provoca el cabo de algin
tiempo, la acumulacién de los iones electropositivos (aqui el Na) en
el catodo negativo, y la de los electronegativos (Cl) en el anodo o po-
sitivo. ;Podemos homologar los dos fenémenos? ;Son las micelas
coloidales iones? Comencemos por precisar.

Lo que entendemos por iones (%)

FArapay fué el creador de esta palabra y la aplicé para deno-
minar las substancias que aparecian en los polos en el fenémeno de la

(*) Estas ideas las podrda ampliar el lector en el articulo de Wo. OsTwALD,
Kolloide und Ionen, en el Kolloid Zeilschrift, afio 1923, cuad. 1, vol. XXXII y en
el capitulo de esta obra sobre Electrolisis.
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electrolisis. Cuando ARRHENIUS enuncio su teoria de la disociacign
decia, como es sabido, que las moléculas de .ﬂC{dOS., bases y sales gj-
sueltas en un liquido, de elevada cpnstapte d.1c1e.ctrl >a, como el agua,
estaban no formando un todo reunido, sino tllsocza(lus_. A los productos
de esta disociacion les llamé iones. Ellos poseen cierla carga eléc-
trica, por eso se conocen con el' nombre de. iones clectroliticos. A
pasar la corriente, ésta no disocia como creia IFARADAY, las sales,
pues éslas ya lo estan, y son los iones los que transportan la corriente
dirigiéndose con su carga eléctrica hacia uno u olro polo. Segtin las
ideas clasicas de ARRHENIUS, existen en una disolucion de una sal,
moléculas disociadas en sus iones al lado de otras no disociadas, y
el namero de las ionizadas aumenta enormemente con el aumento
de la dilucién. Hoy en dia, en vista de que era dificil darse cuenta
del porqué en una solucién unas moléculas estarian disociadas y
olras no, se tiende a desechar esta concepcién. Se supone que todas
deben estar ionizadas, lo que varia con la dilucion es la influencia
reciproca de los iones, cuya movilidad aumenta con el aumento
de aquélla. Sin embargo, practicamente, como las cosas se explican
igualmente aceptando cualquiera de las dos teorias, por estar mas
generalizada continuaremos con la primera.
. Existen substancias que como el aziicar, no se disocian, no se
ionizan. Si pretendiésemos hacer pasar una corriente por una diso-
lucion acuosa de él, veremos que opone una resistencia enorme, debido
a que alli no hay jones, que son los que transportan la electricidad a
través del liquido. Se dice que tales substancias no son electrdlitos.
e, o B s 1 e s o
O e g elfoy movibles de la c{eclrwldad.. La con-
L esp S gs, pues, conueclwa,} es decir, llgada
4! como la traslacion de tal fluido a través de

un ; ips .
ticurlgztal en que no se verifica un desplazamiento material de par-

Qué grado de dispersién tienen los iones

LOS iones C]eCLFOIItICOS llado (0} [0} } -
C
S, como l S Cl \a, peI Lene C

dispersos. Pero las rgiosl;ndlspermén dentro de los sistemas moleculares
. a ” SEF 3 ’
el e mas {l}olte_culas, las particulas coloidales, hasta
Picas, son también iones ' jent
por liquidos que los i S e e
q conlienen, se mueven ellos conduciéndola en un

sentido o en otro. Por lo i i
lodos los grados de dispe lanto, se puede decir que : existen iones d¢

< rsion. : - .
aplicables a los de un o n. Pero hay que advertir que las leyes

erto gra 3 i . =
mente, en modo alguno a losbo 40 de dispersién no 1o son forzosa

¢«cantidades quimicament ros, asl la ley de Farapay de que'
transportan la miss: cente equivalentes de diferentes substancias
leculares dispersos Icanu’d‘ad de corriente » vale para los iones mo-

0 electrolitos, pero de ningiin modo para los otros-
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Por eso OstwaLp propone dar el nombre de elecirosomas (*) a todos
los portadores materiales y movibles de electricidad, aunque sean
diferentes su grado de dispersién, sus propiedades quimicas y las
leyes a que estan sometidos ; reservando el nombre de iones para los
moleculares dispersos que obedecen a las leyes de FARADAY sobre la
electrolisis.

Como ya vemos que existen electrosomas de muy diferentes
grados de dispersion y propiedades, convendra estudiar sus caracte-
risticas que resaltaran muy bien, al estudiar las causas de su carga
eléetrica. Al indagar sobre el motivo de la carga eléctrica de las par-
ticulas, se presentan varias posibilidades de aparicién de diferencias
de potencial eléctrico entre ellas y el liquido ; tales son :

1. Potencial electrostdtico : Entre las particulas en general y el
medio de diferente constante dieléctrica (diferente poder conductor
o resistente), al ponerse en contacto ambos, surge una diferencia de
potencial, o potencial electrostatico, como se llama. Segun la regla
de CoEHN, la substancia con mayor constante dieléctrica es positiva
respecto de la de menos.

Quiza se forme en la superficie separatoria una doble capa de
electrones (2) (formacién de dos polos) constituyendo lo que HELM-
uoLTz llamaba la doble capa « Doppelschicht ». O quiza la carga eléc-
trica dependa como quiere JAFFE, para el caso del oleato de plomo
coloidal disuelto en el hexano, de que recogeria las radiaciones elec-
tronicas que la atraviesan y entonces podriamos definir la constante
dieléctrica como el coeficiente de reparticion de los electrones, carac-
teristico de las dos substancias.

9. Potencial de disociacién : Es el caso tipico de las soluciones
moleculares de substancias en liquidos de gran constante dieléctrica,
como el agua, etc., en donde muchas de ellas se disocian y originan
iones con las dos cargas. Pero aun en el caso de dispersiones, en que
las particulas estuviesen formadas por varias moléculas, sucede que
se disocia la capa externa soélo, yendo uno de los iones al liquido am-
biente y el otro queda unido a la parte, por decirlo asi, no disuelta. Se
forma asi el potencial denominado de NERNSsT, provocado, como se
ve, por lo que él llama la solubilidad especifica de los iones o, sea por
la reparticion especifica de éstos en el liquido y en la particula. Es
decir, que se da el caso, muy frecuente en los albuminoides, como ve-
remos al tratar de éstos, como coloides, que la micela se disocia ori-
ginando dos iones muy diferentes, uno pequeiio y el otro mayor y
méas complicado, de donde vienen los nombres de heleroiones o iones
micelares.

3. Potencial debido a la adsorcién: Surge en sistemas polidis-
persos, es decir, en liquidos donde existen al mismo tiempo particulas

() Aunque esta denominacién no ha sido generalmente aceptada, la indi-
camos para marcar mejor las diferencias entre las distintas clases de iones.

) Electrones son las menores cantidades posibles de electricidad ; son, por
decirlo asf, « el atomo eléctrico ».
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por otra parte, moléctgl’us disociadas en
sus iones, y entonces sucede que hay una adsorcion ‘(]? especifica
de iones po} las particulas mas gx:andes, quedando 11}105 relenidos en
la superficie de éstas y los otros libres a su alrededor. ;

4. Potencial electrokinético : Es dec’lr, el (le])xglo al rozamiento
de las particulas que, como sabemos, estfm_ en contlinuo mOVIml(j,nto
con el liquido ambiente, y es claro que facilmente se alcanza la idea
de que puedan aparecer asi diferencias de potencial entre las dos su-
perficies. Segiin FrREUNDLICH se comporta este polencial como el de
adsorcion.

5. Otros potenciales : Si se tiene en cuenta que ademas de éstos
pueden aparecer otros, debidos a reacciones quimicas, radicaciones,
pulverizacién mecanica, etc., fenomenos todos capaz de producir
cierta carga eléctrica de las particulas, se ve que las leyes a que obe-
dezcan tan diferentes modos puedan ser diferentes. Es mas, se da el
caso, como ha demostrado FREUNDLICH, de que en una misma super-
ficie existan dos potenciales de origen distinto y, por lo tanto, de dife-
rentes propiedades, como, por ejemplo, el de NERNST y el electrokiné-
tico. Se ve, por lo tanto, que sélo una de las causas de la carga eléc-
trica de las particulas, como es la de la disociacion electrolitica, no
pueda hoy en modo alguno explicar todas las caracteristicas eléc-
tricas de aquéllas en los diferentes sistemas dispersos.

microscopicas o coloidales Y,

Explicacién de los caracteres eléctricos
de los coloides partiendo de estos comocimientos

‘1.° Los electrosomas coloidales pertenecerian, desde el punto
de_ vista de la teoria de la disociacion, a los llamados heteroiones. Las
micelas cqlpidales se disociarian en dos o mas iones muy distintos,
en un catiéon o un anién enorme (electrosoma coloidal) y en uno o
muchos verdaderos iones del signo contrario y de tamano pequeni-
fﬁfﬁi’c lﬁirrltns) esc}ps, desde luego, del correspondiente a la dispersion
s u 1Sposicion corresponderia a la citada « doble capa»
By g :e;:;gtzllllcilgno elect’rlco Y concéntricas ambas. Esta disposi-
S Jue segun su origen sera debido a distintas causas,

R iloauC 01 nlsdad especifica de los electrones, etc.
casion dl R fu o pacs o e OneeTIn, 2 11 expl
veamos s6lo la emigracién de log iones S e

: 8, 0 mejor di . S
es decir, de los de tamaiio Sl jor dicho electrosomas grandes,
i ]

Pero por tratarse de ion
mente su emigracién.

(*) Véase capitulo sobre Adsorcién
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3.° Hemos dicho que las particulas coloidales cambian con fa-
cilidad de signo. Es claro, que segtn el origen de su carga sera dife-
rente la causa de tal variacion ; asi, si aquélla es provocada por adsor-
cién de iones electroliticos, segiin sea el signo de éstos asi sera el de
la particula que los retiene. Si la causa del potencial fuese la diferente
constante dieléctrica entre el liquido y la micela, segin la regla de
CoEnn, asi variar4 la carga de ésta. Y volviendo al caso de la adsor-
cion, puede suceder que ciertos iones del liquido arrojen a otros de
la superficie de la micela que los tenia adsorbidos y los sustituyen,
cambiando facilmente el signo de aquéllas.

4.° También se explica bien la variabilidad de su carga elée-
trica en cantidad. Sabemos que los iones moleculares dispersos tienen
ya como rareza 5 o mas cargas elementales. Los coloides, en cambio,
pueden llevar 100 y mas cargas elementales o electrones. HEVESY
calcul6 la carga de un coloide de 50 yx en 2000 electrones. Quiza esto
sea una diferencia casi esencial entre los electrosomas coloidales y
los verdaderos iones, y como hemos visto que afiadiendo a una solu-
cién coloidal diferentes electrélitos podemos quitar dichas cargas
eléctricas de los coloides, cabe el disminuirlas, hacerlas nulas y el
cambiarles de signo. Afiadamos que al desposeerlos de sus cargas, al
hacerlos alcanzar el punto isoeléctrico que se llama, los suspensoides
en su mayorfa se precipitan, probablemente porque ya no se repelen
y desaparece asi la causa que los retenia en suspensiéon (disolucion).

5.° La velocidad de emigracién de los electrosomas en la cata-
foresis es muy variable. Suele decirse en los libros que esta velocidad (%),
sea cualquiera el grado de dispersion, es de 3-5 uu por segundo. Pero
esto es solo aproximado, pues ya se sabe que entre los iones verda-
deros existen algunos con velocidades tipicas y enormes, como sucede
con los H y con los OH iones. Aquel dato se refiere al caso de las
velocidades mdrimas de electrosomas en agua y entonces si que no
difieren mucho entre si, ni dependen mucho de concentraciéon, tempe-
ratura, etc. Pero es evidente que por debajo de aquéllas pueden en-
contrarse todas las cifras desde varias x a 0, que es el caso de su inmo-
vilidad en el punto isoeléctrico. Y es precisamente en este aspecto
en el que més se diferencian los diferentes tipos de coloides, asi los
coloides que varian ficilmente en su grado de dispersién y que en
soluciones diluidas se comportan como los electrélitos moleculares dis-
persos, al disminuir en su dispersion, originan soluciones de caracteres
mixtos muy curiosos. Asi, por ejemplo, posecen una conductibilidad
eléctrica grande que parece denunciar una dispersién muy grande
casi molecular todavia, y en cambio, sus propiedades osméticas calcu-
ladas por el punto de congelacion, tension del vapor, etc., revelan
por el escaso valor de la presion debida a la 6smosis, la existencia de
pocas particulas, lo cual no concuerda con la admisiéon de una gran
dispersion. La explicacion de tal contraste debe radicar en que las

(*) Velocidad ocasionada por la diferencia de una unidad de potencial entre
dos puntos,



58 Caracteres eléctricos de los coloides
er pocas Y, por lo tanto, grandes como lo indica |
cambio, deben ser muy movibles, lo que explicy sa
ad eléctrica. En efecto, se ha visto que la moVilidqg
s de jabon, es muy semejante a la ge 1(0

N

particulas deben s
6smosis; pero, en
gran conductibilid
de iones grandes coloidale:
iones verdaderos de potasio.

Aplicaciones de estos conocimientos

Ya hemos dicho que en la explicacion de los fendmenos coloida-
les se aplican las teorias eléctricas constantemente ; basta leer yp
libro sobre coloides para convercerse de ello. Pero en Biologia tienen
un interés directo muy especial estas cuestiones, por lo que puedep
tener de aclaratorio, para la explicacion de formacion de corrientes
eléctricas en los tejidos, y probablemente para aclarar hechos comg
los referentes a la contraccién muscular, transmision de excitaciones
e impresiones, etc.

Los estudios eléetrico-hiolégicos han ido muy a menudo juntos
con los de la fisica pura y fisico-quimica respecto a la produccion de
electricidad en general. Tanto en los tiempos antiguos, que comienzan
con los clasicos experimentos de Galvani, como en los mas modernos
que consisten en buscar pares eléctricos que puedan imitar a los na-
turales de los tejidos; es decir, prescindiendo de metales y electrolitos
que no existen en el organismo, e investigando, en cambio, las diferen-
cias de potencial engendradas en el contacto de dos fases no miscibles,
?Iﬁeeltseeyascll:lccalgnlensﬁz;c;lolsoass, r::e.x]nlbragas y solucione,s en contacto, etc.,
L sty uno‘como enp oSt“ es generadores e}ectrlcos de nuestro
it e e & otro caso, como deciamos, se confunden

! y del bidlogo.

e aiied S i replresentan 1as experiencias de GALVANI
los dos extremos de un arcsm; e e
e de ur » formado por dos metales diferentes Zn
s entre si por los otros ext E ia, y erto,

que la causa de la sacudida i s i
Thlette  albstien s pere. se s nuscular era la produccion de una co
[ulvocaba al suponer que era el mismo

miusculo el que se la ‘
; rodu = 3 i i
en su interior, p cia, merced a una fuerza vital existente

VoLTAa construy

0 su ; ko it . : A i
nas, una de Cu y ot elemento primitivo, introduciendo dos lami

metales mediante ra de Zn. en una solucion acida, al reunir los d‘?s
e s entun conductor por fuera del liquido, se producid
la suya, é] asiéné (;nce§ comparando la experiencia de GALVANI con
Yy como se produciz m-usculo.el papel del liquido electroélito. pDonde
para los fisicos. pa. elsta corriente? Es mas bien cuestion interesanye
los experimentos deaDos ]];;mlogos’ representan un avance imPOI'taan:
o ;y 5 ~ S-IREY - o ime

vez y 50 aiios después q Gal REYMOND, que demostré por prin n

e VoLta, que los tejidos organicos engendrd
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de por si corrientes eléctricas, llegando a medirlas con aparatos mas
perfeccionados. Observé que en un trozo de tejido, aparecen diferen-
cias de potencial engendradoras de corrientes, cuando éste presenta
una superficie herida y otra integra yendo la corriente de la herida
a la no alterada. Vi6 que la fuerza electromotriz engendrada alcanza
de 1/, hasta /5, de volt. No alcanz6 a dar con la causa de la corrien-
te, pues fracaso al intentar producir pares eléctricos con elementos
conocidos semejantes a los naturales y por eso inventé su feoria mo-
lecular. Suponia que en los tejidos existen particulas pequefiisimas,
cargadas en un lado de electricidad positiva y en el otro de negativa,
las llamaba moléculas electromotrices, y las creia orientadas en el
miusculo sano, de modo que unas con otras se neutralizan ; la herida
viene a romper este equilibrio, y aparece con ello exteriorizada su
fuerza electromotriz. De su tiempo son los trabajos de HERMANN que,
habiendo demostrado que los tejidos intactos no producen corrientes,
coincidia con el anterior en atribuir a la alferacién la causa primordial
de ellas.

Una orientacién imprevista surgi6 al publicar OsTwALD, en 1890,
sus observaciones sobre las propiedades eléctricas de las membranas
llamadas de « precipitacion» utilizadas en los trabajos entonces tan
en boga sobre la 6smosis, « Niederschlagsmembranen ». Se supuso que
en los organismos no se producen fuerzas electromotrices, en la su-
perficie de contacto de diferentes soluciones acuosas existentes en los
tejidos, sino mas bien en las capas existentes entre ellas, separandolas,
es decir, en las membranas semipermeables. Ya el mismo OsTwALD
indicé que sus estudios serian aplicables a la Biologia. Explica la
formacion de corrientes, diciendo qe tales membranas semiper-
meables se dejan atravesar de modo diferente unas més facilmente
que otras por los iones positivos y los negativos, con esto se produci-
rian acumulaciones de cargas eléctricas distintas en ella y aparece-
rian fuerzas electromotrices engendradoras de corriente. La {feoria
de la membrana de OsTwaLD di6 origen a muchisimos estudios por
parte de fisiologos y fisicos, especialmente por parte de su discipulo
CREMER.

Bien pronto se demostré su insuficiencia para aplicarla a todos
los casos, y aparecen los trabajos de NERNsT y HABER, que inician
el periodo actual de experimentacion, al crear la teoria de la fuerza
electromotriz producida en el limite de dos electrélitos conductores
no miscibles, es decir, que las leyes descubiertas por el primero eran
aplicables no solo a las corrientes producidas en el limite entre meta-
les y soluciones, sino también a las engendradas en el limite entre
liquidos no acuosos y soluciones acuosas conductoras.

Resumiendo los resultados logrados hasta hoy en electrofisiolo-
gia, se puede decir, que se desconoce hoy la causa precisa de las co-
rrientes eléctricas biologicas, y que de todo lo anterior quedan como
resultados interesantes, el dato negativo de que solo los liquidos acuo-
sos no pueden bastar para buscar alli la solucion de tal causa, y los
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eriencias sobre la teoria de la membrana, o
las de la orientacién iniciada por NERNST ¥ I-Iz’\m_-:n, e

Hoy la experimentacion va en el sentido u!L{mmHell‘L‘e eXpuestq
es decir, se tiende a bucar las fuentes de electricidad del °rganism0:
construyendo elementos galvanicos de nueva especie, 0 sea substity.
vendo los metales y soluciones, por prod’uctos organicos diferentes.
En una palabra, se procura imitar los fenomenos eléctricos naturales’

valiéndonos de substancias sintéticas (7).

positivos de las exp

(") El lector encontrara datos muy inleyesantcs sqbre esta cuestién ep c
libro de R. BEUTNER, discipulo de J. LoEs, titulado : Die Enslehung Elekirischer
Stréme in Lebenden Geweben. Editor, Ferdinand Euke. Stuttgart, 1920.

Carituro V
Variaciones del estado coloidal

Denominaciones usuales

Siendo los coloides un estado de dispersion posible de la materia,
comprenderemos que pueden sufrir variaciones en su grado de dis-
persidad que se realizaran unas veces dentro de los limites del estado
coloidal, o que por salirse de él, conduciran a estados pertenecientes
a los sistemas de dispersion grosera, por una parte, o al de dispersion
molecular, por otra. La disminucion de la dispersion de los coloides
que conduce hasta la formacion de particulas pertenecientes ya, por
su tamaio, al sistema de dispersion grosera, se llama coagulacion. Suele
llamarse a las soluciones coloidales no coaguladas, soles, y a los pro-
ductos de la coagulacion, geles. El proceso inverso, por el cual se aumen-
ta la dispersion, hasta llegar al estado molecular se llama peptizacion,
por la analogia, sin duda, con la disolucién que sufren los albuminoides
solidos, cuando bajo la accién de los fermentos pasan a peptonas.

En el capitulo I, se dijo que entre las diferentes combinaciones
que con los medios dispersante y disperso se pueden teéricamente
establecer, dos nos interesan préacticamente sobre todo, y éstas seran
la de sélido en liquido y la de liquido en liquido dando origen a las
dos grandes clases de coloides que hemos llamado suspensoides y
emulsoides. Modernamente, creen algunos mas en conformidad con
los hechos, el basar la diferencia entre ambas clases en la mayor o
menor afinidad del coloide para con el medio dispersante llamamndo
a los primeros lidfobos o hidréfobos y a los segundos lidfilos o hidrdfilos
(si se trata del agua), pues es posible que el modo de ser de algunas
particulas coloidales dentro del mismo medio de dispersion varie
entre el estado solido y el liquido, observandose de hecho todos los
transitos posibles entre ambos estados. Esto es aplicable sobre todo
para los emulsoides solvatizados, es decir, para aquellos cuyas particu-
las las llevan adheridas una capa mas o menos grande del medio dis-
persante. Y del mismo modo que un trocito de goma arabiga, segun
el agua que absorbe pasa por todos los transitos desde un sélido duro
y quebradizo hasta un liquido fluido, asi las particulas coloidales
menos hidratadas, pueden experimentar tales cambios que se deno-
minan : imbibicidn de las particulas y gelatinizacion.
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Variaciones del estado coloidal

Es evidente que todas estas variaciones citadas no son necesa-
riamente independientes las unas de las otras, mi las unicas que log
coloides pueden experimentar. Sino que muy a menudo se presentan

Fra. 25. Ultrafiltracion
sencilla(segin OsTwALD)

Se toma un papel filtro de
lz\,forma P, que los vende
asi ya la casa Schleicher
& Schiill o uno ordinario.
Se coloca bien en un em-
budo, se le humedece con
agua caliente, se deja es-
currir el agua del todo, y
sobre el filtro himedo se
echa una solucién de colo-
(ll_()ll.ill 4 %, se deja escu-
rrir ¢sta, y haciendo girar
el filtro horizontalmente,
se deja secar durante 5-10
minutos, con lo que queda
recubierto de una fina capa
de colodion. Se repite nue-
Vamente la operacion con
el colodién al 4 % ¥ una
vez seco al cabo de otros
10 minutos, se puede se-
barar el papel vuelto rigido
¥, en seguida solo o con el
hltr(.). se introduce en agua
(leslllfldﬂ durante 10 minu-
tos. Se prueba su calidad
con colargol o rojo de
Lo{lgo. Se aumenta la ve-
locidad de la ultrafiltracion
mediante el frasco I° del
que por el tubo { se extrae
el aire mediante una pom-
Pa de agua

Las variaciones en el grado de dis
mgdno del ultramicroscop
minuye el tamaiio de la

combinadas entre si, sobre todo en los procesog
biologicos. Hay que advertir también que taleg
variaciones son graduales, es decir, que se Puede,
por ejemplo, coagular un albuminoide por gra-
dos, haciendo que en la solucién que lo contie-
ne aparezca primero un enturbiamiento apenas
perceptible, luego mas claramente visible, luego
muy fuerte, y veremos que pronto comenzars
la formacion de un precipitado, llegando, por
fin, a la coagulacion total. Lo mismo dirfamos
para cualquier otro cambio.

F1c. 26
Aparato para la ultrafiltracion (segin H. BECHHOLD)
(l:.o_mo' ultrafiltros (F de la fig.
discos de papel filtro impregnados ‘de gelatina; poniendo un

27) pueden servir sencillos

Eapt;lt:lllc(})sz;io pllcden usarse en este aparato a presiones de
vende ullral[m?]t- La casa Schleicher & Schiill en Diiren
st 91 r0S ya preparados en paquetes de a diez
o dc"‘h)’ encerrados en cajas de aluminio llenas de
thn‘d,e sgxr: ‘llhﬂp‘crfeclumel}tc con un anillo de caucho.
S clases de ultrafiltros segiin la finura deseada

para la ultrafiltracion

: : persién pueden seguirse por
10, v_1'endo como en efecto aumenta o dis-
S particulas. Por medio de la ultrafiltracion

La viscosidad 63

se pueden separar particulas de diferentes tamarios, valiéndose de
filtro cuyos poros varian gradualmente (figs. 25, 26 y 27). Existen ya
diferentes casas que preparan filtros que permiten no ya separar las
suspensiones de los coloides, sino éstos entre si, segiin su tamaio.

También por procedimientos indirectos, como apreciaciones de
cambios de color, de conductibilidad eléctrica, de enturbiamiento,
de viscosidad se pueden delatar y seguir procesos de cambio de dis-
persion.

F1c. 27. Corte de uno de los ultrafiltros del aparato anterior

B, cilindro de acero, que se puede cerrar herméticamente a rosca mediante la pieza de

acero C. Dentro de la caja asi cerrada esta el embudo E, cuyo suelo esta constituido por

la lamina F ultrafiltro. Para aumentar la filtracién se inyecta en el embudo E en que

est4 el liquido para filtrar, aire o nitrégeno a presion, por medio del tubo 7. Para que no

se rompa el filtro F, se apoya éste sobre una red metalica R, apoyada a su vez sobre una

Iimina de niquel agujereada P. El liquido a filtrar se agita mediante el agitador A, movido
desde fuera mediante la rueda de polea

Sobre todo, tales variaciones presentan caracteristicas mas mar-
cadas en los coloides que hemos llamado emulsoides solvatizados,
como, por ejemplo, en las soluciones ccloidales de gelatina, de albu-
minoides, de caucho, de celulosa, etc., y la propiedad fisice-quimica
que nos puede servir mejor como indicador de tales variaciones in-
ternas, es la de que vamos a tratar brevemente, es decir

La viscosidad

Se aprecia con precision por los viscosimetros (fig. 28), pero todos
conocemos tal propiedad y sabemos distinguir sin aparatos si talliquido
es mas viscoso que otro. La gran movilidad de un liquido es decir,
su fluidez denunciadora de poco rozamiento interno, nos da idea de
su poca viscosidad y viceversa. Fluidez y viscosidad son, pues, cuali-
dades antogonicas de un liquido. Se diferencian mucho los suspensoides
de los emulsoides, desde este punto de vista como desde otros muchos
(fig. 29). Los primeros, como el oro, sulfuros metalicos coloidales, etc.,
hacen variar muy poco la viscosidad de su medio de dispersion. Este
resulta practicamente tan movible puro, que con concentraciones
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pequeiias, y si aumenta la conc‘e'ntrac?(f)n Sd-e‘l. co{oic_le, la viscog
del liquido aumenta en proporcion arltm.(,hca sm’lcll.la. En cambjq
Jos coloides hidrofilos o emulsoides gelatina, albumina, ete., hegas
aumentar mucho la viscosidad del dispersante, y ya en pequenas conl
centraciones comunican gran viscosidad a sus soluciones, Y esta cua:
lidad se hace en seguida enorme, en cuanto aumenta un poco lg con-
cenlracién del emulsoide. Una solucion de gelalina recorre, dentyrq i
concentraciones que no exceden de] 2 o
a a todos los valores posibles de la viscosidad0
desde la del agua hasta la de la gelatina,
Z ya solidificada, cuya viscosidad eg tar;
grande, que, como se sabe, es inconmengy.-
rable para nuestros medios de medida
siendo su movilidad nula. Ambas caracte.
risticas corresponden ya a las del estado
solido. Existen otros emulsoides todavia
4 c mas aclivos desde este punto de vista.

idaq

Fic. 28. Viscosimetro
segin WILHELM OSTWALD
(*1¢ del natural)

Se vierte agua en d hasta
l]pnar la esfera ¢, se mide & [ tmdtisoide
bien el agua empleada; sean
5 ecm.? Se sopla por d hasta
que el liquido haya subido en
a un poco_ por encima de 1.
Se deja d libre y con un cro-
németro que marque !/, de
segundo, s¢ cuenta el tiempo
que tarda el agua desde que
enrasa en 1 hasta enrasar en
2. Se repite entonces la ope-
racion con el liquido o solucién
a medir utilizando siempre
5 cm.? exactos, V este tiempo
hallado se refiera al del agua 5

que se toma como unidad. et —

Como la temperatura influye

mucho, debe trabajarse a tem-

?gr;llura constante, lo mejor ree 20
;;m;zt‘::rk;ntlgggu?p;‘ el visco- Esquema de la relacién entre la viscosidad
i iitiud cido en un Y la concentracién en los coloides
agua caliente (segun Wo. OSTWALD)

Viscosidod —»

A Suspensorde

Influenci :
de las so};zﬁl)lelg: lalt(fmpemt“m ¥ de otros agentes sohre la viscosidad
que la viscosid ‘dcg.md‘tﬂes- Para las soluciones moleculares, sabemos

el Isminuye a medida que aumenta la temperatura;

ara el a B g
grado, degn‘t?opgzalgstrjlrdlsmmucu’)n tiene un valor de un 2 % P
3 S 20 pri : . B ex-
Perimentan una dismip D meros. Las disoluciones de gelatina

elevar su temperatura Puamon.en_ su viscosidad enormemente mayor i‘lﬂ

un aumento de muy po ra ciertas concentraciones de la ultima bas®
cuya viscosidad e bocos gr'afios para licuar una solucion C‘{aja.

i mé‘xéma (s6lido), haciéndola pasar a ser un hqulg-(i

d\’irtiis facilmente medible por los métodos o1,

que en este caso ha habido una varid

movible cuya viscosj
narios. Es preciso g
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continua de viscosidad y no una transformacion discontinua, como
se observa al fundirse un cristal.

Bastan influencias menos profundas, pequeinas sacudidas y otras
causas mecanicas para disminuir la viscosidad de los emulsoides sol-
vatizados. A veces s6lo por la accion del tiempo se aprecian tales va-
riaciones, por ejemplo, aumento de tal cualidad en las soluciones
de gelatina, disminucion en las de almidén. Y desde luego la adicion de
substancias electrolitos y no electrélitos tiene gran influencia como
modificadora de la viscosidad, sucediendo que una sola substancia,
segun su concentraciéon, puede aumentar o disminuir esta propiedad.
Todas estas variaciones de la viscosidad corresponden a variaciones
en el estado coloidal, sea en el grado de dispersion, sea en el modo de
ser de la fase dispersa y de su estado de hidratacion, etc. Asi, hemos
dicho que las disoluciones de almidén se hacen menos viscosas con el
tiempo; pues bien, por el ultramicroscopio y otros medios se aprecia
que tal disminucién es paralela, a una disminucién del grado de dis-
persion y a una deshidratacion de la fase dispersa.

Es decir, las micelas o particulas coloidales, ceden espontanea-
mente, al menos en parte, su agua, y se reinen en complejos mayores,
es como un paso del estado liquido al solido de tales particulas. Por
el contrario, las soluciones de albuminoides bajo la accién de acidos
y de alcalis en ciertas concentraciones se hidratan, y con ello las par-
ticulas coloidales tienden al paso del solido al liquido con el corres-
pondiente aumento de la viscosidad de la solucién. En otros casos
es desconocida la variacién interna correspondiente a la de la visco-
sidad, como sucede al enfriarse una solucién de gelatina y cuajarse.
Para explicar W. OstwaLD el pasmo de una soluciéon de gelatina
caliente al enfriarse, y el enorme cambio de viscosidad que alli se
aprecia, que pasa de la de un liquido movible a ser de la de un sélido
con forma propia (una gelatina), hace el siguiente experimento, base
de su

Teoria de la gelatinizacién. Mezcla dos liquidos, que son solo
parcialmente miscibles a la temperatura ordinaria. El uno es fenol
que contiene un poco de agua, el otro es agua con un poco de fenol
disuelto (toma del primero, préximamente el 36 9%,), y los agita hasta
que se forme un liquido lechoso que es, como se sabe una verdadera
emulsién. Una vez formada, al mismo tiempo que la agita va calen-
tandola y observa que la emulsién se aclara poco a poco llegando a
hacerse del todo clara a 70°. A partir de esta temperatura llamada
critica, ambos liquidos son del todo miscibles, como lo prueba el hecho
de que anadiendo cualquiera de los dos separadamente sigue la mez-
cla del todo clara. En una palabra, a partir de 70° se ha formado una
solucién molecular de ambos liquidos entre si y esta solucion subsiste
en cualquier proporcion. Al enfriarse, bien agitdndola en el aire o por
la accion de una corriente de agua fria, vuelve a verificarse una se-
paracién de ambos liquidos; por decirlo asi, se «desenmezclan». Al

5. SusaeTa : Coloides y fermentos
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ido se hace opalescente, como Io es una solucigy

coloidal de goma guta 0 de albumina de hue\'q,‘ de lo ’cuz}l se puede

deducir que tal estado de separacion o segregacion de liquidos corres.
loidal del sistema fenol-agua, como en efecto o

onde a una fase co0 § 2 agia )
Bruebq la observacion ultramlcroscoplca..l-,nfn‘mdo mas, se formg
luego una emulsion, que se aprecla exteriormente por un enturhjg-

miento vy, por fin, llega una separacion completa de ambos liquidos,
Estas mezelas eriticas de liquidos presentan, como las soluciones

de ciertos emulsoides solvatizados (gelatina), la propiedad de dar
espumas v sobre todo ad-

quieren en el momento de
la opalescencia que corres-
ponde al estado de disper-
sion coloidal, el mdximun
de viscosidad. Esto las dis-
tingue de los demas li-
quidos cuyo aumento de
viscosidad estd dentro de
ciertos grados, alrededor
de la temperatura critica,
y al enfriarse mas vuelve
rapidamente a bajar (figu-
ra 30). Es notable que la
viscosidad de la mezcla en
el momento de la opales-
cencia es mucho mayor que
la de los dos componentes
tomados separadamente.
La fase de enturbiamiento
denunciador de un grado
de dispersion menor, ya €s
dispersion grosera (emul-
: v sion), sigue a la de la opa-
lcelzsx(;en:;i }l'assus:llsqmdad es tambien menor. Co;gnpara estas mez-
gelatina, y dice fxleonels Sl solvatizados, como k? d
aquéllas al enfriorse ¢ oyt monto de viscosidad que adquierer
gran aumento de visc}o i'ld q(il P e, corresponde_al
miento una solucién q . a] que se aprecia al cuajarse por enfria-
se trata de la separacion . alina y que asi como en el primer cas°
bién la solucién d ' dela mezcla primitiva en dos fases, asi tam-
centrad ¢ gelatina se separa en ot idal con-
B O Gt i _ ras dos, una coloida
gua y la otra acuosa con poco coloide. Para otros

principio, el liqu

Aeido bulinico-agud -+

Tempers/upre —

Fie. 3u. _ Viscosidad de una mezcla crilica
ae liquidos (segiin Wo. OsTwWALD)

a 0 bien al cabo de cierto tiempo. En este

caso las gelatin
: as que se for o oy
jabones, etc., son St man, caso del 4cido silicico, de ciertos

la que nunca se obserya ] asticas que en el de la gelatina tipica °"
a formacién de cristalitos. Pero siempre la
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formaciéon de tales geles es un proceso de separacion del liquido
primitivo en dos partes de muy diferente contenido, disminuyéndose
el grado de dispersiéon y apareciendo claramente dos fases, una for-
mada por particulas coloidales de gran concentracion, pues llevan
muy poca agua, y otra el agua restante que lleva disuelto muy poco
coloide. La viscosidad de esta mezcla es tan grande que adquiere
forma propia, se solidifica (fig. 31).

Pero en el caso de la mezcla de liquidos, tomado como ejemplo,
continua la separaciéon de ambas partes después de haber alcanzado
el maximum de viscosidad en el estado coloidal, y hemos visto que

N R

Fia. 31

Esquema de M. FiscHER para explicar el paso de sol. B
‘a gel. por descenso de temperatura en ciertos casos

En A las dos fases reunidas forman un liquido a la tempe- C
ratura de comienzo, por ejemplo, el jab6n (oleato potasico

en agua). El jabén esta disperso molecularmente o i6nicamen-

te. Al bajar la temperatura, por disminuir la solubilidad )
del jabon en el agua, se llega a la saturacién en ciertos
puntios, y se forman progresivamente, particulas coloidales
cada vez mayores en B, C, D, E, F. Pero todavia se debe
considerar al agua como medio que disuelve (dispersante) Ellle
y el jabén como la fase disuelta (dispersa). Si el coloide es
liofilo o hidroéfilo como en este caso, es decir, que encierra C
algo de agua al bajar mas la temperatura, se reiinen entre F
si las micelas, de tal modo que en el nivel Z se puede
considerar al jab6n como medio que disuelve (dispersante) y

al agua como la fase disuelta (dispersaj. Este estado pasa
al anterior creciendo los espacios de agua (los claros) como
se ve en el esquema desde Z hasta V. En Y, X, W, VyU
hallamos, pues, una dispersion de una solucién de jabon
en un jabo6n solvatizado. Ambas zonas son, por lo tanto,
emulsiones de idéntica composicion quimica y de muy dife-
rentes propiedades fisicas. La B, C, D, E, I’ representarian
una emulsion de aceite en agua ; la Y, X, W, V, U de agua
en aceite. La primera se mezcla facilmente con agua, moja
el papel y tiene cierta viscosidad que crece de arriba abajo ;

la segunda se mezclaria s6lo en aceite, engrasaria el papel y J
tiene enorme viscosidad. Lo primero es un coloide liquido,

lo segundo una gelatina

Fic. 31

pasa al estado de dispersion grosera y que, por fin, se separan losjdos
compuestos liquidos de la mezcla. Y en cambio, la gelatina cuajada
(maximum de viscosidad) parece que no pasa de este estado; sin em-
bargo, si se la deja en reposo varias horas o mejor dias, en condicio-
nes de asepsia, aparece en efecto una separacion de ambas fases. Los
bacteriologos conocen este hecho, pues observan en sus gelatinas de
agar, que al cabo de dias se separa un liquido que lo suelen llamar
agua de condensacioén, y no es tal agua, es un liquido segregado por
la gelatina que representa una disolucion diluida de los constituyen-
tes de aquella, tanto de los coloides como de los moleculares dispersos;
tiene, por lo tanto, la misma composicion que la gelatina, sélo que
en concentracién mucho menor, lo mismo que decimos para la mezcla
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de liquidos. Este proceso lo llamé GRAHAM Syn6resis. Segin Osrway,
no ha encontrado él gelalinas que 1o 5??}‘3_53“011' ejte suero. Ep o
Instituto para coloides de Leipzig, se COfISU"”d l}‘“«‘\_ e estas Zelatingg
en un frasco de ERLENMEYER, cel‘l'ado.hflgf et e (.flg' 32),
el suero segregado representa ahora quiza ?/3 del by-ollumen Primitivo g
Ja gelatina, hoy ésta, que conserva la forma contx zuda.d'el frasco, nada
dentro del suero. Este fenomeno 'l'epresenlf{ el tercer tiempo del pro-
ceso de separacion de la prunmva .SOIUC.IOD, cuyo momento jntep.
medio corresponde al maximun de viscosidad, en e.l estado coloidg)
de la mezcla de los liquidos y en el de |y
gelatinizacion de la mezcla de que trata-
mos. OstTwALD concede mucha impor-
tancia teorica y prdctica al fendémeno ge
la synéresis y, sin embargo, como ]
mismo indica en las observaciones finales
de su libro, parece que no es objeto de Ia
atencion de los investigadores actuales,
hasta el punto de que en muchos libros
sobre coloides no se trata de él. Ya
hablaremos luego de algunos hechos
biolégicos que parece que pueden expli-
carse por él.

Anillos de Liesegang. Sabemos que
en las gelatinas se difunden las solucio-
nes moleculares; de esto se deduce que en
su seno se pueden realizar reacciones
quimicas entre dos subslancias disueltas
molecularmente difundidas en ella. Echa-
mos en la mitad inferior de un tubo de
ensayo una solucion de gelatina que
contiene, por ejemplo, bicromato pota-
sico, se deja enfriar y, por lo 'tant;"
3 cuajar la B : se vierte
:Ei:)u;la una solucién de nitratJo argélgliiign;’ 3:3 e?it(]?gce:si, ambas
sar; :nf;asgels:tiglfundlrén mutuamente. En especial el nitrato pa-
tancias disueltasa’ e Lok 1n<'i'lcado para la difusion de subs
cién pura de bj SISty también como lo haria en una solu-

¢ Dicromato potasico. Lo mismo que en este ultimo
ado de cromato de plata, que sera tant
difusién esté mas adelantada. Pero aqu

Fic. 32.

G . Sinéresis de una ge-
latina viscosa. (Dibujo segtn
unafotografiadc\\'o.OSTWALD)
{mrte liquida ;

a gelatina contraida

1,
9,

mas abundante cuanto la
suce_de algo muy especial
hubiese gelatina, Ia cantidad

mente confor ¢ ob-
me a los progresos de la reaccién. En cambio, aqul ©
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También otras reacciones con formacién de precipitados producen el
mismo fenémeno, Y se puede hacer también la experiencia sobre
placas de gelatina en cuyo centro depositamos una gota del nitrato
de plata en su centro; observandose entonces una serie de anillos
concéntricos del precipitado. A estos anillos se les llama, segin su
descubridor, anillos de Liesegang (fig. 34). Se obtienen mucho mejor
usando determinadas concentraciones, y aunque son varias las hipé-

Fi1c. 34. Anillos de LIESEGANG

Fic. 33
Fi6. 35.
- natural) con capas concéntricas y
radiadas. Segin FriscH y E. Zuc-

Precipitacion perio- Célculo urinario (tamano';

dica de cromato de
plata
(segin F. STOFFEL) KERKANDL. Dibujo de H. Scuape
tesis expuestas para su explicacion, la teoria de su formacion esta
lejos de ser del todo conocida, por lo tanto, las esperanzas que se
abrigaron al principio de que pudiesen servir de base para explicar
estructuras semejantes existentes en la Naturaleza, como la estruc-
tura zonal de las agatas, calcedonias, zeolitas, huesos, calculos renales
(fig. 35), hepaticos, etc., no han resultado satisfechas.
El estado de gelatina se puede alcanzar también partiendo no
ya de soluciones, sino de substancias en estados mucosos o gelatino-
sos secos, y perfectamente sélidas, basta para ello someterlas al pro-
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ceso contrario, es decir, humedecerlas y cnlonces observaremos el
fenémeno que todo el mundo conoce con el nombre de

Hinchamiento por imbibieién (Quellung, delos alemanes).(*) (fig. 36).
El mejor medio de observarlo es cortar varias tiras de gelalina, de
igual largura y espesor v colocarlos en sendos tubos de ensayo, uno
de ellos se deja en seco, y a los demas se les anade agua acidulada
en diferentes proporciones. Al cabo de veinlicuatro horas se observa

F16.36. « Quellung» de fibrina en diferentes soluciones de sales sodicas (/40 Mmol.)
(segan M. H. FrscHER)

que las tiras de gelatina de los frascos con liquido han aumentado
notablemente de tamafio, pero el maximum corresponde al del agua
acidulada con CIH en la. que ph = 1,3 hasta 1,6, en la solucién del tubo,
pues la que imbibe la tira posee una acidez diferente ph = 3,2, segun
Logs. Esta extrafa anomalia opuesta a las leyes de la 6smosis ordi-
naria, la explicamos antes al hablar del equilibrio de Doxnan. Es
claro que para que se verifique este fendémeno es necesario aceplar
cierlas relaciones fisico-quimicas entre el liquido que imbibe y la subs-
tancia que se hincha, relaciones hasta hoy muy poco conocidas. Asi,
la gelatina se hincha en agua y no en benzol, el caucho vulcanizado
se comporta al revés.

(*) Ver también en el capitulo VII la teoria de LorB sobre este fenémeno.

La viscosidad 71

A veces se requiere cierta temperatura para que comience el
fenémeno, y para apreciarla con exactitud basta seguir la marcha de
la viscosidad de una suspension de la substancia a investigar, asi,
por ejemplo, para el almidén el hinchamiento comienza a la tempera-
tura en que se aprecia un repentino aumento en el valor de la visco-
sidad. Algunas substancias, como los cristales de albumina, presentan
interesantes fenémenos de hinchamiento, preferencia en ciertas direc-
ciones, ele., Ciertas sales inorganicas y hasta metales, como el sodio,
potasio, etc., en presencia de amoniaco disuelto o gaseoso, se hinchan
conservando su forma externa, y si se consigue después expulsar el
NI, vuelven a su primitivo estado, fenémeno, como se ve, muy pa-
recido al de que tratamos; pero si el NH, actia largo rato se convier-
ten aquéllos en una masa viscosa y, por fin, pasan la mayoria de las
veces al estado coloidal. Lo mismo sucede con la gelatina, caucho, etc.,
si sobre ellas actua mucho tiempo y sobre todo a elevada temperatura
el liquido que las hincha pasando al fin a soluciones coloidales. La
goma ardbiga presenta alrededor de 0° fenémenos de hinchamiento
tipicos con el agua, y a la temperatura ordinaria forma una solucién
coloidal. La velocidad y la presion ejercida en este fenémeno Lienen
enorme interés en biologia y hasta en mecanica. La dehiscencia de
los sacos polinicos y de muchos frutos secos, se explica en botanica
por el desigual hinchamiento por imbibicion de la humedad, en las
dos caras de las paredes que cierra aquellas cavidades, al aumentar
de tamaifio una mas que otra, no tiene mas remedio que curvarse la
pared, abriéndose por los puntos o lineas mas débiles. Los antiguos
hacian saltar rocas, introduciendo en sus resquebrajaduras cunas de
madera que luego humedecian. En antropologia es sabido que para
separar los huesos del craneo uno de los medios consiste en rellenarlos
de una semilla, guisantes, etc., y luego introducirlos en el agua. Los
tallos de laminaria utilizados en medicina para dilatar el cuello del
atero, los higrometros de cabello, elc., son otros tantos ejemplos de
las aplicaciones de esta propiedad, de las que luego hablaremos con
méas detenimiento. Existen substancias que favorecen la imbibicién
y otras que la frenan, tanto entre los electrélitos como entre los no
electrolitos. Los agentes mas activos para el caso del agua como liquido
imbibidor son 4acidos y A&lcalis. Ciertas concentraciones de estas
substancias hacen que la gelatina o la fibrina absorban una cantidad
de agua mucho mayor que sin ellas, los cianuros, cloruros, yoduros, etc.,
coadyuvan también al hinchamiento, los sulfatos, citratos, fosfatos,
alcohol, azicar, lo frenan. Respecto a otros albuminoides, hablare-
mos mas despacio en el capitulo dedicado a su quimica coloidal, de
la serie li6fila de HOFFMEISTER, y de sus variaciones segin la reaccion
del medio. )

Para OsTwALD, la variacion interna que se verifica durante el
hinchamiento es el proceso inverso al que hemos indicado enla synéresis,
como lo indica el hecho de que las gelatinas en synéresis, a la tempe-
ratura ordinaria, al ser calentadas se hinchan, adsorbiendo el liquido
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que segregaron. Este proceso comienza por la disoluciéon de parte de
la gelatina en el medio imbibidor, poco a poco va desapareciendo la
gran diferencia de concentracion que existia entre los dos sislemas
que se forman al producirse el fenomeno de la synéresis y, por fin,
de estos dos sistemas se forma uno solo con un solo medio dispersante
Vv olro disperso.

En muchos casos la aptitud de un solido para gelatinizarse por
medio del hinchamiento se manifiesta por la pesesion de una estruc-
tura microscopica particular en él. Burscnrr y QuiNckE han demos-
trado la frecuencia de tales discontinuidades macro y microscépicas,
en forma de redes, ondulaciones, celdillas, ele., en las substancias
organicas, no siendo tampoco raras tales estructruras en los minerales
y hasta en los metales. Si fuese cierto, como tales autores piensan,
que tales estructuras son la condicion previa para que sea posible el
hinchamiento de los sélidos, este proceso no seria sino un aumento
en el grado de dispersion de ellos, como la synéresis es el opuesto.
Para ellos las estructuras groseras de los solidos, se transformarian
al hincharse en otras més pequenas por separacion de las particulas
de aquéllas. GAIDUKow ha encontrado que las particulas ultramicros-
copicas de una gelatina se hacen mas pequenas al hincharse, o por
lo menos luminosamente mas débiles. Al mismo tiempo cada par-
ticula se solvatiza de por si, es decir, toma el medio imbibidor, con lo
cual aumenta secundariamente su perimelro y poco a poco pasaria
al estado liquido.

Por lo tanlo, al hincharse por imbibicién un coloide sélido debe
haber dos modificaciones esenciales: una que consisie en el aumento
de su grado de dispersion, y olra que consisle en una variacion en el es-
tc'zdo‘ de las particulas mismas con tendencia de paso de sdlido hacia
liquido y ambos procesos, sélo que en senfido inverso deben realizarse
en el /cnd'm'eno de la synéresis. Siendo esto lo mas general que hoy pa-
rece adn}ltl‘rse en ambos procesos estudiados desde el punto de vista
de la quimica de los sistemas dispersos. En la gelatinizacién, es claro
que se recorren todos los grados de transito del estado liquido a sélido,
};asbéz;xadcot errx:;)f]nceaxétg‘s: leor; gslig daodqfl’llgx('len 10§ cuerpos, simulténpamente,
dejan cortar, doblar, etc e e b nnlos Frullopess

s A - como los segundos al cabo del tiempo
se Vadaptan a la forma de la vasija que los contienen, son algo fltidos,
y L()(}OS conocemos estados gelatinosos dificiles de definir como liquido
leoulares dispereas de wna’ dwohnein o nente les particulas mo-

: situada en contacto de ella, lo
cual las acerca a los liquidos. .

o ﬁcgf?;o;oflfcﬁ)?g cclglzilgzlgglatmas poseen una dispersién menor
. s 1C que por enfriamiento las engendran
Y que, en cambio, su dispersion es mayor que la de los sélidos que las

originan por imbibicién. Sus particulas deben, pues, po t I
comprendido entre ambos extremos, v nat "lp R et
misma, segin su estado pocfré varia, S el Ir}?nte, 28 e atns
> r su dispersion entre la grosera y
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la coloidal. Se pueden, por lo tanto, encontrar gelatinas dé diferentes
grados de dispersiéon y aun, segin las investigaciones de ZSIGMONDY
y Bacnmany, existen muchas en las que simultaneamente se presentan
eslructuras diferentes, se encuentran particulas coloidales y al mismo
tiempo olras que reuniéndose entre si originan particulas ya micros-
copicas. Esto es lo mas probable ademas, si se considera la gelatini-
zacion como una continuada separaciéon de una solucion coloidal en
sus dos componentes. La observacion ultramicroscopica se dificulta
por la circunstancia de la poca diferencia de refringencia de sus cons-
tituyentes, pero se puede aceptar que las gelatinas procedentes de
soluciones coloidales enfriadas, segin el tamaiio de estas particulas
coloidales primarias poseeran un grado de dispersion, situado bien
en el limite superior del estado coloidal o ya en el francamente micros-
copico, pero aun en este wltimo caso, segin los dos autores citados,
se podria demostrar con el ultramicroscopio la existencia de particulas
coloidales.

No soélo el grado de dispersion y el agua de imbibicion, sino el
modo de ser de los elementos estructurales dela gelatina pueden variar.
Las originadas por hinchamiento no presentan particulas cristalinas,
todas ellas, como muchas de las otras, son gelalinas emulsoides. Pero
algunas de las originadas al cuajarse por enfriamiento soluciones coloi-
dales, presentan en seguida o al cabo del tiempo estructura cristalina,
como saben los quimicos que sucede con las gelatinas de los hidréxidos
metalicos o como las del acido silicico que con el tiempo se cristalizan.
Pasan de ser elasticas a ser quebradizas, de emulsoides a suspensoides
gelalinas ; tal paso del estado amorfo al cristalino ha sido atestiguado
por el estudio mediante los rayos RONTGEN hecho, como se indica
en el capitulo II, por el método de ScHERRE Y DEBYE, estudio que
denuncia una estructura amorfa en las primeras, y cristalinas en las
segundas. (Actualmente va extendiéndose la idea de la cristalinidad
de casi todos los coloides, aun de muchos que se consideraban como
amorfos.) Las gelatinas emulsoides son mas elasticas que las suspen-
soides, aunque éstas puedan adquirir un grado grande de elasticidad
por la formacion de maclas y otros medios de fijacion de los elementos
cristalinos (fig. 37).

Para acabar, vamos a llamar la atenciéon sobre un fenémeno in-
teresante que aparece con claridad cuando se comparan estos dos pro-
cesos inversos « hinchamiento por imbibicion » y «desecacion » de un
hidrogel, cuya representacion grafica aparece en la figura 37 en que
las dos curvas inversas nos delatan la existencia de un caso tipico
de Hysléresis (Y). Es necesario advertir que la desecacion se desarrolla
muy diferentemente segin el modo de preparacién y la vejez del
hidrogel. La manera mas corriente de realizarse es como indica la
figura 37 (curva Dg, Dgp, D). La tension del vapor disminuye como se

(*) Algunos llaman Hystéresis sencillamente a las variaciones que las solu-
ciones o los precipitados coloidales sufren espontdaneamente en el transcurso de
largo tiempo que son, pues, signos de vejez de los coloides.
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ve a lo largo de Dg, al mismo tiempo que el volumen del hidrogel
se hace menor en la medida de la pérdida de agua. IXn el punto O
(cambio) se acoda la curva y a lo largo de 00, se aprecia que la pér-
dida de agua es grande, a pesar de permanecer la presién casi constan-
te y de no variar apenas el volumen del acido silicico. Al mismo
tiempo el hidrogel se enturbia, toma el aspecto de porcelana y luego
vuelve a aclararse hasta hacerse del todo Lransparente en el punto O,.
La desecacion mas avanzada requiere el concurso de elevadas tempe-
raturas y tiene lugar como lo indica el trozo D,. Es notable que la
desecacion en el trozo Dpg es del todo irreversible, pues si en el punto O

Presion de 13 f3se gaseosa

Oo Canliaad ak qgua contenids por el Gel

Fic. 37. Curva esquematica del « Quellung » y de la pérdida de agua de un
hidrogel de acido silicico sometido a variaciones progresivas de tensién del vapor
acuoso (segiin van BEMMELEN)

volvemos a devolver agua al hidrogel (quellung) éste se verifica segun
una curva diferente H,. El trozo 0,0, representa una fase reversible
del fenémeno de la desecacion, pues la curva del fenémeno inverso
(imbibicién) H, coincide exactamente con la de la primera. Y es muy
caracteristico el trozo de curva 00,;. Todos los puntos de él pueden
ser alcanzados por apropiada hidratacién y por la correspondiente
desecacion subsiguiente, pero por diferente camino. A partir de 0,
la curva de la imbibicién sube con respecto de la otra, el hidrogel
parece que ofrece resistencia a adquirir el agua. Asi de O, a 0, al
hincharse el 4cido recorre la curva H, Hg y al desecarse, por el con-
trario, sigue la Hy, Dqg y Da, es decir, que en el trozo 00, se separan
las curvas correspondientes al fenomeno del « Quellung» y al de la
«desecacion » Hysléresis. Esta relacion varia con la vejez del coloide
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y.en los seres vivientes con la del protoplasma, lo cual tiene gran im-
portancia sobre todo en el estudio de los fermentos.

Otra variacion muy importante del estado coloidal en su grado
de dispersion conduce a la

Coagulacién (fig. 38)
que consiste en una disminucion del grado de dispersion de una

disolucion coloidal conducente a sistemas dispersos macro y mi-
croscoOpicos. Este proceso ha despertado siempre el interés de los

a b

Frc. 38. Coagulaci6n de una suspension acuosa de negro de humo

a, no coagulada ; b, coagulada por adicion de SO,H. al 2 %
(segun FREE)

quimicos de coloides y se ha tratado siempre de explicar, por las
diferentes teorias coloidales como uno de los procesos dignos de
mayor atencién. Siendo un fenémeno debido a una variacion en el
grado de dispersion, podra ser provocado por todas las causas de que
hablamos en el capitulo I como capaces de originar una modificacién
en la dispersion del coloide disuelto. Y todos los métodos alli indicados
para la obtencién de coloides podran utilizarse aqui s6lo en sen-
tido inverso, ya que la coagulacion es siempre un proceso de deslruc-
.cion del estado coloidal. Los suspensoides se diferencian desde esle
punto de vista notablemente de los emulsoides, como veremos en
seguida al indicar métodos y causas de la coagulacion.

Coagulacion por electrélitos. Los electrolitos coagulan con gran
facilidad, sobre todo los suspensoides, y en este caso se debe tratar de
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una coagulacion eléctrica, sobre lodo, aunque no tan exclusivamente.

como hasta aqui se pensaba. La precipitacion de los suspensoides se
produce por particulas dispersas cargadas de clectricidad de signo
conlrario a la del coloide disuelto. Asi los metales coloidales son preci-
pitados por dcidos en concentraciones pequeiiisimas, es decir, aquellos
cargados negativamente son influidos por iones H. que son positivos,
también se muestran en estos casos muy activos los caliones de las
sales neulras. Por el contrario, el hidroxido de hierro coloidal car-
gado positivamente es precipitado con mas facilidad por las bases,
es decir, por el ion OH negativo y también por lo aniones de las
sales neutras. La influencia eléctrica en la coagulacion electrolitica
se advierte, ademas, al estudiar la influencia de la valencia de los
iones como agenles coagulanles ; asi el poder coagulante para el oro
coloidal sube rapidamente en la serie NaCl, MgCl,, AICly; y respecto
a los aniones ocurre lo mismo, asi la coagulacion del hidroxido de
hierro que es provocada con poder creciente por la serie NaCl,
Na,S0,, Nag(C;H;0;). Es decir, que de las sales con iones de mds
valencias, se necesitan concentraciones mucho menores para provocar
esla radical disminucién del grado de dispersion que se llama coa-
gulacion. Del mismo modo se precipitan entre si coloides carga-
dos de diferenle signo eléctrico, por ejemplo, el oro coloidal por el
hidr_(')xido de hierro coloidal, o el rojo de congo y el hidréxido alu-
minico.

La causa de esta coagulacién eléclrica, debe consistir en una
alraccion de las particulas del precipitante por las del que va a pre-
cipilarsg, al juntarse ambas se neutralizan en su carga eléctrica, y
en seguida éstas se unen entre si por la natural atraccién de unas con
otras, ya que hasta entonces se repelian por tener el mismo signo ;
aunque debemos adverlir que el precipitado o codgulo mismo puede
poseer una carga eléclrica. Bastan pequeiiisimas concentraciones de
olectro}ltqs para preci.pitar los suspensoides ; asi, se sabe que no se
debe diluir la L}{lta cll}na con agua ordinaria, pues basta la pequenisi-
ma concentracm{lr salina de o.ésta para precipitar aquélla.

L POr medio de sales neutras de una diso-

: uminoides, por _e]emplo, comprende dos procesos muy
clar(;)s. En el primero se _verlﬁca una deshidratacién de las micelas que
&imensiolen o gead 0 Whmarmab e o L0, 1 sparcais
realiza el segundo proceso cI:ml es i';u ?§pu§s, et il
yores. El papel de la desllidratqcié}l mog e gllas = ag?egados i
de necesitarse, en general canLcidad e c1rcunsl'fu_1c1a
Gl i pc,>r e es gygndes de sales para Verl}"xcar
tados como mucho ;nas estables eucorlm s los‘ i h{d‘rz}—
dad respecto a los electrélitos q e suspensoxqes Sandimensible
Esto tiene gran inL‘eréq para nosotrsc’) it R B e T gt
et Orgénicoq o emms porque los Ifermentos y en gene-

S soides hidratados.
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TLa fase de deshidratacién de tales coloides, realizada bien sea
por las sales neutras o por el alcohol, etc., no es de naturaleza eléc-
trica, aunque indudablemente esta fuerza puede infuir, sino que posee
sus leyes propias fisico-quimicas hoy por hoy no bien conocidas. Asi,
que en la precipitacion de los emulsoides hidratados, por la accién
de sales neulras, deben verificarse procesos eléctricos y no eléctri-
cos, ya que segun W. PAuLL en ciertos casos precipitan con distinta
finalidad en la coagulacion los dos iones de la sal coagulante, resul-
tando ambas acciones a veces de efectos aditivos y otras anta-
gonistas.

Todo esto vale para emulsoides débilmente cargados o neutros
eléctricamente, mientras que en los que poseen marcado caracter eléc-
trico, como los albuminoides coloidales acidos o basicos, vuelven a
aparecer como en los suspensoides, las causas eléctricas, como las
mas importantes en la precipitacién. Para la coagulacion de solucio-
nes albuminoides acidificadas, es decir, positivas, crece el poder coa-
gulante de las sales neutras, en la serie i6nica llamada de HorFMEIS-
TER, Lan citadas en todos los tratados de quimica fisiolégica, por obser-
varse la misma serie en diferentes fenémenos como poder imbibidor
de las soluciones, etc., tal serie es para los aniones : cloratos, nitratos,
cloruros, acetato, sulfatos, tartratos, etc., y para los cationes: mag-
nesio, amonio, sodio, potasio, litio. Esta serie debe inverlirse si se
trabaja con soluciones basicas en vez de acidas. Se ve que aqui la
cueslion de las valencias de los iones pierde por completo por su valor
(lo contrario que deciamos para los suspensoides). En cuanto a las
soluciones neutras, segin W. PAuLI no pierden en modo alguno la
facultad de ser precipitadas por sales neutras. Repitamos para acabar,
en vista de todos estos hechos, que las causas eléctricas en estos casos,
juegan solo un papel secundario y que esta coagulacion es posible que
fuese mejor llamarla eoagulacién por sustraccién del disolvente.

Si estudiamos los fenomenos de coagulacion en mezclas de suspen-
soides y de emulsoides, veremos que éslos comunican su estabilidad,
aquéllos haciéndose los suspensoides mucho menos sensibles a los elec-
trélitos, adicion de sales, etc. Este fenomeno se denomina «accion de
protecciony (Schutzwirkung), y su explicacion estd en que las gotitas
liquidas, que constituyen el emulsoide, engloban, rodeando las par-
ticulas del suspensoide o por lo menos se unen con ellas, lo cual
es confirmado por la observacién ullramicroscopica. Pequefias can-
tidades de emulsoides bastan para realizar tal accién protectora, lo
cual estd conforme con la explicacién dada ya que cada particula
del emulsoide puede proteger otra del suspensoide. Se aplica a menudo
en la industria y con fines cientificos tal accion; asi, en presencia de
poca gelatina se pueden preparar soluciones de suspensoides, mucho
mas concentradas y mucho més dispersas que en los medios disper-
santles puros. La accién del tanino aprovechada en la oblencién fiel
oro rojo coloidal, que citamos en el capitulo I, es debida a su accion
protectora. Otra aplicacién de esta accion protectora ha sido la obten-
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¢ion por su medio de un residuo seco evaporando soluciones de sus-
pensoides, cuyo residuo debido a la solubilidad del emuilscide protec-
tor, puede facilmenle ser nuevamente disuelto con lo que se oblienen
en seguida soluciones coloidales del mismo grade de dispersién que
la primitiva. Estos hidrosoles sélidos, obtenidos segin las preserip-
ciones de Paar. utilizando como protectores productos de descompo-
sicion de los albuminoides, son facilmente manejables y transportables
y se usan ya en la praclica, se trata de escamas, lrocilos obscuros, etc.,
que se disuelven pronto en el agua y originan en seguida una solucién
coloidal, sea de plata, de oro, etc.

Para investigar el grado de poder prolector de un emulsoide se
utiliza lo que suele llamarse indice de oro, basado en la mayor o menor
cantidad de un electrolito que hay que anadir a una solucién tipo
de oro coloidal para coagularla segun la especie y cantidad del pro-
Lectlor.

Otras coagulaciones. Existen oflros procesos coagulatorios pro-
vocados sin adicion de substancia alguna, sélo por la accion del radio,
por la de la iluminaciéon adecuada, por agitacion con diferentes
polvos (carbén, arcilla de batanar, etc.) o con otros liquidos no mis-
cibles, etc. Asi, muchos coloides como la albumina se pueden separar
de su medio dispersante, provocando en ellos una disminucién de la
dispersién, sin mas que agilarlos con benzol, petréleo, petroleter,
durante algin tiempo. Los quimicos saben que muchos productos
organicos cristalizan, al fin, frotandolos largo tiempo en un matraz
con estas substancias. Sélo el batir la albumina para hacerla espu-
mosa basla para provocar la coagulacion de parte de las particulas
existenles en los labiques alveolares de la espuma. Por cenlrifuga-
cion inlensa se puede disminuir la dispersion coloidal llegando a la
coagulacion. Eslos serdn mélodos mecdnicos de coagulacion. Vamos a
pasar al proceso contrario a la coagulacion, o sea a la

Peptizacion

que consiste en un aumento de dispersion, o sea disminucion del
lamaio de las parliculas groseras. Los mismos agenles mecanicos,
eléctricos, quimicos, etc., provocadores de aquélla pueden producir
la peptizacion. Asi, ciertos geles tratados por bases o acidos débiles
pue_(%en ser nuevamente llevados al estado coloidal, olros por la
accion de pequenas cantidades de electrolitos. Asi, ciertos sulfuros
recien precipitados basta tratarlos por el SH, diluido, para que
pasen nuevamente al estado coloidal. Un gel de yoduro ’de plata en
agua y recién precipitado, se puede transformar en solucién por
medio df:l yoduro potasico en ciertas proporciones (0,03 normal),
por debajo o por encima de la cual sigue el yoduro de plala, al estado de
gel (dispersion grosera). No son raras estas propiedades dispersantes
de muchos electrélitos en concentraciones débiles, en las que sabemos
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que se forman iones productores o estabilizadores de soluciones co-
loidales. Pero es notable que su accion se ejerza sélo cuando el gel
esta recién formado y posee cierto modo de ser mecanico. Quiza de-
penda tal condiciéon de que en los geles recientes las micelas o par-
ticulas coloidales estdn todavia solo aglutinadas pero no fundidas
entre si. Los iones cilados comunicarian a las particulas coloidales
primarias del gel cierta carga eléctrica que conduciria a su repulsién
mutua o sea a su disolucién bajo forma coloidal. Vemos, por consi-
guiente que lanto en los emulsoides como en los suspensoides existen
coagulaciones capaces de ser reintegradas al estado coloidal. Son coa-
gulaciones reversibles, que en general son mas frecuentes en los emul-
soides que en los suspensoides. Pero es un error que aparece a veces
en la literatura al considerar la irreversibilidad de la precipitacion
como una caracteristica de los suspensoides.

Aplicaciones biologicdas de estos hechos

Procesos de la indole indicada se realizan constantemente en los
seres vivos, y estructuras y estados semejantes a los descritos al hablar
de los procesos de gelatinizacion, coagulacién, etc., también. La
abundancia de albuminoides, lipoides y tantos otros coloides en los
organismos hacen comprender facilmente este aserto. Sobre tales
compuestos como coloides trataremos en un capitulo aparte; ahora
citaremos algunos hechos biologicos que tienden a aclararse basandose
en el conocimiento de estos fenomenos coloidales. Uno muy intere-
sante es el referente a la constitucién de protoplasma. Todos hemos
oido hablar de las teorias, filar, reticular, granular, alveolar, etc., del
protoplasma. Sin que se pueda pretender explicar ?otalmente estas
estructuras por sus imitaciones en los laboratorios, dlremqs' que tiene
mucha importancia que se hayan conseguido obtener artificialmente
estados muy parecidos valiéndose solo de variaciones en soluciones
coloidales. Asi, M. BEJERINCK, mezclando soluciones de gelatina y
de almidén en diferentes concentraciones, ha visto que en muchos
casos no formaba la mezela un hidrosol con particulas coloidales mas
o menos dispersas, sino que se formaban gotitas, redes, alvéolos, etc..
como en el protoplasma. La imitacion de estas formas y de procesos
biolégicos como las referentes a division celular, figuras cario-quinéticas
(fig. 39), movimientos amiboides, gastrulacién y tantos otros por medio
de coloides, se ha llevado en muchos casosa grados de perfgcclor} asom-
brosos (fig. 40), sin que, como deciamos, se pueda segurar la 1dent;1dad (lle
procesos realizados con la materia muerta y los de los seres vivos ( ).
Sin embargo, OsTwaLp dice, que esto que llamamos nosotros u_mtaclo—
nes, son experimentos de verdadera sintesis biofisica y que tienen la

1) El lector que desee enterarse de estos intentos puede consultar la obra
Methodik der Nachahmung von Lebens vorgdngen durch physikalische konstellatio-

nen, de R. KuMBLER y Hams MUNDEN, en el cuaderno 2.°, parte 3.8, capitulo V
del Handb. der biol. arb. metk, de E. ABDERHALDEN.
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misma significacion que tuvo para la bioquimica, ‘Iz} .sinlesis de la
urea por WOoIILER, o la del descubrimiento de la catdlisis por melales
coloidales para la bioquimica sintética. El cree que el problema de
la sintesis de un ser viviente es un problema perfectamente cientifico
para el que la quimica coloidal ha de aportar enorme ayuda a la fisica
v a la bioquimica. Se ha disculido mucho sol)ro. si el protoplasma es
solido o liquido, y en realidad no es ni lo uno ni lo otro o es los dos.
Tiene las propiedades fisicas de un emulsoide hidratado con todos los
eslados posibles de viscosidad entre la de un liquido normal capaz de
resolverse en golitas y la de una gelatina
cuajada con las propiedades de un solido,
como deciamos que sucedia a una solucion
de gelatina segiin su concentracion y su
temperalura. La existencia de corrientes
protoplasmaticas, la formacion en su seno

Fia. 40. Formaciones imitando hongos,
obtenidas por LLEpuc (1912)
1 echando en un recipiente soluciones de sales muy
concentradas, sobre ellas con sumo cuidado otras
de tanino o acido silicico y por fin agua destilada.
LEpuc, Das Leben in seinem phisikalisch-chemischen
Zusammenhang. Halle Hofstester 168 (1912)

Fic. 39

Cuatro estadios sucesivos de i S 5 g
Cuatro estadios sucesivos de  de vacuolas circulares, los pseudépodos, el

obtenidas colocando una gota hecho de que trocitos de protoplasma se-
e solucion isoténica de sal i .
comin coloreada con tinta Parados adopten la forma de gotitas, y
ﬁ*il;)ggl ke :tiﬁfnlﬁﬁ‘smﬁoiﬁf presenten fenémenos capilares, elc., corres-
loreadas, segin Lepuc (1912) ponde a propiedades de un liquido. Pero
: por otra parte, las células poseen cierta
plasticidad, cierla tendencia a conservar su forma, asi una amiba
deformada por la presion adquiere al cabo de algiin tiempo, aun-
que éste sea largo, su forma mas o menos redondeada. Las células
procedentes de la division del huevo de la rana, modificadas igual-
mente por presiones, estiramientos débiles, ete., conservan estas
formas alteradas algunas horas. Como veremos en seguida, la cantidad
de agua que imbibe las diferentes partes de una célula, varia de un
momento a olro notablemente, originandose con estos cambios las
modif_icaciones correspondientes en la estructura celular en cortos
espacios de tiempo. L. RHUMBLER ha trabajado mucho en esta cues-
tion, y para ¢l la estructura espumoide del protoplasma seria la que
mejor explica sus propiedades fisicas; pero mas modernamente el
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profesor de Heidelberg, discipulo de O. Butscuri, J. SPEK combate
tal idea. Este ha realizado sus investigaciones mediante la observa-
cion directa del protoplasma vivo con el ultramicroscopio y sometiendo
paramecium, amoebas, etc., a la accion de diferentes sales, dice que
en realidad el protoplasma de muchas células es una emulsién con
una parte dispersante y homogénea, que es el hialoplasma, y otra dis-
persa mucho mas acuosa que en forma de finas gotitas esta incluida
en aquélla. Por la accion de ciertas sales, de las series liofilas o li6fo-
bas, antes citadas, logra hacer que se aumente o disminuya el tamafio
de las gotas acuosas, las cuales a veces se hacen tan grandes que dan
al proloplasma el aspecto completo de una espuma, como lo creia
RuunmsLER. Para Spex el problema actual estd en averiguar ahora
la ultraestructura del hidroplasma, es decir, que con el ultramicros-
copio no se ha resuelto el problema de la estructura protoplasmatica,
sino que ha ocurrido aqui lo que en tantos otros problemas cientificos:
resuelto un enigma ha aparecido el mismo un poco mas lejos.

Fecundacion del huevo

Desde que J. LoeB descubrié con los huevos del erizo de mar
la partogénesis artificial, es decir, la facultad de provocar el comienzo
de la division del huevo mediante medios fisico-quimicos y sin nece-
sidad de fecundizacién, tratdndolos con ciertas concentraciones de
Acidos, bases o sales, y posteriormente y por otros investigadores, me-
diante variaciones de temperatura, accion de liquidos orgéanicos,
sueros, medios mecanicos, etc., se vié que el espermatozoide no jugaba
ninguna accion vital, sino que su funcion en este aspecto era pura-
mente fisico-quimica, prescindiendo de su papel transmisor de los
caracteres hereditarios paternos (1). Para OstwaLD todos estos mé-
todos tienen de comun el que provocan variaciones en los coloides
celulares especialmente coagulandolos, pues, en efecto, todos estos
agentes obran como coagulantes de soluciones de albimina en el tubo
de ensayo. Sabido es que la division celular cario-quinética va acompa-
fiada de la produccién de astrosferas procedentes del centrosoma y
que de aquéllas parten los filamentos acrométicos que se reiinen en
forma de husos caracteristicos ; pues bien, se ha logrado en mezclas
coloidales provocando procesos parciales de coagulacién, producir es-
tructuras asombrosamente parecidas a las naturales.

La observacion microscoépica de estas astrosferas y los ensayos
de merotomia celular, que han permitido, aislandolos, estudiarlos mas
detenidamente, permiten considerarlos como colecciones de proto-
plasma de relativa consistencia y de menor cantidad de agua que el
resto, es decir, que aparecen como verdaderas coagulaciones limitadas ;
es un proceso de paso de sol a gel. Claro es que tal coagulacion no es

1) Véase en el capitulo sobre lipoides, la influencia en este fenomeno de los
agentes citoliticos.

6. SUSAETA : Coloides y fermentos



82 Variaciones del estado coloidal

el proceso total de la divisién celular : parece, sin. c}l}l)nrgo, que tiene
gran importancia como punto de partida de la division. ‘ ‘

Debemos anadir que se ha comprobado por _(11\'01'505 uu_Loxes,
el hecho de que a medida que el hombre y los animales cl¥vc:]ccen,
se aprecian una variacion de dispersion en (hfcrcl'!!vs (:0191(1(‘5 vitales,
en el sentido de disminuir aquélla con la edad. Tal fenéomeno es un
sintoma como Llanlos olros de la vejez, pero no su causa, como se ha
pretendido por algunos.

. r

Importancia del hinchamiento por imbibicion
en Biologia y Medicina

Existen muchos fenémenos en los que como variable la mas
importante aparece ella. El proceso de la guslrulfl(-i()n se pupde ex-
plicar, segun el autor antes cilado, J. SPek, suponiendo la existencia
de una imbibiciéon celular desigual en diferentes regiones de la blas-
tula que origina el repliegue de alguna de ellas. Las anomalias de

IF16. 41

A, Gastrula normal de Echinus microluberculatus ; B, Gastrula de Sphaerechinus granularis

crinda en agua de mar a la que se anadié algo de cloruro de litio (segiin HEnnst) 3 1.p.,

intestino primilivo (normal en A evaginado en B, exogastrula) ; e.g., ectodermo gasiru-
lar ; e.m., células mesenquimatosas. (Im. de ITERBST).

esle proceso, enire las que merecen citarse las gastrulas de equino-
dermos obtenidas por C. HeErssT (fig. 41), que forman el endodermo
hacia afuera en vez de incluido en el eclodermo, y que fueron obte-
nidas mediante la acciéon de ciertas concentraciones de sales de litio
sobre los huevos en divisién, han sido explicadas por Spex conside-
rando siempre como factor mas variable el hinchamiento por imbi-
bicion.
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El rapido crecimiento y aumento de peso de las plantas jévenes
y de ciertos animales en sus primeros estados, como los renacuajos y
otros animales acuaticos; es debido en su tanto por ciento mas
grande a las enormes cantidades de agua que absorben para formar
sus tejidos, que llega a veces a ser el 93 % del peso total. Tal acumu-
lacién de agua es explicable por la existencia en sus jugos de iones
que favorecen la imbibicién, asi en el caso de las plantas jovenes se
sabe que contienen jugos 4acidos y ya sabemos que los H. iones, favo-
recen mucho la hidrofilia de los tejidos aun en pequenas concentra-
ciones.

En la conlraccién muscular debe jugar la imbibicion desigual
de sus elementos un papel muy importante, y sabemos que alli hay
allernancias en la produccién de 4cidos, lo que explica la.variacién
de sus diferentes elementos en el contenido en agua. Para OSTWALD,
los fenémenos secretorios en que se observa expulsién de liquidos por
las células y tejidos glandulares en contra, a veces, de las leyes osmo-
ticas e hidrostaticas, podria similarse al fendmeno de la synéresis. Como
sucede en la synéresis de la gelatina en la que el liquido segregado
es una disolucién diluida de los coloides y sales que contiene aquélla,
aun cuando en proporciones diferentes. También en la orina, por
ejemplo, existen sales y substancias procedentes de células y tejidos
a veces no dializables, como sucede con el nitrégeno llamado coloidal.
No se conocen las fuerzas que regulan los cambios intimos de la syné-
resis, y por lo tanto tampoco los secretorios; pero esta analogia ser-
vird para indicar que en la quimica coloidal aparece un fenémeno
explicable con seguridad por fuerzas fisico-quimicas hoy desconoci-
das, muy semejante al secretorio, en el cual ultimo por faltar otras
explicaciones, como de 6smosis, presién hidrostatica, etc., parece que
habria que invocar sino la accion de alguna fuerza vital.

Los procesos de fijacién histolégicos y muchos de coloracion,
son fenémenos en que los agentes actiian en seguida sobre los coloides
celulares, y seguramente se beneficiaran grandemente del adelanto
de la quimica coloidal. Para los colores vitales se ha visto ya que su
grado de dispersidad juega un papel muy importante en relaciéon con
su penetrabilidad en la célula.

Ll problema de la permeabilidad de la membrana y del protoplasma
que tanta importancia tiene en los fenémenos normales y patolégicos
de la nutricién de los tejidos y en terapéutica, se esta atacando hoy
con esta orientacion francamente coloidal, y ya diremos algunas teo-
rias sobre ello en el capitulo sobre Lipodes.

La cuestién de los edemas y de la nefritis desde este punto de vista.
Es natural que en Patologia se haya tratado de apelar a la quimica
coloidal para tratar de explicar ciertos procesos caracterizados por
acumulaciones en los tejidos de grandes cantidades de liquido. Nos
referimos, especialmente, a los edemas, sea cualquiera su origen in-
cluyendo aqui los que acompafian a ciertas nefrilis. El investigador
americano M. H. Fiscuer ha sido indudablemente el principal pro-



84 Variaciones del estado coloidal

motor de esla orientacion patogénica que aunque tiene muy pocos
partidarios merce ser examinada. El ha resumido los 1'(‘-5}11[:1.(103 (.)1?—
tenidos por ¢él y su escuela en dos obras, Das Aedem y Die Nephritis
(1911 y 1913), Dresden y Leipzig. - .

l.a causa, segun esta leoria, de tales anon‘.nlus_acumu!ugones
de liquido acuoso esta en la variacion pudié1‘zllnq§ decir patolégica de
la aptitud de los coloides contenidos en los tejidos para retener el
agua, es decir, en su facultad de imbibicion (‘(IL{L’{I'HH‘(]), ap;u:ccmndo
como principal promotor de tal anormal imbibicion, sgbrF todo los
dcidos, a cuya formacion hace responsable Fiscurr, principalmente,
del edema. Los acidos pueden aumentar en todos los procesos en que
las oxidaciones normales se hallan alteradas, como en ciertos envene-
namientos, en dificultades circulalorias, sea cualquiera su origen ana-
Lomico, patologico, experimental, etc., El hinchamiento producido
por la picadura de una abeja es debido so6lo al acido formico alli in-
troducido por ella, y artificialmente se puede reproducir inyectando
en una placa de gelatina el acido y dejando tiempo para que se hinche.
Del mismo modo tejidos y dérganos enteros, pierna de una rana, el
ojo de un carnero, etc., colocados en soluciones en que haya electr6-
litos, favorecedores de la imbibicion de aquéllos se hinchan notable-
mente al cabo de algunas horas. Los acidos provocan, los que mas,
la imbibicién, al paso que el sulfato de magnesio la arruga. La sen-
sacion tactil producida por tales o6rganos hinchados es semejante a
la del edema, y asi como en el caso de la placa de gelatina se puede
provocar el deshinchamiento mediante la inyeccién de sales opuestas
a su imbibicién, se utiliz6 como medio terapéutico, la inyeccién en
los edemas de semejantes substancias. Es claro que el edema consiste
también en acumulaciones acuosas no en los mismos tejidos, sino en
intersticios de éstos, pero,segiin OsTwALD, el fenémeno de la Synéresis
explicaria perfectamente esta expulsién de agua, verificada por los
coloides de los tejidos sobresaturados de liquido. Se ha objetado que
la acidez o sea la concentracién de iones H de los tejidos en estado
edematoso es, a veces, menor que la normal, pero es que hay que dis-
tinguir la acidez libre que se aprecia por los medios ordinarios, y la
no libre que escapa en general a estos métodos. Hay que tener en cuenta
la acidez actual y la potencial, que reunidas dan lq fofal, cuyo valor es
el que verdaderamente importa para el edema.

En la patogenia del glaucoma en el que al lado de la hinchazén
del globo del ojo, hay enturbiamiento de la cérnea, etc., debe inter-
venir, ademas de la imbibicién total, fenémenos de coagulaciéon que
producirian aquellas opacidades.

Los Qat()logos han opuesto serias objeciones a esta teoria que
parecen bien resumidas por F. VoLuarp (V). En sintesis, dice 1o si-
guiente : El experimento fundamental de FiscHER fué éste ; ligaba
el muslo de una rana por encima de la rodilla Yy metia luego el animal

(%) __Tralado de medicina interna, de L. MOHR Y STAEHELIN X a-
gina 123. — Enfermedad de Bright, por F. VoLmaxs, ©  CLELN, tomo XII, p
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en agua destilada, en estas condiciones la pata se edematizaba (fig. 42).
I'1scHER suponia que la causa del edema era la produccién de un acido
en la pata ligada, cuyo 4acido favorecia su hinchamiento, y tal 4cido lo
atribuia él al defecto de oxigeno que se hace sentir en el citado miem-
bro por dificultad circulatoria. VoLuaARD lo rebate con la siguiente
prueba; dice : privese de sangre la pata de la rana por ligadura aislada
de la arteria del muslo y se vera que no se pro-
duce edema a pesar de que el examen microsco-
pico de la membrana interdigital revela estasis
circulatoria. En cambio, si se liga la pata de-
jando libres la arteria y la vena, el edema se
presenta en cuanto se sumerge la rana en el
agua, no obstante subsistir la circulacién capilar.
El mismo resultado da el experimento, sien vez
de agua destilada se emplea sclucién de RINGER
inerte por su tensién osmética. El agua, por lo
lanto, en la experiencia de FiscHER no procede
de la sangre, sino que la absorbe la piel de su
alrededor. Obedece tal absorcion a una propiedad
particular de la piel de la rana, descubierta por
Reip, que consiste en que aunque no haya
desnivel osmoético absorbe liquidos de fuera, y
a través de su masa los impele hacia adentro.
Continia VoLHARD : aun aceptando la hipoté-
tica suposicion de que en las nefropatias con
hidropesias hay hiperacidez de los tejidos, el
error fundamental de F1scHER consiste en el con-
cepto del edema que él tiene, pues habla, sobre
todo, de hinchazén de los lejidos, y en este es-
tado sélo se puede decir que hay edema infra-
celular o, mejor dicho, preedema, pues el ver-
dadero edema consiste en la acumulaciéon de
liquido en las mallas o inlersticios del lejido.
Teniendo esto en cuenta se llega con la teoria  F16.42. Rana con la
5 ; . pata derecha ligada y
de FIscHER a conclusiones contrarias a las su- Cdematizada
yas, ya que la hidrofilia de las células absor- (segin M. H. FISCHER)
beria el liquido de los intersticios haciendo des-
aparecer el verdadero edema. Hasta el punto de que la introduccién
de un coloide hidrofilo en el tejide celular subcutaneo de un edema-
Loso o en la cavidad peritoneal de un ascitico absorberia con rapidez
elliquido delas mallas del tejido y de la cavidad del peritoneo. VOLHARD
cree que si los coloides obran en la produccién del edema sera dismi-
nuyendo su hidrofilia, es decir, su poder de almacenamiento de liqui-
dos, ya que esos s6lo aparecerian libres cuando las células y tejidos
estuviesen saturados. Unicamente si se demostrase que las membranas
de los capilares al aumentar su hidrofilia se hacian mas permeables
y dejaban pasar mas agua que la que las células a pesar de su hidro-
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filia podian retener, podria aceptarse zmnque,c?mo se \'c,g(]n{l"pleta_
mente transformada esta teoria de FISCHER. Pero aun ha nfa qu(%
aceptar : @) que las células se hacen excesl "amcntefl’mdas'te'n (.I lL.deu‘m,
b) que son excesivamente hidrofilas, y ¢) que estan ex m(ncmar{a_
mente hinchadas, y VOLHARD cree encontrar.rgzoncs para (lclpostlar
que no se verifican ninguna de las tres condiciones. Acaba asi: « De
todo lo expuesto se deduce que la teoria de los edcm.a:i de I‘ISC.HER
no podria encontrar los partidarios que esperaba ni desplazar las
ideas anteriores a ella. »

Carituro VI

Tension superficial de los liquidos
Adsorcion

Concepto practico de Ia tensién superficial

Se sabe que una gota de un liquido tiene forma esférica, es decir,
que una porciéon pequefia de un liquido abandonada en el seno de
un gas adopta la forma de una esfera. Como quiera que la esfera es el
cuerpo que a igualdad de espacio ofrece menos superficie, deducimos .
que los liquidos tienen la tendencia de hacer su superficie lo mas
pequeiia posible. Todo pasa como si la gota estuviese rodeada de una
pelicula elastica y en tensién, que como es natural ejerceria en cada
punto de la misma una presién con tendencia a conseguir el minimun
de superficie. Esta presion representa la fensidn superficial. Se concibe
que exista tal presion, teniendo en cuenta que una molécula situada
en el seno de un liquido, se halla atraida por las que le rodean con
igual fuerza en todas direcciones, por lo tanto, no tendri tendencia
ninguna a desplazarse ; en cambio, las que estan en su superficie
solo son atraidas por las de dentro y las de su lado, su campo de atrac-
cion es una semiesfera (es despreciable la atraccion que pueden ejer-
cer las moléculas del aire que estin proximas, sobre ella) y a estas
moléculas tienen, como se ve, una tendencia que en equilibrio esta
contrarrestada por la propia resistencia del liquido. Asi que la tensién
superficial resulta de una atracciéon del centro sobre la periferia.

Si en general se tratase de una gota de un liquido en el seno de
otro, aceite en agua, por ejemplo, o de un solido en un liquido, la
atraccion hacia afuera del medio envolvente no seria despreciable,
y entonces podriamos decir que la tensién superficial resultaria de
la diferencia entre la atraccion que las particulas de las dos fases
ejercen sobre las moléculas situadas en las superficies que limitan
ambas, por eso se llama también tension interfacial (%).

Como hemos dicho que la tendencia del liquido es la de ocupar
la menor superficie posible, necesitaremos realizar un trabajo si que-

(*) Por eso variard la tension superficial de un liquido segun la fase con que
esté en contacto;asi sera distinta la del agua respecto al aire, a la del agua respeocto
al aceite, carbon, etc.
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remos aumentarla. Eslo se ve claro con el ejemplo siguiente (19 Max-
veLL (fig. 43) : Tomamos un marco de ;11;1!111)1'0 en forma de U sea el
A, B, C, D, que lo cerramos con la var{l]a mn que puede c.or.r.er
por sus argollitas hacia arriba o hacia abajo, lo dejamos en la posicion
mn e introducimos todo en agua jabonosa; todos sabemos que al
sacarlo se forma una peliculita m B3Cn; podemos inc]uso_ (")?gfll' pesos p
en el platillo que cuelga de m n, sin notar nada : al principio, sosten-
dria a los pesos la tension superficial de la masa liquida m B Cn,
que se opone al aumento de su superficie, pero sl cl. peso es mayor
podemos llegar a hacer eslirarse a la lamina por bajar mn a m’ n’,
por ejemplo, si aumentamos el peso llegariamos a r(nnpo.r]u. Hemos
hecho un trabajo para aumentar la superficie, por eso viene muy a
menudo definida la lension superficial diciendo que es igual al lrabajo
necesario para aumentar la superficie en una unidad, o sea que viene

dada numéricamente por el trabajo ne-
c cesario para crear la unidad de superficie.

La energia superficial dependerd de
dos factores ; de la lension total de la
superficie, y de la energia por unidad de
ésta, o sea de la tension superficial. Esta
es, pues, un factor, el factor infensidad
de .aquélla, la superficie total del liquido
sera su factor capacidad. Si la energia
superficial por cualquier procedimiento
se hace libre o sea que por disminuir,
por ejemplo, la superficie del liquido apa-
rentemente se pierde, esevidente que se
habra lransformado en otra forma de
energia, como calor, energia mecanica, etc., y viceversa.

La tension superficial varia mucho segun la naturaleza quimica
de las fases en contacto, aunque no se han podido establecer leyes
generales acerca de tal variacion. Y es un hecho muy importante
que tanto los iones, como las moléculas, como los coloides existentes
en un medio de dispersion cualquiera, sea el agua, varian la tensién
superficial de ésla a veces notablemente; pero antes de entrar en ello
debemos decir dos palabras acerca de los medios pricticos usuales
de medida de la tensién superficial. Los dos mas conocidos son el de
las_ gotas y el _de los capilares. Método de las golas. Se funda en lo si-
guiente : si dejamos salir un liquido de un recipiente o de una pipeta
por una abertura capilar, de tal modo que salga a gotas, éstas se for-
man, como sabemos, poco a poco y van agrandandose hasta que por
fin caen. Esta caida nos indica que el peso de la gota se ha hecho
superior a la‘ ’tensu'm superficial del liquido, que erala que le sostenia.
A' gran tension corresponderan gotas mayores y, por lo tanto, menor
n}lmero‘para un’volumen dado. Se utiliza mucho paraesta clase de estu-
dios el Stalagmémetro de Traube. La figura 44 basta para darse cuenta
de lo que es; se ve en ella que la abertura capilar de salida esta hecha

B

Fic. 43
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a través de una superficie plana y lisa cuyo unico objeto es regular
mejor la formacién de la gota. Se absorbe el liquido, cuya tensién
superficial se quiere medir, hasta por encima de la marca m, y luego
se deja escapar a gotas; cuando enrasa con m se. empiezan éstas a
contar, v se continua contando hasta que enrasa el liquido con la
marca inferior n. De ordinario sucede que al enrasar el menisco liquido
con m, no suele coincidir el momento del comienzo de la formacién
de la gola, por eso hay que fijarse atentamente cuando comienza
ésta, v leer entonces el enrase del menisco por encima o debajo de m;
lo mismo sucedera con n, y es claro que habra que anadir o restar del
resultado final, las fracciones de las escalas anotadas segin el buen
sentido lo indique. Asi, supongamos que las gotas contadas son 25,

(B<@=

= =S o\

—
el N

b
Fia. 44 Fic. 45

Estalagmoémetro de J. TRAUBE. Pipeta cuentagotas
/s del tamafio natural 3

y que el comienzo de la primera coincidié con el enrase del menisco
dos divisiones por encima, o sea antes de llegar a m, y que, en cambio,
la ultima cay6 4 divisiones antes de n, el resultado numérico final
sera 25-0,2 -+ 0,4 = 25,2. Llamemos a este nimero 25,2 =n y al
encontrado para el agua destilada n, Para comparar ambos es claro
que tendremos que tener en cuenta la densidad del liquido, pues
es evidente que este factor hace que gotas de igual volumen pesen
mas o menos. Como la densidad del agua destilada es la unidad, la for-
mula seria :

Tension superficial = r% X D siendo D la densidad del liquido

que ‘investigamos. En muchisimos casos lo que nos importa es solo
el valor relativo de la tensién, es decir, el resultado de comparar
ésta con la de otro liquido, medidas ambas por el nimero de gotas
y se utiliza entonces la pipeta cuentagotas (fig. 45) ; ejemplo : Quere-
mos ver el efecto de la tributirina (éter formado por la glicerina y
tres moléculas de acido butirico) sobre la tension superficial del agua,



90 Tension superficial de los liquidos

comenzamos preparando una disolucion saturada, después prepara-
mos concentraciones menores, haciendo en diferentes tubos de en-
sayo las siguientes mezclas :

Ntmero de los tubos de ensayo.... 1 2 3| 4] 5] 6 7
Soluciéon saturada de tributirina ..... |10 cm.? 8 6 4 2 1 0
Amnadestilada.. voisvcnounis svsiess 0 2 4 6 8 9 10
Numero de las gotas obtenidas (valor

medio segin experiencia personal).. 137 131 | 124 | 116 | 104 | 98 | 93

Podemos llevar estos resultados a una cuadricula en la que una
de las coordenadas es la concentracion de la tributirina por 10 e¢m.3,
y la olra el nimero de gotas y obtendremos una grafica que represen-
tara el efecto de la tributirina sobre la tension superficial del agua.
Inversamente con esta grafica, si nos dan una disolucion desconocida
d.e tributirina en agua, podremos por el nimero de gotas, averiguar
sin mds su concenlracion. Hemos escogido este ejemplo porque P. Rona
y L_. :“IICIIAELIS, lo han utilizado para seguir la marcha de la descom-
posicion de.este éster por el fermento lipasa del suero sanguineo. Con
las precauciones que ellos indican (1) afiadian a una solucién saturada
?—f t;lbu‘llrma en agua y con la mezcla de fosljatos reguladora de iones

(%), cierta cantidad medida del suero a investigar y median las

cppcentracxones sucesivas del éster, o sea la marcha de la descomposi-
¢16n por el nimero de gotas.

Método capilar para la medida de la tensién superficial

La tensién superficial es la que hace que un liquido

tubo capilar, si moja sus paredes, en efectccl): el qu(:I un lics[l:lli)c?oerrll(;lj[;
© no moje un sélido depende sélo de que la atraccion que las molécu-
las de éste ejerce sobre las de aquél en la superficie de separacion, sea
mayor que la que las moléculas del liquido ejercen sobre las Sl,l as
propias en ese mismo lugar; por lo tanto, la mojadura en el tubo }éa-
p:;k'n: podria tener lugar elevandose solo una finisima capa del liquido
Iaibr;l(:d; lpcl)r el s6lido, pero con esto se aumentaria mucho la superficie
abe. (d 1qu1c‘lo., a lo cual se opone precisamente, como sabemos, la
ension superfmx_al, la cual consigue este efecto elevando toda u’na
c(l)lumn:a del liquido en el interior del capilar. Este es uno de los ejem-
P (:)ii mas cla.ros dcj, que la energia superficial puede como tal energia
producir un trabajo. El equilibrio aparecera cuando se hallen contra-

rrestados el peso de la columna liquj i
e A na liquida, el valor de la energia super-

desde lla superficie libre del mismo en la vasija) con la del agua. Siem-
pre esta altura se comprende que estara en razon inversa del I;eso de

() Praklicum der Physicalischen Chemi.
(*) Véase capitulo sobre concentralceir(’ilxlle’di‘.ic?lllleix-[f;m‘m' B SR
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la columna liquida, o sea del radio del tubo capilar r y de la densidad
del liquido D y, en cambio, estara en razon directa de la tensioén super-
2 s
ficial 7, la férmula siendo h la altura es h = L como la aprecia-
cion del nivel externo de la superficie libre del liquido de la vasija
en la escala del capilar es dificil, lo que se hace en la practica es com-
parar los niveles de dos tubos de diferente luz sumergidos al mismo
tiempo (fig. 46), si los llamamos 1 y 2 tendremos :

X5 e 9T X 0D —2T X 0,0

s 0D ¥ Le 5D Y ot e 0,0 X v,D
= sac nd02T n factor comin = 2 x(l i, 1)_ 2T s lacri
= saca 5 © ctor eomfiinsi=, Bl

D, — Uy, ;
como ———* si trabajamos con dos tubos
v

)
conocidos (fig. 46) lo podemos averiguar
de una vez para siempre lo podriamos
2T

llamar K y entonces hy —hy, = o X K

hy—h
2 LR PR
de donde 2T % D.

Si tomamos como tipo el agua, ha-
llamos de una vez con esta formula el
valor de T para ella y éste nos servird
para divisor del encontrado para nues-
tro liquido. Ejemplo: dos tubos cuyo
diametro sea respectivamente de 2,5 y
0,4 mm. (son los usuales) dan a 18° una  Fie. 46. Doble tubo capilar
diferencia de altura con el agua de 36,5
milimetros, la solucién saturada de alcohol amilico en agua da 13,4 ;

= 0,367. Aqui he-

13,4
36,50
mos prescindido de comparar las densidades de ambos liquidos y
esto se hace siempre, pues en tan pequefios volimenes tal factor es
despreciable. Como se ve, pues, practicamente, se miden so6lo dife-
rencias de altura, y se divide por las del agua.

la tension superficial de esta solucion sera

Influencia de ciertas substancias sobre la tensién superficial
del agua y su importancia '

La mayoria de las substancias disueltas en ella obran como en
el ejemplo antes citado, disminuyendo la tension superficial, elevan-
dola muy pocas. Los primeros se llaman activos sobre la tension super-
ficial o capilares activos (ya se ha visto que influyen en los fenomenos
capilares). Y se caracterizan por su gran adsorbilidad y por su accion
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negativamente ». Ya veremos al hablar de las teorias de la adsor-
ci6n que hay, sin embargo, algunas excepciones a esta ley. Para tra-
tar de explicarnos tales fenémenos de un modo elemental podemos
hacernos las consideraciones siguientes. Acabamos de decir, al hablar
de la tension, que : Energia superficial=tension s X superficie. Como
en la Naluraleza se tiende al ahorro de energia, la energia superficial
de un liquido puro, agua, alcohol, etc., sera la minima cuando los fac-
tores que la integran tengan el valor minimo; como su tensién super-
ficial es forzosamente constante, se consigue el minimun de energia
llevando la superficie al minimo; por eso adopta una gota la forma
esférica. En el caso de una solucion, tenemos que el liquido ha conse-
guido ya la superficie minima, por eso a lo disuelto para disminuir
la energia superficial no le quedard mas camino que disminuir la
tension superficial. Si lo disuelto es una substancia de las que dismi-
nuyen ésla, tanto mas cuanto mas concentradas estén, es logico de-
ducir que se condensara en la superficie para producir el efecto ma-
ximo. Este es el caso mas general, pero hay algunas substancias que
aumentan la tension superficial a costa de otra energia, que ellos
perderan ; la consecuencia es que evitaran este aumento disrr.unuyer,ldo i
su concentracion en la superficie huyendo de ella, por decirlo asi, y
por lo tanto, tendran que acumularse en el centro (esquema c).‘

En cualquiera de estos casos, es evidente que se establecerd una
lucha entre esta tendencia a la concentracion desigual en la per}ferxa
o en el centro respecto al resto del liquido, y la difusion que tiende
a una reparticion igual de las moléculas en él. Por eso, en ningun caso
sucede que todas las particulas del cuerpo disuelto se acumulan en
la periferia o en el centro, sino que se establece al fin un equ1hbr10
entre ambas tendencias, predominando segiin los casos la concentra-
cién en la superficie (los que disminuyen la tension s.uperfu':lal llama-
dos también capilares activos), o en el centro {capllares 1nact1Y9s):

Este se puede decir que es el concepto teorico d.e, la adsorcloln 2
vamos a ver un caso prdclico. Preparamos una solucion -de un co' 0-
rante, sea el azul de metileno al 1/10.000 (tipo colorante basw(_))_, 0
de rojo de congo al 1/10.000 (tipo de colorante coloidal) y 1{) flltia:
mos a través de carbon animal en polvo, observaremos que g_dso:il
cién pasa completamente incolora. Lo mismo hubiese sucedido de

biologica grande, los mas aclives, suelen ser narc()lico_:s' 1'1‘011.:1’(101‘es de
la respiracion interna con el O,. Con la vejez de la disolucion, varia
en general el valor de su tension. Se ha u_hscr\‘u(ln que las substancias
que mas disminuyen la tension superficial del agua, suolcp ser com-
pueslos ricos en carbono, v lanto mas aclivos cEa::nln mas Iar_gz} es
la cadena de C, v cuanto menor es el numero de grupos decidida-
mente clcclmp(:si‘(i\'os que encierra su molécula, y enlre los electro-
negalivos cuanto menor es el namero de los O v COOIH. Respecto
a los ccloides, diremes que los suspensoides, oro, plalino, hidroxido
de hierro coloidal, etc., no modifican la tensiéon superficial del agua.
IEn cambio, las soluciones de emulsoides como dextrina, gelalina, he-
moglobina, albumina, poseen menos lension superficial que el agua
pura, son pues capilares activos. Como hemos dicho antes, no se sabe
el porqué de ninguna de esla influencias y, sin embargo, se han deducido
de tales fenomenos consecuencias muy interesantes para la quimica
coloidal, por eso hemos tratado de ellos algo detenidamente. Espe-
cialmente vamos a ver que tienen una relacion directisima con un
fenomeno de capital importancia en Biologia y Medicina del que vamos
a lratar en seguida, éste es

La adsorcién y sus relaciones con la tensién superficial

Gisss y Tnoyson dedujeron, por consideraciones de termodinamica,
que aquellas substancias que disminuyen la tensién superficial de un
liquido se dirigen a las superficies limitantes de ¢l (esquema a) (fig. 47)
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F16. 47. Esquema para explicar la adsorcién (im. de Wo. OsTWALD)
b, reparticion indiferente de las particulas ; a, adsorcion positiva ; ¢, adsorcion negativa
asi que su concentraciéon alli sera mavor
aquellas que aumentan la tensién su})erf
concentracion en la superficie (esquema
lracién en la superficie limilante de dos
ampliamente adsorcién positiva :
que hay adsorcién negaliva.
por lo tanto, asi: « Las subst
ficial de un liquido son adsorb

que en el centro; en cambio,
icial del liquido pierden en
¢). Esle aumenlo de concen-
fases es lo que se llama mds
en el caso ¢, de la figura, diremos
El teorema de GiBBs y Tnowmson dice
ancias que disminuyen la tensién super-
idas posilivamente, y las quelaaumentan

haber echado la solucién en un frasco y haberla agitado, p;r ?Jem(;
plo, tres minutos con el polvo de carb6n animal, d‘e_]ran % ueg‘_
decantar tal mezcla o filtrandola a través de papiel filtro pgra Sotn
parar el carbon, la solucién aparece incolora. !:_Que bz g)’asa 5 octra
el colorante? Como aqui hay dos fases, una sohd:}: car or;’fic};al e
liquida, agua, el colorante que disminuye lpstensiin dsupe araciéon
ésta, se ha acumulado totalmente en la superficie de s?pe S or
de ambos, es decir, alrededor de cada esferilla de ?atrbor}ésy ﬁegluggo
causas hoy desconocidas, pero sobre las que hay eorio dgl liquido.
expondremos, ha sido retenida por el carbon al sePa(riar] lsonsiie
Notese que es completamente diferente el fen6émeno de 1a
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el que las particulas quedan en 1a superficie, sea dc.l ('.m']).un (a’hg. 43),
de la absorcién en que aquéllas enlran en l:ls"(’h'.l(‘l‘lllfl.\ de ésle (b)
Cuando se trata de particulas pequenas 1o es facil muchas veces d{s_
tinguir sin mas, un fenomeno de otro, y aun hay casos en que coexis-
ten las dos, por eso se ha propueslo por ;1]_2’1111015 c.l nombre de sorcidn,
que reine a ambos. Un caso ideal para ver practicamente la (llferg{x-
cia, es el siguiente en el que se verd facilmente el caso de a(l§ql'c1011
de un cuerpo de dispersion grosera en la superficie de separaciéon de
dos liquidos : Se hace una
suspension de carbon animal
muy fino (es decir, triturado
insistentemente en el morte-
ro) en agua al 1/100, se agita
bien y se consigue obtener
una suspension bastante esta-
ble, pues necesita bastante
= b Liemp.o para depositars.e’, luego
FiG. 48 se agita esta suspension con
15 e¢cm.® de benzol, xilol o
cloroformo, y se deja todo
en reposo, al poco tiempo, se ve que Lodo el carbon se ha concentrado
en la superficie de separacion de los dos liquidos. Con el benzol ¥
xilol resulta la experiencia mas concluyente, pues por ser mas ligeros
que el agua se superponen a ésta. Si en vez de adsorcién hubiese ha-
bido absorcidn, es decir, difusién del carbén en el benzol, xilol, etc.,
se verian alli las particulas del carbén y no agrupadas en el limite
de separacion. Puede servir esto para separar diferentes substancias
en suspensién en un liquido por su diferente adsorbilidad por otro,
y de hecho hay en mineria ciertos métodos basados en tal propiedad.
Si la fuerza adsortiva no es grande se puede recuperar la substan-
cia adsorbida (en nuestro ejemplo primero el colorante) hirviendo el
carbon que lo retuvo, en agua.

a, adsorcion ; b, absorcion

Medida de la adsorcién

El poder adsorbente de un cuerpo, sea el carbén, para con otros,
sea el azucar, alcoholes, tributirina, polypéptidos, etc., se mide, sin
mas que agitar en un frasco, como hemos dicho, cantidades perfec-
tamente conocidas del adsorbente y soluciones perfectamente dosi-
ficadas del adsorbido, se filtra Iuego el Lodo, y en lo filtrado se ve lo
que ha perdido en concentracién la solucién. Se comprende que tal
medida de la concentracién de la solucién requiere como los datos
anteriores analisis muy precisos. Este es el método que pudiéramos
llamar directo, pero se comprende que teniendo en cuenta lo dicho
respecto a las relaciones entre Llensién superficial y adsorcion, se
pueda tener una idea de ésta midiendo el valor modificador de aquélla
por la substancia a adsorber. Ahora, que ya sabemos que tal relacién

El estado coloidal y los procesos adsortivos 95

no es aplicable a todos los adsorbentes. Un medio practico y rapido
para averiguar la adsorbilidad de una substancia, consiste en disolverla
en agua, y echar una gotita de la solucién sobre el papel secante.
Si la substancia no es adsorbible por la celulosa del papel, veremos
que la solucién integra, es decir, disolvente y disuelto, se extienden
igualmente por capilaridad, en el secante, y la mancha tendra igual
color en todas sus partes. Si en cambio, lo disuelto es rapidamente
adsorbido por el papel, veremos como el disolvente se extiende con
mucha maés velocidad mojando el secante, produciendo una mancha
con dos Lonos, uno externo, mas claro, producido sélo por el disolvente,
y otro en el centro, més obscuro, que serd producido por la solucion
total, cuyo disuelto no se ha extendido por estar retenido por adsor-
cion. Se ve esto mas claro todavia si la substancia disuelta fuese un
colorante. Claro que este procedimiento indica solo la adsorbilidad
de la substancia por la celulosa y en solucién acuosa, pero en general
la adsorcion celulésica es paralela a la del adsorbente mas usado en
los laboratorios que es el carb6én animal y también las soluciones
més usadas son las acuosas. Pero es evidente que en las investigacio-
nes precisas debe utilizarse sé6lo el método directo.

El estado coloidal y los procesos adsortivos

Acabamos de ver que la adsorcién se verifica en la superficie de
conlacto de dos fases, su intensidad sera tanto mayor cuanto mayor
sea esta superficie, y precisamente el estado coloidal crea el maximum
de superficie aprovechable, debido al enorme grado de divisién de
la materia en él. Y es este aumento de la superficie el que da el caréc-
ter a casi todos los fenémenos coloidales.

Para darnos cuenta del enorme aumento de superficie que repre-
senta la division progresiva de la materia, copiaremos el cuadro de
W. OstwaLDp que da el creciente valor de la superficie de un cubo,
que lo dividimos sucesivamente en otros, cuyos lados son cada vez
la décima parte del anterior, pero conservando la suma de sus voli-
menes siempre el valor del del cubo primitivo, en el caso que vamos
a exponer un cm.?

Longitud del lado Num. de cubitos | Superficie total |Superficie especifica
1 cm. 1 6 cm.* 6
1 mm. =1x1¢"'cm. 102 60 » 6 X 10
0,1 » » 1c* 600 » 6 x 100
0,01  » ) 1(° 6000 » 6 X 1000
1 micr » 101 1 » 6 x 104
0,1 » » 1015 60 » 6 x 10°
0,01 » : » 108 600 » 6 x 10°¢
1 ae) » 102 6000 » 6 X 107
0, » » 10=¢ 6 Hm.2 6 x 1C®
0,01 » » 10:7 60 > 6 x 1(°®
G310

0,001 » =1 X130, 160 6 Km,*

() 1pp = 0,001 de micra, o sea 0,000001 de mm.



96 Tensisn superficial de los liquidos

Como sabemos que el estado coloidal comprende las parliculas
comprendidas entre 0,1 micra y 1 gzg, si suponemos un cubo de oro
meltalico de 1 em.? y le hacemos, por division, Hegar a la dimensién
coloidal, en que cada lado del cubo tuviese 10 e 0 sea 0,01 micra,
su superficie, segin el cuadro, se habria hecho 6 106 mayor, es decir,
valdria 600 m.? 1 almidon cuya molécula se admile que Lliene un
diametro de 5 yep, adquiriria al disolverse 1 ¢m.® de ¢€l, una superficie
de contacto con el agua de 1,000 m.2 Y si aceplamos como valor
medio molecular = 1 X 10—8 ¢m. lendriamos ue 100 c¢m.? de una
solucion de azicar al 10 9, presentaria una superficie de contacto
con el agua de 50 heclareas, admitiendo que las moléculas de azucar,
tuviesen la forma esférica que es la forma que a igualdad de volumen
posee menor superficie. Para los iones y electrones debe existir tam-
bién, indudablemente, una heterogeneidad en su contaclo con el agua
Yy en ellos dado su pequeno volumen debe alcanzar su superficie enor-
mes exlensiones.

Tengamos en cuenta que los fenémenos de lension superficial se
verifican en cada superficie de contacto de dos fases diferentes, asi
que una solucién de un coloide conlenida en un vaso presenta Lres
cambios de fases imporlantes, uno entre el liquido y el aire (superficie
libre del liquido), otro entre el liquido y las paredes del vaso, olro
enlre el liquido o sea el medio dispersante y las particulas dispersas
df:l coloide. Como las particulas coloidales i)ueden a su vez tocar el
aire o las paredes del vaso, aparecen otros dos cambios de fase, o sea
4 nuevas superficies que con las 6 anteriores hacen 10. Si aumentan
las fases del dispersoide entonces aumentan mucho las superficies
dlt:crentes. I_’ero no todas son igualmente interesantes para nosolros,
asi e.l cambio de fase liquido-paredes del vaso, podria tener impor-
tancia para la mojadura de éste, el cambio liquido-gas o aire puede
??JUI;r;Leé-glsa:éeo Ii)qaque la adsorcnoX} en Ll produce: a veces finas pe-

sorbido en la superficie libre del liquido; pero el de
gran valor para los fenémenos de adsorcién por la enorme exlension
que represenla, es el cambio de fase liquido-coloide.
e e i
> | ateria, pues cuando ésta llega al grado de dis-
persion molecular, se considera que el conjunto se hace homogéneo
{)arztl este )aspecto, es decjr_, que ya no existen alli dos fases, y, por lo
nil:ng,((lleuTangd]‘;:r);;}L{l}pggfslg;)e;élcees:lpztlraci(m entre ellas asi que el feno-
loidal, por eso deciamos al(Princi e e materxa e
o 2 P10 que esle estado representaba el
maximun de superficie aprovechable. Sin embargo, para lo n
q_ue'la base de la adsorcion es la afinidad quimic’apno h 1? qu Tr(eifs-
lincion entre los estados coloidal v molecular en est e Per
hay un hecho notable en apoyo del prim 5 T et i
(68 eatalizaic ) primer concepto, y es que hay cier-
¢ res como el platino, que sélo lo son en estado coloidal
y pierden tal estado al llegar al molecular reci Lc ’
que tal catalisis en este caso es una calél’isiys II))oerCIZ?ir’sI:)el‘r;ignseI)céle)z
haber, pues, aqui algo mas que afinidades quimicas. '
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Isoterma de la adsorcion de Freundlich

Si tenemos una soluciéon y le afiadimos un adsorbente del cuerpo
disuelto, se establecera al fin un equilibrio entre la atraccién de éste
por el adsorbenle de una parte, y la tendencia natural de las particu-
las o moléculas disueltas a esparcirse en el disolvente por difusién,
de otra. Pues bien; existe una formula empirica que relaciona la can-
tidad de soluto adsorbida (sea x) con la cantidad del adsorbente (m),

y con la concentracién (c) de
lo que del cuerpo disuelto
queda todavia libre en so-
lucion. Esta formula es :
—:—'l- =K., enla que K yn
son dos constantes que hay
que averiguar en cada caso
dependientes de la naturaleza
del adsorbente, y si este fuese
carbon, de su naturaleza, de-
pendiente de su estado de
division, procedencia, etc.

e

B

= = 7 7
e a5 C E

F1c. 49. Isoterma de la adsorcién

de la acetona por el carbén

(K), y de la del cuerpo disuelto (}). Tomando en un sistema de

. m
coordenadas, los valores de log ¢ como abscisas y los de log o como

ordenadas, tendremos una representacion grafica de la curva corres-

pondiente a aquella formula (fig. 49).

Se le llama isoterma de la adsorcién porque es valida sé6lo para
una misma temperatura. Esta férmula es importante, porque siendo
tipica del fenémeno de la adsorcion, nos servira en un momento dado
para distinguir este fenémeno del de absorcién, combinacion quimi-
ca, etc., cuya distincion ya sabemos que en muchos casos es extre-
madamente dificil. Debiendo advertir que como se pueden presentar
simultdneamente estos tres fenomenos, entonces la ley dada sufrira
una desviacién y habra perdido en estos casos su valor diagnéstico.

Teorias de la adsorcidn

¢De qué fuerza disponen las particulas coloidales, o las de mayor
tamaio, para atraer hacia si o retener en su superficie a las particulas
adsorbidas, sea del grosor que sean? Dos tendencias se advierten en
las teorias explicativas de la adsorcion. Unos dicen que las causas
que motivan el fenomeno de la adsorcién son de orden fisico. Otros
invocan como fuerza atrayente y retentiva a la afinidad quimica
sobre todo, los que esto defienden establecen asi el puente de unién
entre la quimica coloidal y la clasica. Muchos creen que coadyuvan

fuerzas de los dos drdenes.

7. SuUSAETA : Coloides y fermentos
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Teorias fisicas

a) Mecdnicas (Y). Los que esto defienden parlen d_cl hecho antes
citado, de la desigual reparticion de las p:n‘UL‘-u]as fllsucltas en un
liquido, cuando, ademas de ellas, existe otra fase. Sabemos que se
colocan en la superficie de separacion de ambas fases o se separan
de ella segin su accion sobre la tension superficial del liquido. Esto,
como sabemos, es un hecho comprobado, y, por lo tanto, representando
las particulas coloidales, o las del carbon animal, un cambio de fase
respeclo al liquido, nada tliene de parlicular que se agrupen las par-
ticulas disueltas en ¢l, alrededor de aquéllas o que se separen de sus
cercanias. Pero eslo no explicaria las adsorciones seleclivas, es decir,
dependiendo tal acumulacion o tal repulsion, inicamente de las rela-
ciones entre las particulas adsorbidas y la tension superficial de la
fase liquida, cualquier cambio de fase adsorberia indiferentemente a
aquéllas; por eso, sea cualquiera el coloide que adsorbe, la adsorcion
debe ser indiferente, y tal no sucede asi. Tal coloide alrae con prefe-
rencia a tal substancia y no a otra, y otro coloide hara lo contrario. Tal
objeccion es seria, y por eso hoy hay cierta tendencia a hacer inter-
venir la afinidad quimica para explicar esta selectividad, pero nueslro
desconocimiento de las relaciones interfaciales es casi absoluto, y nada
tendria de raro que las variaciones de tension entre un liquido, sea
el agua y coloide, sea la gelatina, fuesen complelamente diferentes.
que las del mismo liquido con otro coloide, y, por lo tanto, la reparti-
cion de las particulas disueltas en el agua, o sea en definitiva la adsor-
cion, seria diferente en los dos casos.

Teorias eléctricas

Ya hemos dicho en el capilulo en que se trataba de fenomenos
eléctricos en los coloides, que las particulas coloidales poseen cierta
carga eléclrica, y sabemos que los iones también la poseen, nada
tiene de particular, por lo tanto, que haya atracciones y repulsiones
entre ellos, como las hay entre las particulas coloidales mismas, ¥
entre los iones entre si. Al tratar de la precipitacién de coloides por
la accion ionica, deciamos que un coloide de caracter eléctrico positivo
muestra una sensibilidad particular ante elementos electronegatives
y viceversa, y que particulas de diferente signo deben en efecto atraerse
y reunirse. Tales hechos aclaran indudablemente muchos casos de
adsorcion, pero la atraccién de moléculas no ionizadas, es decir, sin
carga eléctrica, no es explicable con esta teoria ni tampoco la elec-
ti_vidad de la adsorcion. Muchos advierlen, ademas, que se ha exlen-
dido quiza con exceso la idea de que es siempre adsorcién lo que se
verifica al tratarse de iones. Asi, R. ZsicyMonpy dice que la llamada
adsorcion de elementos radiactivos por el B,S0O,4 no es tal, pues estes

() Al hablar de las teorias quimicas de la adsorcion expondremos las reglas
de FREUNDLICH, base de esla hipoétesis de la adsorcion.
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elementos poco a poco se infroducen en la red del cristal. J. LoEs y
su discipulo R. BEUTNER, dicen algo parecido para el caso de los albu-
minoides y de las grasas cuando indican : es evidente que las proteinas
son precipitadas por la accién de iones en muchos casos; pero esto no
permite afirmar con certeza que al fenomeno de la floculacién o pre-
cipitacion haya precedido uno de adsorcién, y R. BEUTNER va més
Iejos al afirmar su creencia de que la carga eléctrica de gotitas de aceite
emulsionadas en agua depende mas que de la adsorcién por ella de
determinados iones, de la infroduccién paso a paso de las sales dentro
de la gota de aceite. Nos encontramos aqui con la dificultad de dis-
tinguir la adsorcién de la absorcién.

Teorias quimicas

MicuagLis y Rona establecieron una teoria basada en la afinidad
quimica cuya idea les fué sugerida al estudiar los casos en que no se
cumplian las reglas de FREUNDLICH, base, por decirlo asi, de la teorfa
mecanica de la adsorcion. Estas son:

Primera. La adsorcién de una substancia disuelta es en gran
manera independiente de la naturaleza-quimica del adsorbente, el
cual obra sé6lo por el aumento de la superficie de la solucidn.

Segunda. La adsorbilidad de una substancia disuelta es para-
lela a su poder modificador de la tension superficial. En realidad,
vemos que ambas reglas, pero sobre todo la segunda, son consecuencia
del teorema de GiBBs, que citibamos al principio. MicHAELIS y RoNA
observaron que en muchos casos la adsorcion no es tan independiente
del adsorbente como establece la primera regla de FrREuxDLICH, ya
que el caracter eléctrico de este influye, por ejemplo, en muchos casos
decisivamente. Vieron también que muchas sales neutras, sin influen-
cia ninguna sobre la tensién superficial del agua o aun elevadoras
de ésta eran bien adsorbidas por cierto$ cuerpos, asi : el caolin, el
oxido de hierro coloidal, no adsorben en -absoluto la tributirina, ni
la acetona y, sin embargo, disminuyen ambas (sobre todo la primera)
considerablemente la tension superficial del agua. Debian, por lo
tanto, segin la segunda regla de FReunDLICH, ser fuertemente adsor-
bidas por aquéllos. Viceversa, existen substancias, en especial no elec-
trolitos, como el azucar, sin actividad, o con muy escasa accién res-
pecto a la tension superficial del agua y que, sin embargo, son muy bien

_adsorbidas por el carbén. Por lo cual buscaron el motivo de la fuerza

adsortiva en la afinidad quimica, llegando a decir : « La cualidad del
carbén que denominamos adsortiva, no es mas que el equivalente de
la afinidad quimica libre a temperaturas bajas. Es, pues, injustificado
establecer distincion ninguna entre las uniones adsortivas y las qui-
micas ». Afiaden luego, al discurrir sobre la facil adsorcién del azucar
y de-compuestos ricos en carbono por el carbén: «Parece como sila
adsorcion del carbén, fuese en estos casos una expresiéon de la afinidad
para si mismo, afinidad que aparece, clarisimamente en la quimica



100 Tension superficial de los liquidos

organica por la lendencia que tienp a formar cadenas, n’mllf)s, ete.,
en que entran muchos dtomos de C cuya afinidad para sI mismo no
exisle en olros elementos». Ya dijimos que las sul)stnnmu’s mas ac-
tivas respecto a la tension superficial del agua, eran las mas ricas en
carbono, y a esla riqueza creen ellos que es debida su facil adsorbilidad
por ¢l mismo. En otro lugar hacen notar : « El carbono adsorbe 1pd1fe-
rentemente iones posilivos y negativos, del mismo modo que c.l fllomo
de C se combina indiferentemente con elementos electropositivos y
electronegativos y con toda clase de I‘u(lical.os oo ot

Para algunos adsorbentes como el acido silicico o el hidréxido
de hierro coloidales, admilen que la adsorcion por ellos de colores
basicos es producida por afinidades quimicas de impurezas que les
acompanan aun en los preparados mas limpios de ecllas y que son en
el primer caso una sal de calcio y en el segundo el cloruro de hierro
basico. Y estos mismos adsorbentes y otros como el M,0,, el CO4Ca,
el B,So,, son, como deciamos para el caolin, de los que no adsorben
o muy poco, substancias no electrélitos como la misma tributirina, el
heptilalcohol el optilalcohol.

Una objecién seria a esta teoria es que exislen substancias que
son catalizadores enérgicos solo en estado coloidal y al pasar a molécu-
las dispersas dejan de serlo ; como ya deciamos antes, quimicamente
no se diferencia la substancia en uno u otro estado, la diferencia debe
radicar en otra cualidad, y como hoy se admite que el papel catali-
zador de estas substancias se debe o es paralelo a su poder adsorbente,
es natural pensar que desaparece la calélisis porque no hay adsorciéon
en el estado molecular, o sea porque no hay afinidad quimica, y sin
embargo, existe adsorcién en el estado coloidal, es decir, ambos feno-
menos en este estado no van paralelos, luego no seran idénticos.

Teoria de Langmuir. Ideas de Harkins

Es muy curiosa la explicaciéon que da el primero de la adsorcién,
basandose en la afinidad quimica. Supone que el adsorbente obra por
las afinidades libres que salen, por decirlo asi, de sus particulas y con-
secuente con esta idea afirma que la capa de un gas adsorbida por un
solido y que rodea, por lo tanto, sus particulas, no puede tener mas
espesor que el de una molécula, pues es légico pensar que cada valen-
cia libre del adsorbente quedaria saturada con una de la molécula
por ella retenida. El ha aplicado a la adsorcién las originales ideas
de I‘IA.RI.(INS respecto a la orientacién de las moléculas que ocupan la
superficie de un liquido. HARKINS cree que las moléculas se orientan
en estas superficies, de modo que el grupo atémico menos activo esta
dirigido hacia la fase gaseosa. Asi, en los derivados de la parafina, las
moléculas superficiales se orientan dirigiendo, los grupos CHg hacia
afuc;ra (hacia el aire o gas) y los grupos activos COOH, NH,, C IS\I, ete.,
hacia el liquido. Si la molécula fuese monoatémica y sizr’né;,rica, su
orientacion dependeria de la situacién de los campos electromagné-
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licos del atomo. Si las dos fases fuesen liquidas y una de ellas orga-
nica, por ejemplo, benzol y agua, y lo adsorbido fuese una sal orga-
nica, entonces el radical orgénico de ésta se dirige hacia el liquido
organico y el otro hacia el agua; asi, el oleato sédico en este caso se
orientaria con la cadena de carbono dirigida hacia el benzol y el sodio
hacia el agua. Para LANGMUIR sucederia una cosa parecida en el caso
de la adsorcién, o sea que la direccién y aun la forma de la molécula
deben, segun él, jugar un papel muy importante en aquel fenémeno.
Estas curiosas ideas, sobre todo la referente a que el grosor de la capa
adsorbida es de una séla molécula, y a la orientacién de éstas, van
abriéndose cada vez mas camino entre los quimicos coloidales, pues
los fisicos teorizantes la prefirieron ya desde hace tiempo. Cualquiera
de estas teorias explica algunos hechos, pero es impotente para alcan-
zar a todos; parece que lo cierto debe estar en reunirlas para formar
un cuerpo de doctrina comun y completar las unas con las otras, tal
es el origen de las

Teorias mixtas de la adsorcidn

Lo que tienen de comun todas estas fuerzas que provocan las
variaciones de concentraciéon en las capas limitantes de dos fases,
cuyas variaciones hemos denominado nosotros del modo mas general
como «fenémenos de sorcién » es que obedecen al siguiente principio,
que no es sino la generalizacion del ya enunciado teorema de GIBBS :
Siempre que exisla en una superficie limitante un potencial de una
energia cualquiera, cuyo polencial pueda ser disminuido por una va-
riacidn en la concentracion del dispersoide adyacente, tendrd lugar
esla variacion, es decir, se verificard allt una adsorcién. Asi, por ejemplo,
si introducimos un cuerpo sélido en un liquido, respecto del cual aquél
posee cierta carga eléctrica, credndose, por lo tanto, entre ellos una di-
ferencia de potencial, y existiese en el liquido una fase dispersa, de
carga eléctrica opuesta a la del sélido, evidentemente podrian las par-
ticulas dispersas disminuir la diferencia de potencial entre el solido
y el liquido sin més que agruparse en la superficie limitante de ambos
porque neutralizarian, por lo menos en parte, la carga eléctrica de aql{él.
Tales condiciones serian las precisas para que existiese una adsorcién
elécirica. Si suponemos nosotros dos substancias, sean dos liquidos
no miscibles en cuyas superficies de contacto existiese la tensién super-
ficial mecanica corriente, y uno de los dos liquidos fuese un disper-
soide, cuya tensién superficial contra el segundo liquido podria ser
disminuida por una elevacién de la concentraciéon de la fase dispersa
de éste, en la superficie limitante de ambos, entonces tendra lugar tal
aumento de concentracion alli, es decir, se verificard una adsorcion
positiva. Estas son las condiciones de aparicion de la adsorcidn mecd-
nica. Sien la superficie limitante entre el adsorbente y el dispersoide,
existiese una diferencia de potencial quimico, es decir, que se verifi-
case en ella una reaccién entre ambos, que como la mayor parte de
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ellas iria tanto mas de prisa cuanto mayor fuese la concenlraciéon alli
del dispersoide, se verificaria en la superficie limitante dicha una acu-
mulacién de la fasc dispersa de éste, es decir, apareceria una adsorcién
quimica.

Lo mismo podriamos decir para los potenciales lérmicos, para
los nacidos a consecuencia de las diferencias de absorcion de energias
radiantes de cualquier orden, en las superficies limiles, ete.

Debe existir, por lo tanlo, una serie completa de causas de ad-
sorcion, las cuales pueden coordinarse, pero pueden también a veces
oponerse entre si (tal sucede sobre todo, cuando en la capa limite apa-
recen diferencias de potencial eléclrico y de tension superficial simul-
taneamente).

Se debe distinguir, por lo tanto, en cada caso, la clase de energia
que engendra la-adsorcion.

Antes de pasar a otra cosa, conviene fijar Ia atencién en algunos
casos curiosos de adsorcion, que resultan, cuando se verifican entre
dos coloides, y aun entre un coloide y un molecular disperso, en los
que cabe preguntar cudl de las dos partes es el adsorbente y cuil la
adsorbida. Pues, evidentemente, cuando la adsorcion se verifica entre
particulas de sistemas de gran dispersion, desaparece la diferencia
entre_adsorbente y adsorbido, exactamente igual a lo que sucede en
la unién quimica de moléculas. La analogia entre ambos fenémenos
va mas lejos. La consecuencia natural inmediata de la adsorcién
reciproca de dos fases es una disminucion en la dispersion del sistema
total, pudiendo llegar a producirse un precipitado, como ya se ha
visto al h'fﬂ?lar de la precipitacion reciproca de dos coloides cargados
con electricidades de signo contrario. Ahora bien; la experimentacién
ha demostrado que tal precipitacion solo tiene lugar por completo,
para concentraciones muy precisas, y la relacién entre las proporcio-
lne(i’se;l(;Ligll;gfngﬁrigzgoegnd:l.gunos c]asos nameros de acuerdo con las
i i clz’isicz; at()m?r, con las leyes que rigen las reacciones

: ca. Asi que tales uniones de coloides se
%)aasrelcoer;;eaxi estos ca(sios, mug]lls_lmo alas uniones quimicas entre mol'écu.—
> 1 1l nos conduce a indicar que en muchos casos, es muy dificil
precisar si un precipitado que se nos forma, es ocasionado por simple
B0 G, 20 b o i s o i (0 it
dos intermedios entre las reacci rusea, sino toda una serie s
e e e icclones quimicas puras, y las coloidales,
parentesco evidente entre ambas en muchos casos.

Importancia biolégica de estos hechos

recal?;;te:l de Zeﬁalay stus 'apliicaciones en Medicina y Biologia conviene
2 enorme 1nterés, de una consecuencj i
: ne encia de la ad g
decir, de la cat4lisis p sorei i et
or adsorcién en la histori imi
: 1 a de nuestro quimismo
yYa que los fermentos se admite hoy que es de este modo quqe realiZI{
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su enigmatica labor. No se puede entrar aqui en estudiar las razones
que ha habido para llegar a creer con gran verosimilitud que los fer-
mentos son catalizadores, y que entre los diversos medios de catalisis
existentes deben realizar aquéllos su labor acelerando las reacciones
por adsorcion. Remitimos al lector para ello al capitulo II de la Parte
segunda de esta obra. La cuestién que estd mucho mas préxima a
nuestro objeto es la siquiente : ;Por qué aparece una actividad qui-
mica tan grande en la zona de adsorcién? Para muchos la causa de
aceleracion de las reacciones por adsorcion, o sea de la catélisis por
adsorcion, estd en la aproximacién grande de las moléculas reaccio-
nantes entre si, al ser condensadas en virtud de este fenémeno alre-
dedor del adsorbente ; tal accién es invocada sobre todo para explicar
las reacciones entre dos gases, provocadas por la presencia de un adsor-
bente de ambos. Ahora bien; se conocen también casos de retarda-
miento de reacciones por la influencia de un adsorbente, asi, por
ejemplo, KruyN y Duin han demostrado la accién retardatriz del
carbén en polvo finisimo sobre algunas reacciones, como la saponifica-
cién del acetato de etilo y otras; ambos autores niegan que la causa
tnica de la accién catalitica sea la condensacién provocada por la
adsorcion, piensan que debe influir también mucho la colocacién espe-
cifica que admiten Lanemuir y HArkINs alrededor de las superficies
limitantes, por lo cual resulta que aun existiendo siempre aproxima-
cion de las moléculas reaccionantes por la accion del asdorvente, las
reacciones son aceleradas o retrasadas segin la posicién relativa de
ellas.

Otra explicacién de la aceleracion de la reaccion por la adsorcion
es la que invoca la elevacién de la temperatura producida por la con-
densacion de las moléculas alrededor del adsorbente, pero LoEB hace
notar que la elevacién de temperatura, producida al ser condensado
por adsorcién el vapor puro de aleohol por el negro de platino, no
alcanza ni con mucho a explicar la combustion de los vapores de alco-
hol que se observa al ser adsorbidos éstos en el aire por el mismo cata-
lizador; también cree que la teoria de LANGMUIR no casa con esta
explicacion fisica de la accién catalizadora de la adsorcion.

Para los partidarios de las teorias quimicas de la adsorcién, la
causa de su catalisis seria también puramente quimica, y el caracter
coloidal del adsorbente no tendria méas significacion que la de ofrecer
una superficie enorme que facilitaria mucho las reacciones.

Es sabido que entre los modos de calélisis conocidos por los qui-
micos existe el llamado catalisis por reacciones intermedias, que con-
siste en que el catalizador reacciona con uno de los cuerpos de la reac-
cion que ¢l activa y el producto de esta combinacién luego con el otro,
siendo el resultado final el mismo que sin catalizador, pero la veloci-
dad de la transformacion primitiva es mucho mayor, a pesar de ha-
berse alargado el camino por la aparicion de reacciones intermedias,
va que todas éstas se verifican con gran rapidez. Pues bien; en el caso
de las combinaciones aceleradas por adsorcién por el musgo de pla-
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lino, por ejemplo, suponen algunos que existe una union intermedia
del O con el Pt que avivara en definiliva la oxidacion. Tales uniones
intermedias se han demoslrado ya para el carbono y el oxigeno, asi
ENGLER Vi6 que el carbon muy dividido adsorbe O, y luego al cocerlo
en agua se desprende CO,; habia habido, pues, combinacién del C y
del O. FFriGr, apoyandose en este hecho, dice que las oxidaciones obser-
'adas por ¢l, del SH,, Na,S, CuSy Cu,S en presencia del carbon animal,
podrian ser provocadas por la union intermediaria citada entre el C
y el O del aire. Otros autores afirman que la lado de la simple adsor-
cion del O por el C existe, como dice ENGLER, formacion de CO,, y
ademas se forman oftras combinaciones de estos dos cuerpos mas
ricos en carbono.

Vemos que segiin los casos son diferentes las explicaciones dadas
para explicar la caldlisis por adsorcion. Una de las dificultades que
se presentan cuando se quiere explicar la accion fermentativa, como
un fenémeno de catalisis por adsorcién, es la cuestion de la especifi-
cidad en la accion de aquéllos, pero ya acabamos de decir que la adsor-
cion misma es selecliva; asi se explica que los fermentos puedan
también serlo.

La accién de los vencnos sobre los fermentos, de los narcéticos,
que parecen son agentes que deben actuar solo sobre seres vivientes,
se cXp'll('{l fijdndose en que pueden obrar siendo adsorbidos con mayor
u}?cnsnda’d que el substracto e impidiendo que se verifique la adsor-
cion de éste, necesaria para la catalisis de la reaccion, o arrojando,
por decirlo asi, de la capa limite al substracto, si ya estaba alli concen-
trado, al tener el veneno mas afinidad que éste para con el adsorbente.

EI hecho qe que todos los fermentos se presentan en estado coloi-
dal, y que segiin opinién de la mayoria de los autores sea la conser-
:I::ctl_gl\l’odeé:stle e?l_ad'ov algo mdls’p_ensable para su accic’m,.hab]a L_'ambién

:b r de la hipotesis catalitica de su accion. Habiendo sido una
{’;Lifelﬁc(iigigll&vzllapraet:laccx?él;cl;grs C?st’fel que se haya demostrado que
adsorcion, que result‘a de la remLn - L'wa' ok pa’rqle]a s e il
e pl;esen acwp grafica de la isoterma de
velocidad fermentali\;a de el’l(?ealece’ Por.éaIlLO, simhils it

Al pasar a otlros hech(I))s bioloi'capaCI ad gdsoera del fermer.l’to.
se debe siempre repetir que el ma Siwadect L lnte}‘w‘en_e la adsorcitn,
plejo enorme de Ienémr(:lnos ccﬁld'sdsfn*cmo hech(? B bkl
0 cual fenémeno vital, es por uemna'js, e ha'blai o d_e s
la adsorcién, pero coe,xistien(élo (z) . Laparece S penmpal e
hace tan dificil 1a aplicacig 1 R hstq e

a aplicacion a los casos vitales de la quimica coloidal.

Inmunidad y adsorci¢n

nidac?o pl:ﬁdf Sg? este el lugar de exposicion de teorias sobre la inmu-
e Y ¢e hablar de toxinas, precipitinas, lisinas, aglutininas, anti-
cuerpos, antligenos, complementos, ete., de las cadenas laterales de
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EHRLICH, las reacciones llamadas de inmunidad, como las de WASSER-
MANN, Sacus GEORGI, MEINICKE, de las llamadas reacciones coloida-
les del suero y del liquido cerebroespinal, en las que se emplean coloides
inorgénicos como oro coloidal, azul de anilina, etc. En todos estos
casos si el médico o el bidlogo lee las explicaciones actuales de tales
hechos, se encontrara casi siempre al fin con fenémenos de adsorcion,
de precipilacion de coloides, ete. Las primeras tentativasimportantes, de
aplicacion de la fisico-quimica a la ciencia de la inmunidad data
de los trabajos de ARRHENIUS y MADSEN, en 1903, pero no son com-
parables los conocimientos de aquella época con los de hoy, asi que
tales ensayos consistieron s6lo esencialmente en aplicar las leyes co-
nocidas sobre cinética de las reacciones de la quimica clasica, a las
de inmunidad ; aunque en muchos casos resulté posible tal aplicaciéon
coincidiendo los resultados practicos con los previstos por el célculo
tedrico, en otros muchos no se lograron resultados definitivos. La
causa estd en que no se conocia entonces casi la quimica de los co-
loides, y hoy, en cambio, se sigue con mucho mas éxito esta orien-
tacion para la aclaracion de casi todos estos hechos. Se ha demos-
trado, en efecto, para la mayoria de los cuerpos que producen las
reacciones de inmunidad, su naturaleza coloidal, asf, por ejemplo,
debe citarse el hecho de que hasta ahora no se ha logrado que el
organismo produzca ningin anficuerpo contra un cristaloide, siempre
se necesita la presencia de algiin coloide. Los antigenos lodos son,
pues, coloides.

El poder de difusion de la toxina diftérica, de la tetanolisina, asi
como de sus antitoxinas corresponde, segiin ARRHENIUS, al de un
coloide de gran dispersion. BEcunoLp ha corroborado mediante la
ultrafiltracion tal afirmacion. Las caracteristicas de todos los antige-
nos y anticuerpos de ser influidos por iones, por el calor, por sacudi-
das mecanicas, por la vejez, etc., corresponden exactamente a carac-
teres coloidales de que se habla en el capitulo referente a variaciones
en el estado coloidal.

La accion de precipitinas, aglutininas provocando precipitaciones
y aglutinaciones de substancias, las lisinas en general, las uniones
de toxina y antitoxina son fenémenos de gran semejanza con los que
se estudian entre coloides. Para BorDET, GRUBBER, KRAUsS, elc.,
la accion de las dos primeras tienen tanto de reaccién quimica, como
de lo que en quimica coloidal llamamos floculacion, coagulacién,
elcélera.

Respeclo a las lisinas, como hemolisinas, bacteriolisinas, elc.,
cada dia se liende mas a explicarlas por fenémenos coloidales, sobre
todo desde los trabajos de LANDSTENIER que ha demostrado que las
hemolisinas y bacteriolisinas del suero tienen gran relaciéon con las
substancias lipoidicas y que los puntos de su ataque contra bacterias,
eritrocitos, etc., son sobre todo las porciones de éstos en composicion
semejanle a las grasas. Cuerpos de composicion sencilla, como jabones
y 4cidos grasos, tienen analogo valor hemo y bacteriolitico. También
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ellos pierden su poder al calentarlos, o por vejez lo mismo que un com-
plemento. o

En muchas inmuno-reaceicnes se puede sustituir ':l. complemento
por lipodes o por albuminoides y LANDSTEINER ha podido reproducir
arlificialmente un modelo de inmunc-reaccion, temando como ambo-
ceptlor una solucion diluida de acido silicico coloi(ia_l, Vv como co.mple—
mento la lecitina, que es también coloide. Las relaciones de anligenos
v anlicuerpos, que como hemos dicho, sobre todo para los primeros,
se trala siempre de substancias en estado coloidal, se rigen por leyes
paralelas a las dadas para la adsorcion. Y la cuestion de su especifi-
cidad se explica, como en la misma cuestion para los fermentos, te-
niendo en cuenta lo dicho para explicar la seleccion adsortiva, en la
que cabe perfectamente la aceptacion de la afinidad quimica.

Para BorperT, el fenomeno de la aglutinacion de bactlerias, por
la accién de las aglutininas comprende dos fases, en la primera se
une la bacteria a la aglutinina, en la segunda viene la aglutinacién.
Pues bien, ¢l opina que la primera fase es una union adsortiva de bac-
leria y aglutinina y en la segunda tal unién que se comporte como un
coloide hidrofilo, se precipita por un fenémeno de coagulaciéon co-
rriente.

Es especialmente en este campo en donde podrian citarse innume-
rables ejemplos de las aportaciones con que la quimica coloidal ha
contribuido para la explicaciéon o para la enumeracion de hipétesis
aclaratlorias de los hechos, pero parece que bastaran los citados para
deducir su importancia (%).

Tensién superficial y adsorcién en terapéutica

TrRAUBE concedia a la primera una importancia grande para ex-
plicar la accién terapéulica de gran nimero de substancias e investigo
un sinnimero de medicamentos desde el punto de vista de su tension
superficial medida con el estalagmémelro de su invencién, que es el
que hemos descrito. Se trata de una equivocacion y de una estimacion
exagerada del valor de tal propiedad, y estos estudios estan hoy com-
pletamente abandonados. En cambio, es conocida la tendencia actual
a presentar muchos medios terapéuticos en estado coloidal, plata,
mercurio, sulfuro de calcio, etc., se basa esto en tres caracteristicas
de este estado, a saber: 1.° Tales preparados son en general, muy
solubles; 2.°, con mucha frecuencia son innocuos, al paso que en estado
xglo‘lecu]ar serfan a veces muy venenosos ; 3.°, presentan una super-
[1c1(} g}-a'ndisima para la adsorcién de las toxinas y de substancias
perjudiciales de la sangre, respeclo de las cuales poseen tendencia
adsortiva. Por estas razones, su empleo esta, por lo menos tedricamente

(*) El lector podra encontrar cantidad considerable d 5 s
) 1 Dol r cd £ e detalles acerca de
estos asuntos en los 'l{bros de : H. Scuapg, Die Physicalische Chemie in der inne-
ren Al’cdl:gn, qdltor_ Ihc.odor Steinkopff, Dresden Yy Leipzig ; en el de BEcHuoLD,
Die Kolloide in Biologie und Medizin, del mismo editor.
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y en general, plenamente justificado como desinfectantes, lo mismo
que en el tratamiento de ciertos envenenamientos agudos, en casos
especiales de procesos infecciosos de estémago o intestinos, etc. El
mismo salvarsan se presenta en solucién acuosa al estado coloidal
como demostré ya hace tiempo W. OstwaLp al ultramicroscopio.

Iistos estados coloidales de los metales suelen obtenerse por
medios eléctricos o por procedimientos quimicos, y aun a veces por
medios mecanicos como sucede cuando se trata de enriquecer el aceite
de higado de bacalao, en fosforo, en que se recurre al frotamiento
mecanico de ambos (%).

Vitaminas y Fisico-quimica

Desde que Gowranp Hopkins hace 20 anos anuncié ante la
Sociedad de Farmacia de Londres el descubrimiento de las vitaminas,
ha interesado cada dia mas el problema de su modo de accién. El
descubrimiento de estas materias se sabe que fué debido a los experi-
mentos realizados por aquel sabio, poniendo a prueba las antiguas
concepciones sobre la nutricion de los animales. El encontré que
cuando las proteinas, las grasas, los hidratos de carbono y las sales
de la racién alimenticia estaban suficientemente purificadas no po-
dian bastar al crecimiento ni al entretenimiento de ratas j6venes.
La adicién a la racién de una muy pequeiia cantidad de leche permitia
a los animales crecer y prosperar. Existen, por lo tanto, ciertas subs-
tancias, ademas de las que antes se consideraban unicamente como
esenciales, que son tan indispensables como éstas al organismo y que
obran en cantidades pequenisimas. A estas substancias las llamo afios
después C. Funk vifaminas, y ABDERHALDEN nuframinas. Resumiendo
en brevisimas palabras los resultados conseguidos en el estudio de este
problema, diremos que se han hecho dos grandes grupos con ellas.
LEstos dos grupos fueron establecidos primeramente por razones prac-
ticas, ya que se vio muy pronto que aquella accion favorable de la
leche era debida, por lo menos, a dos factores; uno de ellos soluble
en las grasas y que estaba contenido por lo tanto en la mantequilla
de la leche, al paso que la otra substancia relativamente insoluble
en las grasas pero soluble en el agua se hallaba en el suero. De aqui
nacié la divisién de vilaminas solubles en las grasas y vilaminas solubles
en el agua mantenida hoy y justificada por los estudios bioquimicos
posteriores.

Entre las primeras se sabe que estin las llamadas vitaminas
A, Dy E. La A muy abundante en el aceite de higado de bacalao, de
accion favorable, sobre el crecimiento de los animales. La D posee
accién antirraquitica, parece indispensable para la calcificacion de
los huesos en crecimiento y se halla también en aquel aceite. La ter-

(1) Poseemos en castellano una obra con numerosas férmulas para la obten-
cién de medicamentos en estado coloidal, titulada : Medicamentos coloides, por
JoAQuiNn MAs Y GUINDAL. 1917.
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cera, £, descubierta por EvaNs juega un importante papel en el ciclo
reproductor de los animales. Por ser las tres solubles en las grasas,
nada de extrano liene que se hallen normalmm}lc en los compuestos
lipoidicos de los tejidos, por eso, como hemos (lchh(), ul)unfizm las qu
primeras en el aceite de higado de bacalao ¥ la I en el. aceile cx!raldo
del embrion del grano del trigo (-an(lvall. Su conocimien to paso des-
apercibido al principio porque los quimicos y fisiélogos d(i(‘l_waban su
atencion a la porcion de las grasas neulras que es sapqnmcable por
las bases y despreciaron el resto, que en verdad es infimo, pues no
llega en la mayoria de ellas al 1 %, de su peso, pero que adquirié gran
importancia al aprender que era esla parte la que podia encerrar .]as
vitaminas citadas. A pesar de los numerosos estudios de que han sido
objeto no se conoce su composicion aunque parece ser que se trata
de compuestos lernarios, por poder ser destiladas bajo presion redu-
cida (2 mm.) a lemperaturas vecinas de 200° C. Es importante el
descubrimiento del sabio americano STEENBOCK, que encontré que
una mezcla alimenticia insuficiente por faltarle la vitamina antirra-
quitica, y que por lo tanto produciria el raquilismo en el animal nu-
trido de ella, adquiria tal vitamina someliéndola a los rayos ultra-
violeta de una lampara de cuarzo de vapor, de mercurio. Se demostro
que las radiaciones de corta longitud de onda provocaban la forma-
cion de tales substancias. Con esto di6 la razén y unié las dos escuelas
hasta enlonces opuestas, de fisiologos y médicos, que opinaban que
el raquitismo dependia segin los unos, solo de defecto en el régimen
alimenticio, al paso que los otros afirmaban que eran sobre todo las
malas condiciones higiénicas y la falta de sol en especial, las engendra-
doras.de aquel mal. Lo que hace el sol es provocar la formaciéon de
las vilaminas que pudieran faltar en los alimentos, sin mas que ex-
poner la superficie de la piel a la accion de sus rayos o a la de las ra-
diaciones ultravioleta de otra procedencia.

Entre las solubles en el agua se hallan la B, llamada también anfi-
beribérica y la C o factor antiescorbilico. L.a B se halla abundante-
mente en la levadura, que es donde se la busca para tratar de hallar
su composicion ; la segunda es buscada sobre todo en el jugo del limén.

Lo notable de todas ellas es la infima cantidad en que obran. Asi,
de la substancia purificada que encierra el factor A basta un 0,0006 %
de la‘racu’m alimenticia de un animal, para mantenerlo sano. Del fac-
tor E han c_lcmostrado Evaxs y BUrRr que bastan sélo 0,0005 gr. de
la substancia extraida del Lrigo candeal que segun ellos encierra tal
factor, para que administrada a una hembra de rata previamente este-
rilizada por un régimen deficiente, conduzea a una recuperacién com-
pleta‘de su fertilidad y del poder de criar a sus hijos. Para la D, las
nccesu}adgs del organismo son del orden de 0,0001 gr. y respecto a
la‘ gnhbenberica bastan sélo 0,00008 gr. al dia y para la antiescor-
butlga 0,00045 gr. de los productos que las contienen, extraidos res-
pectivamente como hemos dicho, de la levadura y del jugo de limon,
respectivamente. Todas ellas obran por lo tanto en cantidades peque-
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fnisimas, pues todavia esas cifras no se refieren a las vitaminas puras
sino a las substancias que las contienen. ;Cémo explicar su enérgica
accion? Dejamos la palabra a J. C. DRUMMOND, profesor de Quimica
biologica en «University College» de Londres, de cuya conferencia
pronunciada el 10 de febrero de este afio ante la Royal Society of Arts,
tomamos estos datos. Dice asi: « No se sabe todavia practicamente
nada del mecanismo por el cual las vitaminas liposolubles determinan
los efectos que hemos notado sobre el organismo animal. En muchas
cuestiones los progresos se realizan lentamente por la aplicaciéon de la
quimica fisica a los problemas biolégicos. Estamos en tren de aprender
como una fina capa de moléculas del espesor de una sola, puede mo-
dificar profundamente las propiedades de un tejido viviente. La for-
maciéon de una tal pelicula monomolecular de acido lactico parece
poner en marcha las transformaciones fisico-quimicas que condicio-
nan la contraccién muscular. E1 desplazamiento de cuerpos que nor-
malmente reaccionan en la superficie de muy finos granulos en la
c€lula viviente, por la acciéon de una pelicula monomolecular de un
aneslésico como el éter o de ciertos venenos, conduce a la imbi-
bicién de las oxidaciones celulares que denominamos narcosis. Las
modificaciones de la estructura de la pelicula molecular lipoidica de
la superficie de los hematies, cambian constantemente su permeabi-
lidad y pueden provocar la salida de su contenido celular (hemolisis)
y virtualmente la muerte de la célula. La infima cantidad de vita-
minas liposubles que son fisiologicamente activas nos lleva a buscar
en esta direccion la explicacion de su accién. Esta via parece deber
conducirnos tarde o temprano a una explicaciéon de los curiosos cam-
bios de permeabilidad a las sales de calcio y a los fosfatos (las subs-
tancias necesarias a la formacion de los huesos), que muestra el tubo
digestivo de los mamiferos como consecuencia de los cambios en la
cantidad de vitamina antirraquitica administrada. »



Capituro VII

Quimica coloidal de los albuminoides
y de los lipoides

Algunas propiedades generales coloidales y quimicas
de los albuminoides, interesantes desde el punto de
vista biologico ;

Los albuminoides y los lipoides son compuestos tan extendidos
en los organismos que resulta oportuno estudiar particularmente sus
propiedades coloidales, sin que esto quiera decir que vayamos a en-
contrar caracleristicas ni propiedades nuevas del estado coloidal al
tratar de ellos. Unicamente indicaremos, brevemente, en qué grado
y de qué modo las cualidades generales de los coloides estudiadas
en los capitulos anteriores, se presentan en estos compuestos quimicos
tan importanles en Biologia.

Poseen casi todos ellos la notable propiedad de ser coloides « per
se », pudiéramos decir. Son los eucoloides de W. OsTtwaALD, es decir,
son substancias que s6lo por el hecho de su enorme magnitud molecu-
lar, denunciada por su gran peso y por su complicada composicion,
poseen moléculas cuyo tamaiio debe entrar ya en el territorio franca-
mente coloidal. Esto significa que la dispersién molecular es en
ellos al mismo tiempo coloidal. Un aumento en la dispersion traeria
consigo la disgregacion molecular o sea la desaparicion del compuesto
como tal. Esto no quita para que al lado de micelas coloidales unimo-
leculares, haya otras mayores formadas por el agrupamiento de varias
moléculas. Luego discutiremos mas despacio estas ideas. Se desprende
de tal concepcion que no pudiendo manifestarse sus afinidades qui-
micas mas que estando la substancia en forma coloidal, nunca como
en este caso serd tan necesario estudiar juntas ambas cualidades.
Debemos advertir que J. Loes ha llegado a decir que no habia di-
ferencia entre quimica coloidal y quimica clasica, sobre todo en lo
que se refiere a las materias albuminoideas. Estudiaremos primero
los albuminoides y luego los lipoides, empezando por recordar breve-

mente los grupos en que se suelen dividir atendiendo a su composicion
quimica.
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Con frecuencia se hacen dos grandes grupos, que son : A) el de
las Proleinas sencillas, y B) el de los Proteidos. Comprende el A): 1.°,
el grupo de las proleinas o albiminas verdaderas ; 2.°, el de los albu-
minoides propiamente dichos o albuminoides, y 3.° el de los produclos
de (ransformacidn de los anleriores. B) los proteidos encierran los glico,
niicleo y cromoprofeidos. Existiendo desde luego transitos entre estos
grupos. :

1.° Proleinas verdaderas o albtiminas. Encierran substancias de
diferentes propiedades fisicas, asi las albtiminas como la sero, lacto,
ovoalbtimina son solubles en agua pura. Las globulinas, como el fibri-
nogeno, seroglobulinas y otras, se disuelven sélo en soluciones salinas
como cloruros alcalinos, etc., al 1/; 0 al 1/;,. Las fosfoproteinas, como
nucleoalbiiminas, ovovilelina, caseina, etc., necesitan para disolverse
alcalis débiles. Suelen incluirse en este grupo las protaminas que son
proteinas embrionarias de composicién més sencilla (salmina, clu-
peina, esturina, elc.) y las hislonas, que forman el transito de las an-
teriores a las albuminas.

2.° Albuminoides propiamente dichos, como la kerafina, elastina,
coldgena, reticulina, fibroina, sericina, espongina, etc., no se disuelven
en agua pura, ni en disoluciones salinas, ni en alcalis débiles. Forman
parte de los esqueletos de diferentes animales. Al cocerlos en agua se
descomponen algunos de ellos originando gelatina, soluble en agua
caliente y que al enfriarse se gelatiniza o cuaja.

3.° Productos de descomposicién de los anteriores : Son las acidi
y alcalialbiiminas, las albumosas, peplonas, peptidos y aminodcidos,
que aparecen en la hidrélisis de las materias albuminoideas en general.

4.° Proleidos : Son uniones de proteinas con. otros cuerpos de
constitucion complicada no albuminoideos y de muy diferente estruc-
tura denominados por KoSSEL grupos prostélicos que encierran con
frecuencia Ph y S. Los proteidos pueden ser solubles e insolubles en
agua, se disuelven no raramente en soluciones salinas y se parecen
en algunas de sus propiedades a la caseina y a algunos albuminoides.
Los glicoproteidos (mucina, etc.), los nicleoproleidos, y los cromopro-
leidos (hemoglobina, hemocianina, etc..), son los més conocidos (*).

Propiedades anféteras de las substancias albuminoideas

Sabemos que las proteinas, albuminoides y la parte albuminoidea
de los proteidos estan constiluidos por aminoacidos. Estos encierran
el grupo carboxilo COOH, que es el grupo funcional de los acidos or-
ganicos y el aminico NH,, por eso se llaman aminodcidos (%). Su f\(’)rrgxula
= 2

COOH’
El poseer los dos grupos dichos hace que puedan comportarse como

general llamando R al radical tan variable en ellos, sera R<

(*) Para mis detalles véase Quimica Biolégica, de CARRACIDO.
() Véase Apéndice II al final de esta obra.
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4cidos o como bases comunicando tal cardcler a las substancias al-
buminoideas en general. Cuando reaccionan con bases queda libre
el H del grupo carboxilo, siendo sustituido por el metal (Me) corres-

NH, NH
pondiente y se forma agua R<C OE)H -+ MeOH = RLC()éMe + H,0.

Al reaccionar con 4acidos quedan éslos con frecuencia engarzados en

COOH
NH,CI

COOH

el grupo aminico R<NH

o+ CIEl — R<

y si tenemos en

cuenta que la disolucién del aminoacido en agua consiste en realidad

NH NH,0OH

en la formaciéon d hidroxido R ® 4+ H,0=R e

rmacion de un hidrox <COOH - H, <COOH i

podremos escribir asi las formulas finales de ellos en agua, y de éllos
tras de la reaccién con los acidos y las bases : .

NH,0H -+ CIH =R M 4+ H,0
R< . ~ NeooH o
COOH -+ NaOH = R-NH;0H + H,0
COONa

A estos cuerpos que pueden obrar como 4cidos o como bases se
les denomina anféteros. Al ser disueltos en el agua deben ionizarse,
y las dos posibilidades de hacerlos segiin se hallan disueltos en solu-
cion basica o acido seran

1.2) o 2.2)
NH,0H NH o

¥ < sOH _ ( : Y. 5mlR <NP130H= NH,OH\ =+
COOH COOH COOH CO0

1.2) Ion'lzacu’)n originando reaccién basica. 2.2) Ionizacién origi-
nando reaccién acida y aun existe una tercera posibilidad con forma-

NH,0H T v T
oo ( coo) + H + OH. Esto

tiene un gran interés biolagico, Y sobre ello volveremos al hablar de los
reguladores (PurreRr) de la acidez o basicidad de los liquidos orga-
nicos, pues por ’Ia.férmulas dadas se explica que puedan conservar
los lxqu}dos organicos un grado de reacciéon constante, soltando H
iones ('tlpo 2..°) si el liquido tendiese a hacerse demasiz;do basico, 0
pr(?duc’le‘ndo lones OH (tipo 1.°) para neutralizar el exceso de cual-
quier .ac1do que se pudiese formar. Por eso, se dice que los liquidos
organicos estdn muy bien regulados, o sea, que admiten la adicion

de cierta cantidad de acidos o bases si ; 16
] id: sin alt o de
acidez, de basicidad o neutral., SRRt PR

cioén de tres iones: 3.2) R<
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Propiedades coloidales de las soluciones de albuminoides

Comenzaremos por los solubles en agua, o en soluciones salinas,
como son la albumina, globulina, hemoglobina, gelatina, etc. Algunos,
como la albumina de huevo y la hemoglobina, son facilmente crista-
lizables y, por consiguiente, pueden obtenerse en estado de pureza.
Son los mas importantes para darse cuenta de la quimica coloidal del
protoplasma. ;

Suele considerarse a las soluciones de estos coloides hidrdfilos
como intermediarios por sus propiedades entre las moleculares y las
de los olros coloides o hidrdfobos o suspensoides. Pero es que tratan-
dose de los' albuminoides se presenta esta cuestiéon muy interesante.
;Son moleculares las soluciones coloidales de albuminoides? Las so-
luciones de hemoglobina se consideran hoy como soluciones molecu-
lares, ahora que de moléculas tan grandes que no pasan ya los poros
de muchas membranas orgéanicas, es decir, que no dializan. El peso
molecular de la hemoglobina, averiguado por su presién osmética,
suponiendo que cada micela sea monomolecular, es de 15.849; averi-
guado refiriéndose al Fe suponiendo que cada molécula tenga solo

H N o

un atomo de Fe es de 16.666 (C7SSI 1203[ 195] 218[FeSs).Yse-
gun el contenido en CO en el producto de la unién de éste con la
hemoglobina es de 16.721. Teniendo en cuenta estos datos, que se
pueden considerar como concordantes, y el del peso especifico de la
hemoglobina resulta que el diAmetro de una molécula de ella es de 2,3
a 2,5 pu. Sabemos que el tamafio de las particulas coloidales de oro
es de 1 a 1,5 uy, entran, pues, aquellas moléculas en el tamafio coloidal.

Respecto a las soluciones de albiimina diremos que SORENSEN
ha calculado su peso molecular, por consideraciones parecidas a las
anteriores y le asigna el valor de 34.000. La creencia general es que

existen en sus soluciones ademas de las micelas monomoleculares,

otras que son agregados de ellas, pues en las soluciones de albumina

se pueden apreciar variaciones en el grado de su dispersién. Asi, LILLIE
encontré que se podria disminuir la presion osmética de la albumina

anadiendo a sus soluciones neutras, sales, influyendo tanto los aniones
como los cationes. La serie de los aniones segun este criterio es la
siguiente : SO, Cl, NOy, Br, I, CNS, que es la misma que HorrMEIS-
TER y PAULI encontraron al estudiar el poder precipitante de las sales
sobre las soluciones de albimina. Como esta precipitacion o coagula-
cién es una disminuciéon del grado de dispersion, se puede presumir

-que la disminucién de la presién osmoética cuyos agentes, como acaba-

mos de decir, coinciden con los provocadores de aquélla, sera también
producida por una disminucién en el grado de dispersion, o sea por
el aumento en el nimero de moléculas de cada micela. LoEB, sin em-
bargo, cree que la disminucién de la presién osmética de las soluciones
de albtimina por la acci6n de sales tiene otra explicacion. El cree que
las citadas experiencias de LiLLIE, y en general las que se basan en

8. Susagra : Coloides y fermentos
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el estudio de la presion osmolica de los albuminoides, adolecen del
defecto de no haber tenido en cuenla el equilibrio de Donxan (1) al
que ¢l concede gran imporlancia. Sabemos que cuando una membrana
separa dos soluciones de electrolilos, y esla membrana es impermeable
para algunos de los iones y no lo es para les demas, entonces, segin
DoxxaN, deben aparecer en el lado de la membrana donde estan los
iones para los que es impermeable, una presion osmolica suplementa-
ria y un polencial eléclrico aunque los otros pasen facilmente. Si
colocamos, por ejemplo, en un saco de colodion una disolucion de
albumina clorada, es decir, una combinacion de albumina y de CIH,
e inlroducimos el saco en una disolucion diluida de CIH, veremos
que evidentemente se habran disociado cleclrolilicamente ambas so-
Iuciones ; fuera habra iones Cl y iones I ; denlro iones Cly I y iones
de albamina. Todos pasan a través de la membrana menos los de al-
bumina, por su tamaino. El equilibrio, segin DoxNaN; se establece
cuando la suma de los iones en el saco sea mayor que los de fuera
(eslo es claro, pues los iones Cl y H libres, por decirlo asi, de dentro
tienen que ser en menor numero que los de fuera, pero es que la albumi-
na que no puede pasar retiene en cambio cierto nimero de iones Cl, por
eso éslos, en total, son mas que los de fuera). Asi que si afiadimos C1H
a una solucion de albumina cuya presiéon osmolica habiamos medido
enconiraremos al medirla nuevamente que habra aumentado, porque
en efecto hay alli mas iones, lo mismo sucede al afiadir una base. Pero
si entonces se anade una sal siendo ya acida la solucion de albumina,,
como la sal disminuye la disociacion electrolitica, sobre todo si es
del mismo acido que existia en la solucion, disminuyendo los iones
disminuira la presién. También disminuyen las sales, la presion os-
motica de soluciones alcalinas de albtimina por la misma razén ; en
este caso tendran mas importancia las valencias de los caliones, en el
caso anterior las de los aniones.

b Fijérponos, sin embargo, que LoEen trabajo y habla solo de solu-
ciones acidas o alcalinas de albiimina ¥, en cambio, LiLLIE de solucio-
nes neutras; puede suceder, por lo tanto, que ambas concepciones
conserven su valor cada cual en su caso.

Loes insiste (2), apesar de todo, en que las soluciones de albtmina
son molcculares.parllendo del hecho de que los acidos provocan insig-
nificanles cambios en su viscosidad, y dice : si las micelas fuesen pluri-
mo]ecu‘lares, es deCl.I", como saquitos de moléculas, al afiadir un Acido
sea el C1H a la solucién, se estableceria como en el ejemplo antes citado
un equilibrio de Do~xNAN, con el conocido aumento de presién osmo-

1 7éas Zquilibri 5 S A S *

(3 Fllootor gue dese sy oo ol capitulo A s
recurrir a su libro Die E.iwei§skt.‘jrpcr und die Theorie der ‘I(Ollbl‘d{ll‘c}l E;sc;r)cl}ﬁl?nucc(l:
por \"L\(']QUES.I;(‘)ISB. Julius Springer, editor, 1924. Recomendamos esta traducgiéll’
.ucm.:x.n.: rfrcnucndola_ .ul ongmnl'mglés, porque aquélla aparecié un afio despudés
]‘}:l)ll(::c::sll':' Suci:;go“tlsé(ﬁlrl_sn’myI:()l-:n_l_n(llc;'l en el prologo de la eaicién alemana, para

e 16 y amplié notablemente el orig

antes de ver aparecer la edicién alemana. Existe tambi

: én una edici6n fr
dos tomos, por MouTon. Parfs, Alcau editor. cién francesa en

inal inglés. J. Loes muri6.
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tica denlro de los saquitos micelares respecto al liquido exterior, lo
cual se traduciria en un aumento del volumen de aquéllos y por lo
tanto de la viscosidad de la disolucién ; al no suceder esto es que no
hay tlales saquitos sino que cada micela es una molécula. También
admite la dispersién molecular para las soluciones coloidales calientes
de gelatina.

De esla divergencia de opiniones parece deducirse y ésta es la
creencia mas generalizada, que las soluciones de los albuminoides en-
cierran probablemente gran cantidad de micelas monomoleculares,
pero que debe haberlas también formadas por la reunién de varias
moléculas.

Consideraciones sobre el hinchamiento por imbibicién
de algunos albuminoides

Sabemos que este hinchamiento es para la gelatina mayor, cuando
se la introduce en una soluciéon a la que afiadimos un acido o una base.
Lo cual, segin ProcTER y WiLsoN y conforme con las ideas antes
expuestas de LoEB, debe obedecer a que segun el equilibrio de DoNNAN
se eslableceria dentro de la gelatina una presién osmotica extra, debida
a la formacion en su interior de iones en mayor numero que en el ex-
terior. Esta presion en exceso produciria su aumento de volumen.

Vamos a poner un ejemplo practico para aclarar esta idea. Proc-
TER colocd un trozo de gelatina clorada en una disolucion acuosa de
CIH y esper6o a que se estableciese el equilibrio en el cambio mutuo
de substancias, entre ambos medios. Analiz6 entonces cuidadosamente
ambos y observé que la gelatina encerraba CIH libre en su interior
y ademas cloruro de gelatina; en el liquido exterior sélo habia CIH
disuelto en el agua. La concentracion relativa del CIH libre dentro y
fuera de la gelatina venia expresada, conforme a la leoria del equi-
librio de DoNNAN asi :

2=y (y+2)
en donde  es la concentracion de los iones H y de los Cl en el liquido
exterior ; y es la concentracion de los iones H y Cl del acido clorhidrico
libre dentro de la gelatina ; z es la concentraciéon de los iones Cl unidos
al cation coloidal gelalina. Esta formula no viene a decir mas que
los productos de las concentraciones de los dos iones difusibles de
carga eléclrica contraria en ambos medios son iguales entre si. Note-
mos que ¥ é y pueden ser conocidos mediante el analisis inmediato
y z serd entonces conocido mediante la formula anterior. Llamemos
a la gelatina (1) y al liquido exterior (2) y supongamos que hemos en-
contrado que @ = 4, o sea que en el liquido exterior hay 4 mol. de
CIH, es decir, 4Cl y 4 H; y que y = 2, 6 sea, que impregnando la
gelatina hay 2 mol. de CIH libre, es decir 2 Cl -+ 2 H. Tendremos
16 — 4

42 =2 (24 2) 6 16 =4 + 2z Luego z = —— = 6. Habra por lo
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tanito 6 Cl unidos al catiéon gelatina. Resumiendo : en (2), l}qmdo ex’—
terior, habra 4 Cl v 4 H en forma de CIH libre ; en‘(l) gt:lnl.mu, habra
2 CIH libre v 6 Cl unidos a aquélla. Se realizan aqui las siguienles con-
diciones : 1.2 Los produclos de los iones dil'u.sﬂ)h's a cada lado de la
membrana son iguales (aqui la misma gelalina hace d‘e plem])l‘ana,
pero en general este experimento se lmco.,lochax'ulo la p;e:zl-tma clorada
caliente v fluida en un saquito de colodion dejando enfriar el todo y
sumergiéndolo luego en el agua acidulada). E. I.

En (2) hay 4Cl x 4 H = 16
En (i) hay 8Cl X 2H = 16

2.2 Las concenlraciones respeclivas de ambos iones en (2) y en
(1) son estas

[4H>[2H], vy [ClL<<[8Cl],

3.2 La acidez de la gelatina sera menor que la del liquido exterior,
puesto que en (2) hay 4 iones H y en (1) sélo hay 2 y eslo es forzoso
dada la ecuacion anterior.

4.2 El nimero de iones difusibles existentes a cada lado de la
membrana es desigual E. IE. \

En (2) hay 4Cl+ 4 H = 8iones
En (1) hay 8 Cl + 2 H = 10 iones

Esta ultima circunstancia es muy interesante, pues como decia-
mos al principio, por haber mds iones difusibles en la gelatina, aumen-
lard la presion osmdlica de ésta, la cual al ser hiperténica atraera el
agua de fuera, se hinchard (Quellung), hasta que esta tendencia se
halle equilibrada por la de la cohesion entre las particulas coloidales
de la gelatina que se opondra al hinchamiento.

Pero, ademas, segiin la teoria de EiNsTEIN sobre la viscosidad,
ésta debe aumentar al aumentar el hinchamiento. Para Loes por lo
tanto estas dos cualidades tan caracteristicas de los coloides se ex-
plican, por lo menos para los albuminoides, cuantitativamente por
la teoria de DONNAN; y teniendo en cuenta ésta, las leyes de la
quimica clasica como las de las proporciones constantes y multiples,
son perfectamente aplicables para explicar las relaciones entre los
albuminoides y otros iones cualesquiera, lo mismo que nos sirven
para explicar las reacciones entre cristaloides entre si. La ley que en
el capitulo VI denomin4dbamos de la Adsorcidn isoferma de FREUND-
LICH, como cualidad separatoria de los sistemas de dispersién grosera
y coloidal por un lado, y los de dispersion molecular por otro, no
tendria razon de ser para los albuminoides. Las uniones y relaciones
de éstos con otros compuestos se realizarian obedeciendo a las leyes
stochiométricas de la quimica clasica y por lo tanto desapareceria,
por lo menos para los albuminoides la distinciéon que hoy se hace
entre quimica coloidal y quimica clasica o de moléculas y iones. Su

Propiedades eléctricas de las soluciones de albuminoides 117

libro, como €l lo indica, no tiene mas fin que aportar experiencias
demoslralivas de tal aserto. :

La serie de iones de Hoffmeister, ordenados segun su poder, res-
pecto del hinchamiento por imbibicion de la gelatina, es como sigue :
citrato, sulfato, acetato, nitrato, bromuros, yoduros, sulfocianuros.
Los tres primeros disminuyen su imbibicién en agua respecto del
efecto producido por ésta pura; los demés la aumentan en agua y
la disminuyen en acidos diluidos. Tal es la serie admitida para este
fenémeno por HoFFMEISTER, PAULI, SPiR0, W. OsTWALD y FISCHER.
Pero Loes indic6é que respecto a la imbibicion de la gelatina en solu-
ciones 4cidas, obran frenando s6lo los aniones, y para las soluciones
basicas so6lo los cationes de las sales. Y que en ambos casos no tenia
influencia la naturaleza quimica de ambos, sino_sus valencias. Asf, los
trivalentes frenan mas que los bi, y éstos mas que los monovalentes.
Y segun ¢, todos ejercen su accién disminuyendo la disociacién de la
combinacion de la gelatina con los 4cidos o las bases, y haciendo des-
cender, por consiguiente, la presion interna extra de aquélla. Las
sales obrarian, por lo tanto, modificando primero la concentracién
de los iones H y OH, y esta modificacion alteraria luego la disociacién
citada. Segun LoEB los autores anteriores no tuvieron en cuenta la
gran influencia de esta concentracién de los iones H y OH, y por eso
sus resultados diferian algo de los que él mismo obtuvo.

Las globulinas en agua pura no se disuelven, y en cambio son solu-
bles en soluciones salinas. Segin Hardy esto es debido a la formacién
de complejos solubles de ellas con la sal, como sucede con otros pro-
ductos orgénicos. Tales uniones con el agua se descomponen y preci-
pitan, en cambio si se diluyen aquellas disoluciones en solucion fisio-
légica de CINa entonces no se descomponen ni precipitan, no apare-
cen en el liquido ultramicrones.

Propiedades eléctricas de las soluciones de albuminoides

La carga eléctrica de estas soluciones coloidales hidréfilas es,
en general, muy pequeiia, por eso en ellas la repulsion de las micelas
entre si no es grande, y no bastaria para explicar, el mantenimiento
en separacion de unas y otras en la solucién, como sucede en los sus-
pensoides, aqui mas bien tal separacion se debe a la atraccion entre el
agua y las micelas.

En la mayoria de los casos la carga de las particulas coloidales
de los albuminoides es negativa, por eso en la cataforesis caminan len-
lamente hacia el 4nodo. Para llegar al punto isoelécirico, es decir, al
punto en que por hallarse descargadas, se traduce por su inmovilidad
en la cataforesis (y generalmente en los coloides hidréfobos o suspen-
soides por su precipitacién), es necesario acidificar sus soluciones un
poco. Asi que sabiendo que, segiin SORENSEN, el punto neutro de una

solucion posee (*) una concentracion de iones H expresada por

() Véase capitulo « Concentraciones de iones H.
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ph = 7,07, a 18°, comprenderemos que la albimina de huevo tenga
su punto isoeléctrico cuando ph = 4,8, la seroglobulina cuando ph = 4,4,
lIa oxihemoglobina, gelatina y caseina cuando ph = 4,7. Si afadiése-
mos mas acido pasan del punto isoeléctrico y se cargan posilivamente,
caminando entonces lentamente hacia el catodo en la cataforesis.

Explicacién quimica de esta variacion en 1a carga eléctrica
de las micelas, sin recurrir a la adsorcién de iones

Hemos dicho al empezar que los albuminoides son electrolitos
anfoteros, es decir, que emiten en el liquido en que eslan disueltos,
segun sea el grado de acidez o basicidad de éste, iones I o OH. Sa-
bemos que segun la ley de la disociacién quimica denominada cons-
tanle de disociacion, la relacion entre el producto de los iones formados
al disociarse un electroélito, con las moléculas no disociadas de éste
es constante ; como al disociarse los albuminoides en el agua lo hacen
segun los esquemas dados al comienzo del capitulo II, podremos es-
cribir (1) :

e #
(H) X (NHOH—R—C00) _ . (OH) X (NH;—R — CooH)
(NH,0H —R — COoOH) _ ¥ (NH,0H —R — COOH)

El que en soluciones neutras como hemos dicho, las micelas sean
negativas, se debe a que K;, es mayor que K,, es decir, a que predo-
mina el tipo 1.° de disociacion en el que los iones complejos de albi-
mina son, como se ve, negativos ; y también por lo mismo sus solucio-
nes se deben considerar como 4cidos ya que predominan los iones H
sobre los OH. Al pasar la corriente por estas soluciones, habra dos

=K,.

emigraciones de albumina, los NHaiR—COOH van hacia el ca-

todo y los NH:,.OH—I__{—COO hacia el 4nodo. Siendo éstos mas
abundantes (casi exclusivos), por eso es la que advertimos. Al mismo

tiempo, como es logico, caminan los iones ﬁ hacia el catodo y se des-
prenden, aunque débilmente iones OH en el 4nodo. Todo ello es,
sin embargo, poco intenso porque los albuminoides en soluciones
neutras se disocian electroliticamente con poca intensidad.

: Supongamos ahora que a tal solucién neutra le afiadimos un acido
enérgico diluido como el CIH, éste se disociard con formaciéon de
iones H y con esto la disociacién del tipo 1.° tendra que disminuir
mucho, pues debiendo ser K, constante, al aumentar los iones H,
por la adiciéon del acido tendra que disminuir NH.OH — R — COO.
En cambio, respecto a la disociacion del tipo 2 s ocurrira que los
iones H, alli afiadidos, neutralizan muchos de lo.s OH existentes ¥y
debiendo ser K, conslante no tiene mas remedio que producirse nue-

1 < ard ot 3 s
(*) Los paréntesis () indican concentracion de lo contenido en ellos.
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vamente otros OH y, por lo tanto, otros NH; — ﬁ — COOH. Estos
cationes complejos de albiimina se unen en parte con los aniones
del C1H, es decir, con los Cl para formar la sal (NHg; C1 — R — COOH),
pero en su mayoria permanecen libres en la solucién, porque la disocia-
cion electrolitica de los albuminoides en este caso es muy grande. El

+

resultado es que aumentaran en la solucién losiones NH;—R—COOH,
y segtn el CIH que afiadamos, estos iones - seran primero en menor,
luego en igual y al fin en mayor niumero que los aniones (NH;OH — R
— COO). Cuando los dos estan en igual cantidad se habra alcanzado
el punto isoeléctrico, pues las dos emigraciones se anulan al contra-
rrestarse con igual intensidad, y si se pasa de ahi y aumentan ahora
los caliones, entonces la emigracion serd mas fuerte hacia el catodo,
habiéndose asi invertido el sentido de la emigracién primitiva. Como
vemos, no hay que hacer intervenir aqui, para explicar el cambio de
carga eléctrica de las micelas a la adsorcién de iones de signo contra-
rio, como sucede en general para otros coloides.

Sobre Ia coagulacién de los albuminoides

Ya dijimos, al hablar de la coagulacién en general, la notable
diferencia que respecto a la sensibilidad, por decirlo asf, frente al
poder coagulante de los electrolitos, presentaban los coloides hidré-
fobos (metales coloidales, etc.), que son muy sensibles a su accion, y
los hidroéfilos albuminoides que no se coagulan por este -motivo con
tanta facilidad. A los ultimos, s6lo soluciones concentradas de ClH,
por ejemplo, les hace coagular. Ejercen también accion coagulante
el alcohol, la acetona, etc. Pero, en cambio, a temperaturas elevadas
muchos albuminoides solubles en agua o en soluciones salinas, se
coagulan por la accién de pequeiias cantidades de electrélitos, seme-
jandose entonces a los coloides hidréfobos o liéfobos. Vemos, pues,
que tenemos que estudiar dos modos diferentes de coagulacién, la
producida tras el calentamiento de sus soluciones, mal llamada coagu-
lacién por el calor, y la provocada a la temperatura ordinaria por la
accion de las sales. En realidad, las dos obedecen a la misma causa, es
decir, a la accién de electrélitos, como lo prueba el hecho de que una
disolucién de ovoalbtimina libre de sales por la dialisis no lega a
coagularse por la accidn del calor. Pero basta en este momento, es
decir, cuando esta cociendo, por ejemplo, o después de enfriada, ana-
dir algin electrolito, aun en pequefia cantidad, para provocar su in-
mediata coagulacion. Vamos a ver qué es lo que se cree sucede en
ambos casos :

Coagulacién llamada por el calor
o sea de los albuminoides desnaturalizados

Harpy fué el primero que ya desde 1899, indic6 que en este pro-
ceso debe haber dos fases. El decia que al calentar los albuminoides,



120 Quimica coloidal de los albuminoides y de los lipoides

primero debe tener lugar su (I('.s'n(1[111'(11i:(1("iu'n, y luego en un se.g’undo
liempo viene su agluiinacidn o coagulacién. la (h-sxm(um]lza'tfwn (l_e
los albuminoides se cree que consisle en una \'er(lml_cr;l reaceion qui-
mica entre ellos y el agua, y en vista de la influencia que los ‘fl’CldOS,
bases y sales ejercen sobre la velocidad de la _(1_(*5111’1(1.11’:111111('1011, se
ha deducido que se debe de tratar de una hidrdlisis d¢bil de los albu-
minoides. Sabemos que la inversion del aziicar en agua es 11(‘(3](?1‘21(121
por la adicion de acidos diluidos, admiti¢ndose que son ']()s H iones
de ¢éstos los que cjercen la accion catalizadora. También las sales
coadyuvan a esta accion calalilica, habiéndose vislo que segun tal
influencia podemos formar una serie como ésta : SCN, Cl, SO, con-
siderando solo los aniones. Pues bien; tal es Ia serie que nos resultaria
estudiando su influencia sobre la desnaturalizacion. Concentraciones
grandes de sales, por frenar la disociacion de los dcidos debilitan la
hidrolisis. Las bases, si estan poco concentradas, disminuyen con sus
OH el numero de iones H neulralizandolos, y {renan, por lo tanto,
la hidroélisis. Pero cuando estian en mayores concenlraciones, esta
accion frenadora se halla compensada en el caso de los albuminoides,
por olra aceleradora, que consiste en la formacion de sales de ellos
con los alcalis (alcalialbiiminas), las cuales se ionizan f{acilmente y en
esle estado reaccionan con el agua mucho mas avidamente que los
albuminoides puros poco ionizados. Por eso a tales concentraciones
vuelven a favorecer la hidrolisis de éstos. Los acidos también se unen
a los albuminoides en la misma forma, por eso favorecen su desnatu-
ralizaciéon doblemente, a saber, por la accion de los H iones que poseen,
y por el aumento de la ionizacion de las acidoalbuminas respeclo a las
naturales.

El calor favorece la desnaturalizacién muchisimo, asi LEPESCHKIN
dice que a 63° C. se desnaturaliza una disolucién filtrada de ovoal-
bumina en 40 segundos y a 56° necesita seis horas. Pero este coeficiente
de temperatura varia mucho con la substancia albuminoidea de que
se trate.

Sea cualquiera el proceso de desnaturalizacién, tras ella se com-
portan los albuminoides como coloides hidréfobos, asi : segin el mismo
LEPEScHKIN, una solucién natural de albumina necesita para coagu-
larse la adiciéon de dos moléculas de SO4(NHy,), por litro. Tras su des-
naturalizacién basta una concentracién de 0,05 mol. gr. por litro.

La albumina desnaturalizada se combina con acidos y alcalis,
como la natural, variando mucho el coeficiente de temperatura de
su coagulacién, siendo el de las combinaciones con los 4cidos pequeiio
y el de las con los alcalis grande.

Coagulacién de los albuminoides naturales
0 sea sin intervencién del calor

Los naturales necesitan para coagularse concentraciones de
sales mucho mayores que los desnaturalizados ; la capa de agua que
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los rodea (hidrofilos) impide la adsorcién de los iones que produce la
variacién eléctrica causa de la coagulacién. Seria preciso primero
librarles de esa cubierta acuosa, lo cual se consigue mediante el empleo
de grandes concentraciones de sales. La afinidad de éstas para con el
agua vence la de las micelas albuminoideas para la misma y quedan
éstas despojadas de su cubierta acuosa. Entonces viene en seguida
su unioén reciproca y su precipitacién. Si el precipitado se recoge y
se lava abundantemente con agua, se puede lograr restablecer la cu-
bierta hidrica alrededor de cada micela y conseguir su dispersion y,
por fin, su disolucién nuevamente (peptizacion). Tal coagulacién, por
lo tanto, es reversible.

En soluciones neutras o alcalinas la serie de aniones respecto a
su accion deshidratante es: citratos > tartratos > sulfatos > aceta-
tos > cloruros > nitratos > yoduros > sulfocianuros. Es la tantas
veces citada serie de HoFFMEISTER idéntica a la formada al estudiar
la accién de las sales sobre el hinchamiento por imbibicién, etc. La
serie se invierte si la solucién de albuimina la hiciésemos o fuese ya
acida. No esta todavia explicada la causa de esta desigual accién de
los iones en la coagulacién reversible de los albuminoides. La serie
citada se llama también lyotropa o hidrotropa.

Los cationes Ca, Ba, Sr. bivalentes producen la coagulacién de
los albuminoides naturales, pero también en concentraciones elevadas
de sus sales. Pero en este caso los precipitados son muy insolubles en
el agua, debido a su acci6n desnaturalizante.

Las sales de los metales pesados Hg. Pb. Zn. Cu, etc., se compor-
tan de modo muy diferente, porque forman con los albuminoides
uniones a modo de sales con un caracter muy marcado. Y dado el
enorme peso molecular de la albumina se comprende que muy peque-
fias cantidades de las sales de los citados metales pesados basten
para provocar la coagulacion de los albuminoides. El precipitado
formado es insoluble en el agua, pero es sobuble en exceso de reactivo,
y en sales alcalinas, etc., lo cual indica que la albimina de la unién
salina no esta desnaturalizada. Quiza se formen con exceso de reac-
tivo sales dobles solubles e hidrofilas, pues estas soluciones pueden
ser de nuevo coaguladas por ia accion del SO,(HN,), en fuertes con-
centraciones. Las sales de los albuminoides con los metales pesados
reaccionan fécilmente con el agua, y por eso se desnaturalizan con faci-
lidad. Asi basta anadir 0,0001 mol. de sublimado a un litro de solu-
cion de albimina para acelerar su desnaturalizacion 40 veces.

Los liquidos organicos miscibles y hasta substancias solidas mez-
cladas con el agua, provocan también la coagulacién de los cuerpos
de que tratamos. Asi, enlre otros, el alcohol, acetona, hidrato de
cloral, son coagulantes, pero sélo en presencia de sales, pues aquéllos
obran s6lo desposeyendo a las micelas albumincideas de la capita
acuosa que las rodea, y entonces habiendo adquirido las propiedades
de hidrofobos viene la accion coagulante de los iones. Asi, si por dialisis
quitamos las sales de una soluciéon de albumina, y luego anadimos
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alcohol, nada sucede, pero basta gu’ladil‘ erl_l'OHCCS .U]“at I)CLqueﬁa canti-
dad de sal para producir el pr.emplt:\do. (025) ‘lVII,.p()I. ‘0 ?Ill'o, el alcohol,
eleétera, como las sales alcalinas en gr:_mdcs (‘,m.u( l‘mau_ones, por su
accion deshidratante. Pero las substancias organicas se diferencian de
_las sales minerales en su accion sobre los albuminoides en que aqué-
llas obran también desnaturalizando ¢stos u]’ cabo de clql‘to tiempo,
por eso la precipitacion producida por ellas solo es rcver&blg al prin-
cipio. Tal desnaturalizacion es debida a que’cl }11(&01101, acetona, ete.,
aceleran la reaccion enire el agua y la albumina o sea la hidro6lisis
de la ultima. : s
Si los liquidos organicos que anadimos no fueran n.usc1bles con
el agua, si ulilizasemos el éter, cloroformo, benzol, por ejemplo, para
mezelarlos con soluciones concentradas de albumina, observaremos
al cabo de unas horas que se forma en el limite de separacion de ambos
liquidos una pielecita sélida de albumina, la cual se forma a causa
de la fuerte adsorcion, es decir, de la condensacion en la superficie
limite de las micelas albuminoideas. Si agitamos el éter, cloroformo, etc.,
con soluciones de albumina, las gotitas de aquellos liquidos que se
forman, condensaran a su alrededor como en el caso anterior la albu-
mina y con tal aumento de concentracion, se apreciara mucho la des-
naturalizacion de ésta. Asi la desnaturalizacion de la ovoalbimina
de gallina agitada con cloroformo, tiene lugar casi instantaneamente
a 55° mientras que la misma sin cloroformo necesila al menos
doce horas para ser desnaturalizada a 55° centigrados.

Sobre quimica coloidal de lipoides

Se denominan lipoides en general las substancias existentes en
los organismos que poseen el caracter de ser solubles en el éter, benzol,
cloroformo, aceite y parle en alcohol, pero que son insolubles al menos
molecularmente, en agua.

Como se ve, eslos son caracteres de las grasas en general, y en
efecto, el nombre Lipoide no quiere decir olra cosa que «semejante
a grasa».

Quimicamente encierran cuerpos de diferente composicién, por
d? prgnto se incluye en ellos a las grasas neulras, es decir, a las com-
binaciones del triol, glicerina C3Hy(OH),, con los acidos grasos es-

tearlcc?, palmitico, margarico, oleico, elc., engendrando la palmitina,
eslearina, ete.

i s 000 (C15Hg50)0 , (C15H550)0

CaHil—(C16H;,0)0 CaH3<—(C15Hy;0)0 CaH g~ (C1gH350)0

*(C16H3,0)0 *(C1sH4:0)0 (C1gH3g30)0
Palmitina Estearina Oleina

y las combinaciones de éstos, como la estearipalmitina, ete. Por hidré-
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Iisis_ se descomponen en el alcohol glicérico y en los acidos que lo
eterifican, por ejemplo :

CKI-I‘503 (Cy6H3,0); + 3 H,0 = C,H; (HO), + 3 Ci6H3,04
Palmitina Agua Glicerina Acido palmitico

En los lipoides se incluyen también los éteres existentes en los orga-
nismos, del alcohol monoatémico, la colesterina CisHyO, que por su
aspeclo son muy parecidas a las grasas. Es digno de mencién entre
el{os la lanolina que se extrae de la lana, principalmente de los ru-
miantes.

_ Debemos citar como lipoides interesantes, desde el punto de vista
biolégico, a las fosfdlidas en general o lecitinas que son éteres de la
glicerina formados por 4cidos grasos y por el fosférico en combina-

5 —(CH,)3
cion con la base HO _—Nf((le:,)HO denominada colina resultando
compueslo de la siguiente estructura:
oA %(CH‘?):?‘
0 — PhO<OH N\ C,H,, HO
CsI-Is‘To,cmHsso
0,C1H30

Lecitina diestearica

Consideraciones sobre las emulsiones de los lipoides con el agua
y accién sobre ellas de aniones y cationes

Los lipoides forman con el agua, en ciertas condiciones, emulsio-
nes cuyas particulas, en parte, pueden llegar al tamario de ultramicro-
nes, es decir, a formar soluciones de coloides emulsoides. Parece ser
que éstos son liéfobos o hidroéfobos, si se tiene en cuenta que son coagu-
lables por pequeiias cantidades de electrélitos. Las soluciones de leci-
Lina presentan cualidades intermedias entre las hidréfobas y las hidro-
filas ; y las soluciones de grasas en forma de jabones, son marcada-
mente hidroéfilas. Los aceites no forman emulsiones estables en agua
a no ser que aiadamos alcalis, bases, albuminoides, polisacaridos, etc.
Estas substancias actuan disminuyendo fuertemente la tensién super-
ficial en el limite de la fase aceite-agua, con lo cual se disminuye la
tendencia de las gotitas a reunirse en otras mayores. También se
atribuye esta propiedad protectora de tales cuerpos a la formacion
de capitas de adsorcion de los mismos alrededor de las micelas lipoidi-
cas. Pero esto no es seguro en todos los casos, Lo mas probable, sin
embargo, es que la referida accién protectora, sea en todo analoga
a la que hemos dicho que realizaba la gelatina sobre soluciones de
suspensoides (plata coloidal, ete.) (), es decir, que sea debida a que

(*) Véase Coloides protectores (Schutzwirkung).
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los coloides hidrofilos que aﬁadimgs (Zl'“)l:lllllllzlS. .pc)]r)sal(‘ﬂ.r{’dos,'etc.),
o los que se forman al anadir l.os alcalis (sabo—m(::.xly(.{:;u,. os) alcalis con
el aceite u olras grasas forma jabones que sou.:‘(,‘11_05),1'(.‘nvuelyen a
las gotitas en una capa avida dgragua, Yy i}‘:1n5-01 n?c‘n :1‘5 paI:Llculas
liofobas de aceite en liofilas, haciéndolas mas estables. Esla es la ex-
plicacion de la emulsion de las grasas en nuestro inteslino por la accion
de las sales biliares. 5

=s conveniente lener en cuenta que la emulsion puede ser de' dos
clases, a saber: de aceile en agua o de agua g‘n :1(‘,01[.0; en el primer
caso el agua sera la fase dispel_‘sanlc y c_l aceite Ia dlspersg, y en el
segundo, lo contrario. Las emulsiones del lll.)O px;un(jro las ol)tendrem05
anadiendo aceite al agua, si, por el conlrario,anadimos agua al aceite
obtendremos las del lipo segundo. En cualquiera de los dos casos,
aumentando la dosis de lo menor, se llegara a un estado en que las
fases se acumulen. Asi, si anadimos, poco a poco, aceile a una emulsion
de aceite en agua y agitamos al mismo tiempo, observaremos que
aumenta la viscosidad de la emulsion, hasta que en un momento
dado las gotitas de aceite se juntan y llegan a soldarseltotalmente.
En este momento pasan, de dispersas que eran, a constituir la fase
dispersante, y es el agua la que esta en golitas separadas por el aceite;
es muy diferente el momento en que se realiza esle cambio, segun la
alcalinidad del liquido, la cantidad de sales, la temperatura, ete. ; asi,
si la alcalinidad del liquido la elevamos de/, a '/, de N, NaOH, el
cambio se realizara con la unidad de cantidad de aceite. El Cl,Ca
también favorece el mismo cambio, etc.

Las emulsiones méas estables se obtienen afadiendo soluciones
de aceite en alcohol o acetona al agua, en este caso las gotitas de aceite
estan cargadas negativamente, y se repelen mutuamente como las
micelas de los coloides hidrofobos. Si afiadimos electrélitos consegui-
remos disminuir su potencial y, por lo tanto, su repulsion, llegando un
momento al hacerse ésta nula en que se retinen aquéllas, coagulan-
dose la solucién ; esto sucede ya con un potencial aproximado de
0,03 volt. Los aniones trivalentes son los que acluan mas enérgica-
mente, luego los bi y luego los monovalentes.

Podemos obtener emulsiones de lecitina y colesterina echando
sus disoluciones etéreas en agua (procedimiento por condensacion),
pero las de la primera se forman también por dispersion espontanea
de ella en agua. En esle caso la tension superficial en el limite de am-
bas es muy pequena, y si anadimos entonces albimina, aquélla se
hace, por decirlo asi, negativa, es decir, se observa una tendencia de
la lecitina a dispersarse en el agua, adquiriendo al principio aspectos
a}go exlranos (mielinicos), luego se resuelve en gotitas, cuya forma-
cu')_n-puede seguirse muy bien al microscopio. Tal propiedad de la
le_clt{nfl de e_mulsionarse de por si en el agua la acerca a los coloides
hidrofilos, siendo los caracteres de sus soluciones intermedios enire
las de éstos y las de los hidrofobos. Necesitan como las de aquéllos,
para ser coaguladas de la adicion de grandes concenlraciones de sales
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alcalinas, aun cuando al pasar de cierto limite pierden éstas su accién
coagulante. Para la sal comun, el optimo de su poder coagulante esta
en la concentraciéon correspondiente a la solucién normal ; las que
son!/, n 6 cinco veces N no coagulan yala lecitina. Las sales de los meta-
les bivalentes son mas coagulantes, asi el Cl,Ca, SrCl, y BaCl, ac-
tian como precipitadoras en concentracion de 1/;,, mol. por litro. En
esle aspecto son muy pronunciadas las propiedades quimicas especi-
ficas de los cationes, asi el sulfato aluminico no precipita la lecitina,
en cambio el sulfato de hierro la coagula en concentraciones de 1n
hasta /,99, n. Las sales de los metales pesados la precipitan en parte,
asi el Cl,Zn lo hace en concentraciones de 1, 1/; y /5, mol. en litro,
mientras que a 1/;,, mol. no tiene accién ninguna ; las sales de mer-
curio no tienen accién coagulante sobre aquélla.

Por otra parte, la debilidad de las propiedades hidrofilas de las
soluciones de lecitina aparece al observar que en ella encontramos
otra vez como coagulante la conocida serie liotropa de aniones : SOy,
acetato, Cl, NOg, Br, I, SCN.

Las soluciones coloidales de colesterina se parecen en cuanto
a su manera de comportarse frente a los electrélitos a las de lecitina.
Pero se diferencian en detalles ; asi, el alumbre de aluminio precipita
la colesterina ya a una concentracién de 0,0001 mol. en litro y el clo-
ruro de hierro a 0,002 mol. por litro. El mercurio no las coagula en
absoluto lo mismo que hemos dicho para la lecitina.

Aplicaciones biologicas de estos hechos

Es el estudio de la quimica coloidal de los albuminoides el que
probablemente nos acerca mas al conocimiento fisico-quimico del
protoplasma; pero como en otro capitulo se habla ya algo de esta
cuestion, vamos a pasar a otra, de gran interés biolégico y médico,
que es objeto hoy de estudio intenso por parte de numerosos inves-
tigadores ; nos referimos al problema de la permeabilidad de la mem-
brana celular, como reguladora de los cambios entre la célula y su
medio (). Tratamos aqui de ello, porque una de las teorias que han
gozado en este asunto de mas nombre es la

Teoria de l1a membrana lipoide de Overton

Antes de exponerla conviene advertir que por membrana celular
entendemos la superficie limilante del proloplasma, la cual coincide
muy a menudo con la cubierta externa celular, pero otras no, por
ejemplo, una célula vegetal en plasmolisis posee su protoplasma con-
traido y alejado de la cubierta celulésica ; pues bien, lo que regula los

1) Para ampliar en esta cuestiébn son muy recomendables los tratados :
Kolloidchemie des Protoplasmas, por W. LEPESCHKIN, 1924, editor Julius Springer,
Berlin, y el ya citado de RupoLr HOBER Physilkalische Chemie der Zelle und der
‘Gewebe. 6.® edicién.
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cambios de la parle viva celular del protoplasma con el ‘medio es
la capa externa de éste, en cuya capa hay o no hay una formacién
diferente del resto (plasmahaut de los ulcnmnc‘s), pero es siempre a su
lravés que se verifican los cambios de maleria entre cclula.y medio.
OvVERTON crefa que esla capita se comporlaba frenle a materias disuel-
tas como si fuese una pelicula lipoidica, anadiendo, que sélo los com-
puestos quimicos que son selubles en los lipoides de la membrana
protoplasmalica seran los aptos para la didsmosis, la cual se verifica
tanto mas lentamente cuanto menor sea el cociente de reparticiéon
enlre el lipoide celular ¥ el agua. Para aclarar este concepto fijémonos
en Jos hechos que indujeron a OverToN para exponerlo. Entre éstos
debemos citar los estudios de IEnrricu sobre coloracion del sistema
nervioso con los colorantes llamados neurotropos, que se observo en
seguida que eran también lipolropos ; es decir, que tales colorantes
intravitales del sistema nervioso penetran facilmente en las grasas,
lo que parece indicar que las condiciones de solucién del colorante
en las grasas y en el lejido nervioso son semejantes. HOFFMEISTER
estudio la reparticion de ciertas substancias introducidas en el orga-
nismo, como colorantes vitales, etc., enlre células diferentes, suero, etec.,
buscando lo que ¢l llamaba afinidades mecdnicas. Observo que el clo-
roformo se reparte con mas facilidad en las células que en suero por-
que es almacenado prontamente por la lecitina, colesterina y grasas
oleosas de aquéllas. Spiro hizo notar que tales afinidades mecdnicas
no eran sino solubilidades relativas. Con estos hechos comenzé OVER-
TON a estudiar la solubilidad relativa de muchas substancias en aceites
"comparandola con la de ellas en el agua, y sobre todo con su facultad
de penetrar en la célula. Observo que ciertos cuerpos penetraban
muy dificilmente en la célula, otros no tanto, pero la penetracion era
aun lenta, otros por fin penetraban con mas facilidad y Vvi6é que pre-
cisamente podria servir como dato decisivo para conocer la permeabi-
lidad de tal substancia en el protoplasma, el de su relativa solubilidad
en las grasas liquidas. A mayor solubilidad en ella correspondia una
mayor permeabilidad de la membrana para la substancia estudiada.
Hablamos de solubilidad relativa, porque de lo que se trala, es
de que puesta la substancia en presencia del agua, por ejemplo, y de
la grasa, averigiiemos la proporcion en que se disuelve en ambos medios.
El hacia sus experimentos agitando un peso cuidadosamente medido
del cuerpo a invesligar, en una mezcla de agua Y aceite en proporcio-
nes conocidas ; luego separaba el agua, la evaporaba y pesaba el residuo
seco que era eyxdcntemente la porcion de aquél disuelta en ella ; el
resto seria lo disuelto en el aceite. Segin la solubilidad relativa cono-
cida por tanteos, Lomaba mas o menos cantidad de aceite o agua en
]ag p_ruebas mas precisas. Si la substancia a invesligar era liquida y
II]ISCII?]G en ambos, se veia al Separarse por reposo y tras la agitacion
el aceite y el agua, el aumento de volumen de ambos.
. Parael estudio de narcoticos, venenos, etc., utilizaba un reactivo
fisiologico. Es decir, hacia de ellos una disolucién acuosa, cuya con-
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cenlracion era justo narcotizante o venenosa para ciertos animales
(renacuajos, dafnias, ciclops, etc.). Luego preparaba concentraciones
mayores que, como es natural, posefan una acci6on narcotizante vene-
nosa mucho mayor, y las agitaba con aceite en proporciones conocidas
¥ cada vez mds grandes hasta que la solucién obraba como la primera.
Era senal de que el aceite habja robado a la solucién acuosa su exceso
en el veneno o narcético, ete. Vio tras de estos estudios que desde el
punto de vista fisiologico, lo decisivo no era precisamente la solubili-
dad de aquellas substancias en el aceite, sino en substancias semejan-
Les a ésle (lipoides), y deseando encontrar tales lipoides, observé que
los que daban mejor la pauta de solubilidad, relacionada directamente
con las propiedades fisiologicas de penetracion celular, elc., eran la
lecilina, la colesterina, etc., de que hemos hablado ya y que son tan
abundantes en el estroma celular.

Para imitar las membranas organicas, se hicieron membranas
lipoidicas artificiales. FOURNEAU y Vurquin, en 1898, lograron im-
pregnar membranas de colodiéon con determinadas cantidades de
lecitina, colesterina, aceite de ricino, etec., resultando tales membranas
no atravesables por ciertas substancias organicas y si, en cambio, por el
clorhidrato de cocaina, estovaina y otros alcaloides. Respecto a los acidos
organicos débilmente disociados eran méis o menos permeables, no
asi, en cambio, los inorganicos para los que tal membrana result6é
impermeable. De estos hechos se desprende que dichas membranas
lipoidicas, funcionaban como medios de disolucién de las substancias
que dejaban pasar, y como es natural se utilizaron tales deducciones,
para aclarar fenémenos bioldgicos tan interesantes como los llamados

Hemolisis y citolisis

Sabido es que para estudiar la primera se preparan suspensiones
de glébulos rojos en soluciones isotémicas de CINa, y se aiiaden en
diferentes tubos que las contienen cantidades crecientes de la subs-
tancia cuyo poder hemolitico se quiere estudiar, dejando tinicamente
el testigo solo con sal. Al cabo de cierto tiempo se habran depositado
en el fondo los globulos rojos de todos, pero en el tubo testigo el
liquido que sobrenada es incoloro, al paso que a partir de cierta con-
centracion de la substancia hemolitica se colorea el mismo en rosa,
en otro tubo en rosa fuerte, rojo, etc. Esto es debido a que la hemoglo-
bina ha salido en tales casos de los globulos rojos en que estaba con-
tenida y se ha disuelto en el liquido ambiente. Pues bien; para los
globulos rojos de ternero se ha visto que las substancias eran tanto
mas hemoliticas (siendo quimicamente indiferentes), cuanto mayor era
su poder disolvente del aceite o de los lipoides.

La explicacion de la hemolisis con la teoria lipoidica es sencilla:
las substancias hemoliticas, disolverian los lipoides de la membrana
lipoidica protoplasmatica, y con ello la harian permeable para el con-
tenido celular que se escaparia por difusién a su través. Podrian llegar
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tales liquidos hemoliticos a introducirse tanto en el conter}ido celular
disolviendo sus lipoides, que viniese la separacion de la célula, liqui-
dandola. g

Observemos que aqui es el liquido de fuera el que (llsuelye los
lipoides; abre las puertas a lo de dentro, y no son las substancias de
denlro las que se disuelven en los lipoides de la membrana y pasan
asi a su lraves, como se cree sucede en la mayoria de los casos.

También se ha pensado que lales liquidos organicos hemolilicos
podrian previamente reaccionar quimicamente con los lipoides, disol-
viéndolos de este modo. Asi, Ramsox enconlro quela accion hemolitica
de la saponina, descansa en el hecho de enlrar en reacciéon con un li-
poide del estroma celular, la colesterina, y que basta afadir coleste-
rina al suero que conliene saponina, para que reaccionando ambas,
se desvie la saponina y no aparezca la hemolisis. Quiza segun esto
las hemolisinas obrarian corroyendo los globulos rojos. Experiencias
realizadas con membranas lipoidicas arlificiales han venido a confir-
mar tales hechos, habiendo visto que existen grandes analogias entre
éstas y las de los glébulos rojos.

La citolisis debe ser un fenémeno idéntico, ya que todas las célu-
las son ricas en lipoides. En algunos 6rganos de las plantas es facil
observarlo porque sale de ellas una materia colorante, la antocia-
nina, que nos la puede denunciar.

Partenogénesis (). Eslos agentes citoliticos son los que provocan,
segun LoEB, el desenvolvimiento de huevos no fecundados de erizos
de mar, etc., es claro que actuando en condiciones adecuadas de con-
centracion y tiempo. O. y R. Herrwic y HerBsT observaron que el
cloroformo, toluol, xilol, etc., provocan la formacién de la membrana
llamada, «de fecundaciéon» que se produce normalmente tras la entra-
da del espermatozoide en el huevo. Pues bien; como hemos dicho, lcs
agenles que provocan la formacion de esta membrana y la parleno-
génesis del huevo son precisamente los disolventes de lipoides citados
y los acidos organicos de la serie grasa y precisamente en la medida
de la solubilidad de los lipoides en ellos. Es, pues, preciso notar esta
coincidencia, como indicamos antes, que también los agentes coagu-
lantes eran provocadores de la partenogénesis.

Inconvenientes de esta teoria considerada exclusivamente

El agua entra y sale en la célula, como es sabido, y tal no podria
suceder si la membrana protoplasmatica fuese exclusivamente lipoidal,
Yy esto ya lo reconocié OVERTON. Respondiendo a tal objecion, NATHAN-
SOHN suponia que la membrana debia estar formada por una especie
de mosaico, parte de €él lo constituian los lipoides, y el resto seria un
malerial cuyas propiedades serian analogas a las de las membranas
semipermeables de TraUBE. Pero es claro que a través de estos ulti-
mos pasarian toda clase de substancias, y no sélo las solubles en los

(*) Véase también aqui influencia de agentes coagulantes.
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lipoides. Es notable advertir que las células son, en general, imper-
meables, precisamente para las substancias que necesitan, azicar,
hidratos de carbono, aminoacidos, ciertas sales minerales, etc., y en
cambio, entran por ser solubles en los lipoides substancias que no tienen
gran importancia en la economia celular: Claro que también se debe
tener en cuenta que lo mismo que no pueden entrar dichas substan-
cias ultiles, tampoco pueden salir, y como muchas de ellas las fabrican,
resulta una disposicién muy adecuada para no perderlas. Pero es
seguro que la célula debe poseer algiin mecanismo en su superficie que
pueda regular la enfrada y la salida de los produclos que necesita y de
los que le perjudican. Debe existir un medio para permitir en un mo-
mento dado la salida o entrada de substancias que se comportan
ordinariamente como imposibles para atravesar las membranas semi-
permeables. La conclusion es, que ni la ésmosis sola, con las anomalias
aparentes explicadas al hablar del equilibrio de DoNNAN, ni la teoria
que considera a la capa externa protopldsmica como una membrana
lipoidica, con la modificaciéon de NATHANSOHN, sirven para explicar
muchisimos de los fenémenos existentes en las relaciones quimicas
entre la célula y el medio. Por eso se ha recurrido a otras teorias
como la Teoria adsortiva de la permeabilidad de la membrana. TRAUBE
ha hecho la observacion de que existe otra cualidad de las substan-
cias disueltas que va paralela con la permeabilidad celular y es su
poder modificador de la tension superficial del agua respecto del aire.
Por el teorema de Gises-THOMSON (véase Adsorcion) sabemos que cuan-
1o mas disminuye una substancia la tensién superficial de un liquido
en el que esta disuelta, tanto més se acumula en la superficie de éste,
lo cual quiere decir que tanto menos es atraido porelliquido. Y TRAUBE
dice, tales substancias por acumularse en la superficie limite de
este medio, o sea alrededor de una célula, por ejemplo, bafiada por él
Vv por ser poco atraida por el agua, tendrdn mas probabilidades de ser
atrapadas. Hay que advertir que aqui lo que interesa es no tanto la
acumulacion citada en la superficie limite del agua aire, como indica
TRAUBE, sino la concentracion alrededor del liquido protoplasmético,
es decir, por decirlo asi, su adsorbilidad por la capa limite protoplas-
matica. Ahora sabemos que la adsorbilidad que nos interesa va
casi siempre paralela con el poder modificador de la substancia res-
pecto a la tension superficial agua-aire medida por los procedimientos
estalagmométricos. Pero como se comprende, tal teoria solo explica
una aproximacién de las substancias disueltas al protoplasma, pero
no su incorporacion a él, por lo cual resulta una teoria incapaz como
las dos anteriores de explicar la permeabilidad tan complicada y tan
unida al fisiologismo celular de la capa externa del protoplasma.
Existe también la teorfa de la membrana ultrafiltrante, segin la cual
hay una relacion grande entre la permeabilidad de la membrana para
una substancia y el tamaiio de las moléculas de ésta ; a mayor tamaino
su permeabilidad es menor. RunrLanp, su inventor, ha trabajado ulti-
mamente con bacterias llamadas sulfhidricas, Beggiatoa mirabilis, en

9. SuUsAETA : Coloides y fermentos
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las que por medio de soluciones hiperténicas provecaba la formacion
de encorvamienlos, arrugas, etc. No se preducia plasmolisis tipica
porque en cllas indudablemente la capa limitante ])lio’loplasmél.ica'
debe eslar unida a la celular, de modo que la contraccion de aquélla
provoca la de la célula tolal, no se separan ambas 1110111[)1‘:111;15 como
en la plasmolisis verdadera de otras células vegetales. Una vez con-
seguido esle encorvamiento, media el tiempo v la concel.llmcmn de
la substancia a invesligar, que eran necesarios para preducir la rectifi-
acion celular (estado primitivo). Tal reclificacion no podra ser de-
bida como se comprende mas que al ingresc en la célula en la subs-
tancia ofrecida con el disolvente. Asi conocia indire¢laimentle la per-
meabilidad celular para ella.

Iintre los resultados interesantes de tales trabajos () debemos
cilar : Tal relacion entre permeabilidad y tamarfio molecular se refiere
sobre todo a subslancias organicas, pues las minerales poseen en gene-
ral. moléculas pequeias, asi que para las sales dice: « Los caliones
obran disminuyendo el hinchamiento por imbibicion (Quellung) de
los coloides del protoplasma y en el mismo grado disminuyen la per-
meabilidad celular (serie lyofila de HorrMmEISTER) ; los aniones favo-
recen aquel hinchamiento (solucion, peptizacion) y en el mismo grado
aumentan la permeabilidad celular. » Tales resultados coinciden con
los de Kanno y olros, encontrados para plantas superiores. Es nolable
que tal ley rige lambién para las células muertas de Beggialoa 1o cual
excluye la participacién de alguna cualidad especial del plasma viviente.

Para las substancias organicas es para las que hallé la dependen-
cia mas estrecha entre tamafio molecular y permeabilidad, aunque
existen compuestos en los que no se verifica tal reaccién. También
aqui se verifica la misma ley para las células muertas, solo que en
este caso todos los valores de la permeabilidad estaban alterados en
el sentido de denunciar un aumento considerable de ella en el estado
de muerte celular. Como en las células vivas parece que debe ser el
protoplasma, y sobre todo su capa externa la que debe regir los cam-
bios entre célula y medio; y, en cambio, en las muerlas parece que al-
terado aquél debe ser la membrana celular la barrera; debemos con-
cluir que en circunstancias normales las substancias para ingresar en
la célula deben pasar por dos filtros, el de poros més anchos (membrana
celular) y el de poros mas estrechos (membrana protoplasmica).

No pudo hallar el tamano critico (limite de entrada) pero indica
que aunque despacio penetra la gigantesca molécula de veratrina
723,5 ppu.

Por verificarse las mismas reglas, tratandose de células muertas
que de las vivas, cree que la cuestion de la permeabilidad celular es
un hec]_lo puramente fisico, opinando que no existe una permeabilidad
fisiologica (accién protoplasmatica especial). Pero anade luego, « aun-
que se concediese a esta teoria el derecho a formar el cuadro méas

') Ein Bertrag zur Ullrafillertheori les s D v HOFFMANN
(Arch. {. wiss. Bot. 1. 10286) f rie des Plasmas. RUHLAND y HOFFMAN
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ancho en la interpretacion de la permeabilidad celular, habria dentro
de ¢l un ancho campo para el juego de disposiciones fisiologicas y de
caracteristicas particulares tanto del plasma como de los materiales a
penclrar en él.

MicnaEeLis ha realizado ultimamente experiencias numerosas de
permeabilidad a través de membranas muertas. Ha utilizado como
objeto de investigacion, por ejemplo, el papel-pergamino de SCHLEICHER-
ScuuELL en forma de saquitos como los utilizados para las experien-
cias de dialisis. Es claro que tal membrana por dejar pasar a su lravés
los no coloides y detener en general los coloides, no es comparable a
las fisiologicas que demuestran poseer en muchos casos una tan fina
seleccion, y, sin embargo, ha deducido consecuencias interesantes.
Colocaba dentro y fuera del saquito soluciones diferentes de eleciré-
litos, por ejemplo, dentro una solucién 0,1n de KCl y fuera una 0,01n
de la misma sal, y observaba que en poco tiempo se establecia un
estado de equilibrio practicamente estacionario durante algiin tiempo,
entre ambas soluciones. Media las concentraciones de los iones de
dentro y de fuera por la diferencia de potencial entre ambas solucio-
nes, cuya diferencia de potencial la averiguaba valiéndose de procedi-
mienlos cuyos fundamentos indicaremos al hablar del « Método elec-
trométrico de medicion de jones H ». Comparaba luego esta diferencia
de potencial con la obtenida para las mismas soluciones puestas en
contacto libremente, mediante artificios y sin intermedio del papel
pergamino. Y veia que si la diferencia de potencial era en mil voltios
igual a O para el caso citado y en contacto libre, subia a 4 10 en Ia
solucién mds diluida al hallarse ambas soluciones separadas por la
membrana de pergamino. Otras sales daban diferencias de potencial
muy diversas en idénticas condiciones, y tales resultados son debidos,
segun ¢€l, a la gran diferencia de velocidad de los aniones y de los cationes
a lravés de la membrana. Ha trabajado estudiando la difusion a través
de tabiques de diveras substancias, como parafina, caucho, goma-
gutta, cera, etc., y ha visto que la naturaleza de la membrana y sobre
todo su carga elécirica tenian una influencia decisiva para el estable-
cimiento_del equilibrio. En general, las membranas electronegativas
dificultan la movilidad o difusion a su {ravés de los iones negativos, las
electropositivas de los iones positivos.

Para los no electrélitos, ademas de esta circunstancia, encuentra
que tiene gran importancia el famario de los poros de la membrana
y el de las moléculas, en lo cual coincide con la teoria ullrafiltrante, y
con las experiencias de COLLANDER, que ha demostrado que los dife-
rentes alcoholes pierden en difusién a través de membranas de ferro-
cianuro de cobre, a medida que aumenta la largura de la cadena de
los atomos de carbono que los constituyen.

Tales son algunos de los mas importantes métodos y teorias
existentes acerca de un asunto de tal interés como es el de la permeabi-
lidad celular, que hoy sigue siendo uno de los problemas biolégicos
mas enigmaticos, de mas trascendencia y mas afanosamente trabajados.



CapiTuro VIII

Sobre concentracion de iones H y de iones OH

Importancia especial de ambas especies de iones

De antiguo se conocia la importancia de la basicidad o de la
acidez de reaccion de un medio en donde se realizaba tal o cual fe-
nomeno biolégico o quimico. Hoy se ha visto que aun es mayor el
interés de este dato de lo que antes se suponia, y que no bastan los
procedimientos antiguos de determinacion de la reaccion de un medio
para apreciar las pequeiias diferencias a las que tan sensibles se mues-
tran muchos fenémenos. Se necesita precisar con gran exactitud tal
cardcter, y crear una nomenclatura nueva para poder definir sus
mas pequeias variaciones. Respondiendo a tal necesidad se ha creado
este capitulo tan interesante de la Biologia, que pudiéramos llamar
« Determinacion precisa del estado de acidez, neutral o de basicidez
de los medios » 0 lo que es lo mismo « Determinacién de la concentra-
cion de los iones de hidrégeno y de los hidroxiliones que son los res-
ponsables directos de tales condiciones.

Por olra parte, no es posible adquirir una concepeioén clara de la
manera de obrar fisiologica de cualquier i6n sin tener en cuenta la
de los iones H y OH siempre existentes en las soluciones acuosas, ya
que la influencia de éstos en Biologia es tan grande que es necesario
no perderla nunca de vista, aun en las soluciones que antiguamente
se tenian por neutras. Y no sélo en Biologia sino en quimica coloidal
tiene este dato un interés muy grande para la produccién de varia-
ciones en diferentes fenémenos, como precipitaciones, hinchamientos
por 1mbll)ici()_n, coagulacion, carga eléctrica, etc: En el estudio de
las fermentaciones este factor hay que tenerlo en cuenta, por ejemplo,
tanto como el de_ la temperatura, los 6ptimos de concentracion de
iones H y OH oscilan a veces en limites muy estrechos, hasta el punto
de que los estudios sobre cinética de las fermentaciones realizados
antes de conocerse la importancia de este dato, ha sido necesario re-
visarlos. Aforlqnadamente, en estos casos se trabaja con soluciones
muy bien provistas de reguladores de tal concentracién y sin saber
los antiguos trabajaban con frecuencia en medios de acidez o basici-
dad constante, y, por lo tanto, en estos casos son aceptables sus coD-
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clusiones. En Medicina es conocida la importancia de la acidez, por
ejemplo, de la sangre, en procesos como la diabetes, etc. I autor ha
encontrado que los espermatozoides de los crusticeos decapodos
reaccionan especificamente frente a soluciones, que poseen débiles
concentraciones 4cidas de H, como son las que, poseen un valor
ph = 6,5 (*) (fig. 50).

En agricultura citaremos la escuela de Grénningen (Holanda)
que dice que la concentracién del suelo en iones H y OH es uno de los
factores decisivos para conocer la aptitud del suelo respecto a poder
servir para un cultivo determinado. En Terapéutica, Traube indicé
que todas las substancias activas como modificadoras de la tensién
superficial tienen gran poder farmacolégico. Pero los alcaloides son
activos respecto a la tensién superficial de sus soluciones s6lo con-
dicionalmente, es decir, dependientes de las concentraciones en ellas
de otros iones y en especial de los iones OH. Asi es que si se pregunta,
por ejemplo, acerca de la concentracién en qué comienza a sentirse

oo ol

Fic. 50. Accion de iones-H sobre los espermatozoides de los crusticeos (Carcinus
Moenas) (segtin J. M. SUSAETA)

a 'y b, espermatozoide normal de frente y de perfil ; ¢, d, e, primeros estados de los mismos
bajo la accion de débiles concentraciones de acidos p-H = 6,53 f, estado final bajo la accién
de concentraciones mayores. (Tamano 4-5 u)

la accion de la quinina sobre un proceso fermentativo, o en qué em-
pieza su poder bactericida en una suspensién de bacterias, se observa
que tal valor no es absoluto; al citarlo hay que indicar al mismo tiempo
la concentracion de iones H, pues varia aquél con ésta.

En Oceanografia es un dato biologico de gran interés y del que
no se puede prescindir, el conocimiento de la concentracién de iones H
y OH. Podrian citarse muchisimos ejemplos como éstos, pero basten
los indicados para percatarse de su importancia biolégica (2).

Pero hay ademis otro motivo que justifica la busca de nuevos
métodos de dosificacion y de nomenclatura de los iones-H, y es el
siguiente, que se refiere a las ideas sobre acidez y alcalinidad actuales,

) Noles sur l'éclatement des spermalozoides des Crustaces decapodes, Jos¥ M.
SusAETA (Bulletin biologique de la France et de la Belgique. 1925).

(*) Para méas delalles Die Wasersloffionen-Koncentration, por LEoNoR Mi-
CHAELIS, editor J. Springer. Berlin, 1922 ; y Praktikum der Physicalischen Chemie
insbesondere der Kolloidchemie fiir Mediziner und Biologen, por L. MICHAELIS,
Berlin, 1922. Editor J. Springer. Es también muy interesante el libro titulado
La concentralion en ions Hidrogéne de I'Eau de mer, Le pH méthodes de mesure;
importance oceanographique, géologique, biologique, par R. LEGENDRE, 1925. « Les
Presses Universitaires de France» 49, Boulevard Saint-Michel, Parfs.
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latentes y totales. Sabemos nosotros que, como lo hcmlos giicho en el
capitulo III, los electrolitos disueltos en el agua se disocian en sus
iones en cierta proporcion (ya hicimos, capitulo I\’_,lla salvedad teo-
rica que las ideas actuales imponen a esla concepcion), .de tal modo
que practicamente podemos aceptar que lales substancias se hallan
en el agua en diferente forma, una parte se presenta en for.ma de mo-
léculas aisladas pero no disociadas, y la otra en forma de iones resul-
tantes de la disociacion de otras moléculas. Asi, por ejemplo : si de-
cimos que el CIH disuelto en el agua a 18°, y ala concen tracion corres-
pondiente a su solucién llamada normal (36 gr. por litro de agua), se
disocia un 80 %, queremos indicar que el 80 %, de sus moléculas estan
disociadas en sus iones Cly H y el 20 %, restante se halla en forma de
moléculas sin disociar de CIH.

Pues bien, se llama acidez actual o real a la que corresponde a la
porecion que esta en forma activa, o sea ionizada, que es la forma obli-
gada para reaccionar, en este caso es la porcion disociada como hemos
dicho el 80 9%,.

Acidez lalenle o de reserva es el 20 9, restante que contiene las
moléculas inactivas o no disociadas. Pero como es evidente que éstas
pueden llegar a disociarse y pasar a aclivas, si neutralizamos las pri-
meras con una base, habra que tenerlas en cuenta para definir la acidez
folal que representara por lo tanto la suma de la actual mas la latente,
"o sea la que corresponde a fodo el CIH disuelto en el agua sea cualquie-
ra la forma en que esté.

Absolutamente lo mismo hubiésemos dicho de haber tomado
como ecjemplo un alcali, como.el NaOH que se disocia en iones Na y
iones OH o hidroxiliones ; en este caso hubiésemos hablado de alca-
linidad actual, latente y total. Como analogia clasica, se cita aqui la
repartlicion de las fuerzas de un Estado que como se sabe consta de
un ejéreito activo, equivalente a la fuerza actual o real, el ejército de
reserva que representa la fuerza latente; y por tultimo el total que
estara constituido por la suma de los otros dos. También aqui, a me-
dida que la guerra va consumiendo las fuerzas activas, se llama a las
reservas para converlirlas poco a poco en fuerzas actuales o reales, de
lai:'entes que eran. Ahora bien; como sabemos, la dosificacién de los
dcidos o de las bases en la quimica clasica nos da idea de la acidez o
basicidad totales solamente, y nada dice respecto a las otras que tanto
interesan al fisiélogo o al bidlogo en general. Esto se vera mejor ana-
lizando el modo coémo se verifica tal dosificacion.

Supongamos que preparamos una disolucién normal de C1H y que
tomamos,de ella 10 cm.3, afadimos una gota de un indicador, sea la
fepolftalema, que en reacciéon acida es incolora, pero que se vuelve
roja Yal pasar la reaccion a basica. Preparamos otra solucién normal
de NaOH (40 gr. en un litro de agua), y comenzamos a neutralizar
Ientagncx‘lte la primera solucién mediante la adicién de la segunda.
Al anadir 1 cm.? de ésta, habremos neutralizado 1 cm.2 de la n, CIH,
con 2 de la n. NaOH habremos neutralizado 2 de la n. CIH, y asi su-
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cesivamente conforme a la féormula CIH -+ NaOH = CINa + H,0.
Necesitaremos, por lo tanto, 10 cm.2 de solucién n. NaOH para neu-
tralizar los 10 %, de la solucién n.ClH y afiadiendo una gota mas de
la primera, la reaccién que ya era neutra pasa a basica y veremos que
el liquido se vuelve rojo.

Aqui hemos hallado la acidez total. E. E. al anadir 1 cm.3 de
n. NaOH, esta base neutraliza los iones libres o activos de H, pero al
mismo tiempo que estos desaparecen, las moléculas no disociadas de
CIH se disocian para sustituira aquéllas pasando de latentes a activas,
de no ionizadas a ionizadas, de tal modo que al poco tiempo no existen
yva moléculas sin disociar y no hay medio de reconocer la proporcion
enlre las que al principio se hallaban disociadas y las que no lo esta-
ban. En una palabra, s6lo podemos averiguar asi la acidez fofal. Lo
mismo diriamos en el caso reciproco de dosificacién de una base, o
en el caso de determinacion de la cantidad de Cl o de otro elemento
cualquiera en analisis cuantitativo. Pero lo que conviene al bi6logo,
al fisi6logo y aun al quimico, sobre todo al que trabaja con coloides,
es precisamente el estado de ionizacion, la acidez o basicidad acfuales
en el caso de 4cidos o bases, que son las que evidentemente imprimen
las cualidades caracteristicas al liquido que se considera. Por eso no
podremos utilizar para determinarlas reacciones que hagan desapa-
recer los iones, sino buscar medios que sin alterar el estado de diso-
ciacion de la solucion, nos dé idea solamente de la parte activa o ioni-
zada, de la que realmente entra en reaccién en un momento dado. En
una palabra, se trata de hacer ionimefria y no dosificacion de elemen-
Los, y para ellos nos valemos de dos medios, o bien de colorantes esco-
gidos que cambien de color, en un momento preciso y perfectamente
determinado de concentraciones de iones H y de hidroxiliones, para
el caso de acidez o basicidad ; o bien de procedimientos electromé-
tricos cuando hagamos ionimetria en general, es decir, cuando se
trate de determinar, no solo iones H o iones OH sino otros cualesquiera
como son iones Cl, Fe, efc. Ahora se comprendera el motivo que ha
obligado a buscar los métodos cuyo fundamento vamos a exponer
en seguida.

Dosificacién y medida. Si queremos preparar una solucién en
que la concentracion de iones Cl, sea una dada, bastaria disolver la
cantidad calculada de CINa, como-indice de la de Cl. En cambio, si
afiadimos a una solucion algo de acido acético, por ejemplo, se diso-
ciara solo una pequena parte de éste y no podremos indicar sin maés,
la cantidad de iones H que hemos anadido. Necesitamos para la dosi-
ficacién, lo mismo que para la determinacion y notacion de los iones H
y OH métodos especiales.

Unidad de medida y notacién. La concentraciéon de iones H
viene expresada en iones-gramo por litro. Se ha tomado como unidad
de concentracion aquella en que un gramo de H-ion esta disuelto en
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un litro de agua, o sea una solucién normal *) de iones H. Una tal
solucion seria sencillamente una normal de CIH, o sea 36 gr. (35 + 1)
de éste en un litro de agua, pues si admiliésemos que _Ia ghsoma_c}()n
de tal dcido fuese total, entonces habria un gramo de hidrégeno ioni-
zado en un litro. Pero como la disociaciéon no es Loml_, la experiencia
ha demostrado que es preciso tomar una solucién 1,20 veces la_ N de
CIH para obtener la N de iones H. Esta tiene un gramo de H-ion por
litro. Todos los liquidos fisiolégicos poseen concentraciones mucho
menores. Asi, por ejemplo, la orina. normal posee 'alrededor de
0.00000032 gramos de iones H en un litro, como tal numero re_sulta
inmanejable, SORENSEN propuso expresar la concentracion de iones

de HI (I-l:l) 6 Cg 6 (H) escribiendo sencillamente 7, y expresdndola por
un simbolo ph cuya significacion es ésta :

1
ph = —log!® h = log e
La concentracion de iones (OH) o hidroxiliones oh se expresa
por el simbolo p,, y esto quiere también decir que
1
Pon = — log1® oh = log —
El producto i X oh = Kw que es la constante de disociaciéon
del agua y siempre se verificara sea la disoluciéon acuosa 4cida, neutra
o basica que & X oh = K 6 lo que es lo mismo, tomando sus logarit-

mos ph - poh = p;. Este p; indicaria también — loglo K = log %

Ahora bien; KoLurauscH, después de exactas medidas realizadas
por los procedimientos fisicos adecuados, sobre todo por la medida
de la conductibilidad eléctrica del agua hallé6 para la constante de
disociacion de ésta o sea K a 18° = 0,72 x 10—14, |o que corresponde
un valor de p; = 14,14 ; a 37° encontr6 0,32 X 10— § sea pr = 13,50.
Por eso SO_RENSEN propuso que el punto neutral del agua fuese aquel
en que los iones H fuesen igual a los iones OH, lo cual se realiza siendo
el vanF de ambos = 7,07 y a 18°. Asi se verifica que ph 4+ poH = pg,
pues 7°07 + 707 = 14,14. Segiin esta notacién una solucién neutra
se caracteriza

a 1§: h = oh = 0,85 x 10—7 ¢ sea ph = poh = 707
a 37° h = oh = 177 X 10~7 ¢ sea ph = poh = 676

En reaccién 4cida es h > en reacci6n neutra

» » » » ph<< » » »
» » » » oh << » » »
» » » » poh > » » »

1 .
que ﬁo)ntiifnfilﬁel?“g.se llama en Quimica solucién normal de un cuerpo a aquella
L el sinellm)sodemﬁg? 1la c‘:lmlidad en gramos de aquél igual a su peso
36 e de Gl on o B cular de CIH = 36. Su solucién normal contendra
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Como es logico, en reaccion basica sucederd lo contrario. Pongamos
un ejemplo : Leemos que la orina normal se caracteriza por tener

a 18° ph = 6,5. Segun lo dicho ph = log%; en este caso log h = — 65

para saber la concentracion de iones H que representa tal expresiéon
tenemos que hallar el ntimero correspondiente a ese logaritmo. Como
en la tabla de logaritmos s6lo encontramos las mantisas de los nime-
ros posilivos, tendremos que transformar nuestro logaritmo negativo
en ciro de mantisa positiva y caracteristica negativa, poniendo :
— 6,5 = 4 05— 7, buscamos ahora en las tablas de logaritmos el
numero correspondiente a la mantisa 0‘5, y encontramos que es 32,
como la caracteristica — 7 nos indica el lugar que este ntimero debe
ocupar tras de la coma, resultard que el valor numérico correspon-
diente a ph = — 65, es 0,000.00032 de gramos de iones H en un litro
de orina normal. Los OH y los H de la reaccién neutra los hallariamos
sabiendo que ph = poh = 707 y que 707 = + 093 — 8, y el niimero
correspondiente es 0,000.000.085 gramos iones H 6 iones OH en litro
de agua neutra a 18°. En analisis quimico corriente, estos valores
serian completamente ilusorios, lo mismo da que en caso citado de
la orina pusiésemos como valor de sus iones H 0,32 X 10—7 que
0,32 X 10—%, ambas cantidades son para los métodos ordinarios préac-
ticamente igual a O, y sin embargo, la segunda seria ya claramente
patologica. Al decir en el andlisis corriente que en una solucién no
hay Cl, por ejemplo, queremos sélo indicar que el Cl que puede
haber es menor que el que corresponde al delatado por una gota de
AgNO; en solucion al 0,01 normal a lo mas, y no se puede pasar
de ahi. Pero en Fisiologia, en Medicina y en Biologia tienen interés
grandisimo variaciones mucho menores, de aqui ha nacido el tener
que recurrir a procedimientos y nomenclatura especiales. Los proce-
dimientos eléctricos, cuyos fundamentos daremos al final, acusan
diferencias de potencial en milivoltios, correspondientes a diferencias
de concentracion de los liquidos, del valor indicado. Otro procedi-
miento menos exacto, pero més corriente, es el colorimétrico, basado
en el cambio de color experimentado por ciertas substancias que
los quimicos llaman

Indicadores

Estos son substancias colorantes generalmente en disolucién,
que cambian de color al variar la reacciéon del medio. Para W. Ost-
wALD, tal cambio de color era debido a que los iones del indicador
tenian otro color que las moléculas no disociadas y el grado de diso-
ciacién y, por lo tanto, el color variaba con la acidez o basicidad. Segun
HaNTzscH, el cambio es debido a una modificacién estructural de la
molécula del indicador. Sea como quiera la explicacion, es importante
conocer el momento de la variacion del color de los indicadores mas
usados, por eso damos el dato de los siguientes :
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La solucion de naranja de metilo cambia cuando ph = 4

» » » rojo » » » » ph =6
el tornasol varia siendo ph =7
. ; )
Y la fenoltaleina » » ph =8

Se ve que los Llres primeros lienen su cambio siendo lodavia el
medio francamente acido, el ultimo en medio basico, pero los dos
ultimos son los mas aproximados para la apreciacion del punto neutro,
siendo el error del tornasol por acidez y el de la fenolftaleina por ba-
sicidad.

Como valores interesantes para el fisiologo, indicaremos que la
sangre en circulacion tiene un valor de ph = 735 hasta 740 (ligera-
menle basica) ; para la orina normal ph = 5 a 7, es decir, desde fran-
camenle acida a muy ligeramente, casi basica; el caldo de cultivo
debe poseer ph = 7 a 75 (practicamente neutro) ; el agua ordinaria
sin hervir tiene ph = 6 y hasta 5, su acidez se debe al CO, que disuelve,
por eso al hervir 19 puede perder y recién sacada de la fuente es casi
neulra ph = 75 a 7°6 ; el jugo estomacal es francamente acido ph = 1‘5
hasta 2, ete. Ils notable la resistencia que oponen los liquidos orga-
nicos a variar su valor ph, aunque, por otra parte, se comprende que
tal resistencia sea indispensable para la conservaciéon de la vida ;
los estrechos limites del valor de ph de la sangre circulante, nos in-
dica que tal dato, como el de la temperatura, son de importancia
vital para el organismo, y que éste debe disponer de algin medio
que le permita autométicamente regularlo en el caso de que cualquier
alteracion interna o externa lo comprometa. Tal mantenimiento del
valor normal de ph en la sangre y, en general, en una solucion, se con-
sigue en virtud de substancias alli existentes, o de mezclas de ellas
Sdecuadas, que se conocen genéricamente con el nombre de regula-

ores.

Papel y funcionamiento de los reguladores
(Puffer de los alemanes)

En una mezcla de un acido débil con una de sus sales, ph es casi
exclusivamente dependiente de la relacién entre el acido y susal,y
apenas del valor absoluto de la cantidad de ambos; de tal modo, que
si diluimos la mezcla no varia ph o apenas varia. Esto quiere decir
que se verifica el hecho extrafisimo de que su acidez o basicidad
permanece constante a pesar de afiadir agua pura. Todos sabemos,
en cambio, que si afadimos a una dilucién de HCI al 10 %, agua
hasta hacerla al 1 %, su acidez la hemos hecho diez veces menor, es
decir, en cada cantidad de volumen de la dilucién al 1 % la acidez,

1
o sea ph son i de la que contliene la solucién al 10 %, dicho esto

en lérminos generales. La explicacion elemental de aquel hecho ano-
malo anotado, es la siguiente : Un acido débil esla, siempre poco diso-
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ciado en agua, y esta disociacién esta disminuida, ademds, por su sal.
Si diluimos la mezcla de acido-sal, es claro que disminuira la concen-
tracion del 4cido, pero al mismo tiempo crece su disociaciéon y con
ello los iones H, porque la dilucién ha disminuido en igual grado al
poder frenador de la disociacién del acido que su sal posee.

El nombre de regulador, o de mezcla reguladora, se debe al papel
mantenedor del niimero de iones H o, lo que es lo mismo, de iones OH
que tales substancias poseen, a pesar de variar el grado de dilucion
de su solucién. Un ejercicio practico muy instructivo es el siguiente :
Se prepara una solucién normal de acetato sodico cristalizado
(CH3COOHa + 3 H,0) ; calculando resultan 13,61 gr. de la sal cris-
talizada disueltos en 100 cm.® de agua destilada. Aparte preparamos
una solucién normal de 4cido acético dosificado con n-NAOH, to-
mando la fenoltaleina como indicador. Diluimos las dos hasta hacer-
las 1/10 n. Tomamos ahora cuatro tubos de ensayo, y en ellos prepa-
ramos mezclas de los dos en las proporciones indicadas en el cuadro
siguiente :

TUDOS s s aieininntare st R VL (YT R 1 2 3 4
De solucion 0,1 n. de acetato sédico em.?.... 5 7 8,5 9
De solucion 0,1 n. de 4cido acético cm.?..... 5. S 1,5

Como se ve, en cada tubo resultan 10 cm.® de mezcla escogidas
asi, porque dan colores diferentes con el indicador que luego utilizaremos.

Tomamos otros cualro tubos de ensayo y cogemos en cada uno
8 cm.? de agua destilada y afiadimos a cada uno de ellos 1 em.? de las
soluciones correspondientes preparadas antes. Si llamamos a los tubos
de la 2.2 serie 1, 2', 3’ y 4/, resultara que el primero 1’ tiene 8 cm.?
de agua y 1 cm.? de la mezela del tubo 1.° de la 1.2 serie ; el 2" tiene
8 cm.? de agua y 1 cm.® de la mezcla del tubo 2.° de la 1.2 serie, y
asi sucesivamente. Resulta que los 8 tubos tienen al final 9 cm.® de
liquido, y que los 1’ 2" 3" 4/, representan las mezclas contenidas res-
pectivamente en 1, 2, 3, 4 pero diluidas nueve veces. Afiadimos enton-
ces a todos ellos, cantidades exactamente iguales del indicador escogido
que es el rojo de metilo (0,1 gr. en 300 cm.3 de alcohol de 90° y 200 cm.?
de agua). A cada tubo se afiaden 1 6 2 gotas de este indicador. Obser-
varemos : 1.°, que en los cuatro tubos de la 1.% serie, o sea en 1, 2,
3, 4, el coloranle toma cuatro tonos, desde el rojo limpio hasta el ama-
rillo, demostracion de que la acidez varia con la proporcion relativa
entre el acido acético y su sal; y 2.° los colores de los tubos de la
2. serie son exaclamente iguales a los de la 1.3, es decir, el del 1,
igual al del 1, el de 2’ igual al 2, etc., demostracion de que la dilucion
sufrida en los de la 2.2 serie (nueve veces) no ha alterado en nada la
acidezde la mezcla. La acidez depende, por lo tanto, no de la canti-
dad absoluta de lo disuelto, sino de la relacion del acido acético al
acelato sodico, es decir :
(acido libre)

ki (sal de Na del mismo 4cido)
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siendo & la constante de disociacion del dcido citado, cuyos valoreg
son en numeros redondos para el acido tartrico = 1 X 10—=3; para
el acido lactico = 15 x 10—4; para el acético = 2 X 1.()—5; para el
fosfalo sodico #dcido primario = 2 X 10—7 y para c’l dcido carbénico
= 3 x 10—3. El fosfato primario se considera aqui como ‘un 4cido,
v su sal correspondiente es el secundario. Lu‘ ley z:ulonm: no es apli-
able para los acidos fuertes, como el C1H, SO,H,, etc. En la sangre
la mezcla reguladora mas importante es la CO, - NaHCO;, el CO4Na,
no existe como tal en los tejidos vivos.
I.a mezcla reguladora de la orina es la de dos fosfatos

NaH,PO, -+ Na,HPO,.

Y ya sabemos que los albuminoides son excelentes reguladores de
los iones H, habiendo quedado explicado su mecanismo de regulacion
en el capitulo sobre quimica coloidal de albuminoides.

A veces se suele tomar como valor de K, uno que es un poco mayor
que el de la constante de disociacion encontrada por medidas de la
conductibilidad eléctrica.

Preparacion de una solucién que posea una cierta concentracién
previamente dada de iones H

Este problema de gran interés practico, se resuelve mediante la
féormula antes dada, que nos sirve para calcular la proporcion o rela-
cion R en que debemos tomar los dos componentes de la mezcla EE,

4cido libre
sal del mismo Acido
brado R, pondriamos h = K R de donde R — 7;—, h nos lo dan, pues,
es la concentracién pedida y K es conocida. Después de realizada la
mezcla con arreglo a este calculo, se debe controlar si resulta exacto
en la practica, pues la capacidad de regulacion no es ilimitada, a pesar
de todo. Una solucién asi preparada posee estas condiciones.

1.: La variaci(’)r} de h es casi nula al diluirla en agua pura.

.2. La resistencia que ofrece a variar h, producida por impurezas,
consistentes en productos que anadimos, poseyendo cierta acidez, es
mayor que la de otra disolucién cuya concentracién de h fuese igual,
pero no prod_uci.da por una mezcla reguladora.

3.° Al diluirla no varia &, pero pierde algo su resistencia a dejar
cambiar h por impurezas.

El problema de que tratamos se

bajar con fermentos, pues si encontramos en la literatura o averigua-
mos nosotros mismos que el 6ptimo de accion de tal fermento corres-
ponde, por ejemplo a un valor ph — 6,5, entonces afiadiremos al jugo
en que esta el fermento una mezcla reguladora calculada para producir
este valor de h como queda dicho, En general, es la mezcla de fosfatos

hemos dicho h = K

, si llamamos a este que-

Presenta muy a menudo al tra-
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la utilizada, y asi se puede seguir con tranquilidad los estudios de ciné-
tica de esa fermentacion en la seguridad de que aunque se produzcan
diluciones posteriores del jugo, o lo que es mas frecuente, aun cuando
en las reacciones fermentativas aparezcan acidos, se conserva, si
tales variaciones no son excesivas, constante este valor tan intere-
sanle para la buena marcha del fenémeno, es decir, el valor ph.

Sobre la determinacion de los iones H

Al decir iones H, se sabe que se habla al mismo tiempo de los
hidroxiliones OH, pues siempre tiene que resultar que H X OH = K
(constante de disociacion del agua). De tal modo, que al afiadir un
acido al agua, aquél se disocia en iones H y en otros iones, sean Cl
para el CIH, los iones H aumentan asi, y automaticamente disminu-
yen los OH, que con el exceso de aquéllos reconstituyen el H,O de
la solucién.

Principio del método de determinacién de jones H
mediante indicadores, seglin Sorensen (con reguladores)

Se preparan una serie de soluciones perfectamente conocidas y
dosificadas de los acidos débiles y sus sales, cuya mezcla produce en
cualquier momento, una disolucién cuya concentracién de iones H
es perfectamente conocida. Utilizaremos para ello las formulas antes
indicadas. Si tenemos una solucién cuyos H queremos hallar, bastara
que le anadamos un indicador (una gota, por ejemplo, es decir, una
cantidad perfectamente medida) y tomara cierta coloracién. Basta
preparar diferentes mezclas reguladoras, y a cada una echar una gota
idéntica del mismo indicador hasta encontrar una que tome un color
igual al de la solucidn desconocida. La concentracién de iones H de
la mezcla conocida ser4 la misma que la de la que nosotros queremos
averiguar.

El método no puede ser, como se ve, mas sencillo en teoria, pero
en la practica resulta muy engorroso, y sélo es recomendable como
ejercicio muy conveniente para el que quiere iniciarse en estas cues-
tiones. Pues hay que perder mucho tiempo en preparar con toda pre-
cision las mezclas de acido débil y su sal, y después comprobar si la
concentracion calculada es la verdadera, por el método electromé-
trico cuyo fundamento daremos luego. Este método, como se vera,
es el tnico que da valores absolutos, pues los otros, como se ve, los da
por comparacién. Trabajando bien siempre coinciden los resultados
de ambos procedimientos. Por no tener interés no nos extendemos
aqui en datos referentes a preparaciéon de mezclas, eleccion de indica-
dores, etc., que cualquier libro especial sobre el asunto da (%).

(1) Pueden recomendarse, sobre todo, el Praktikum, de L. MicnagLIs, antes

citado (de este libro existe una traduccién espaiiola de Jarme Mvr), y el libro :
The Delermination of Hydrogen Yons, de W. MaNSFIELD CLARK. Baltimore.
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Determinacién de los H-iones sin reguladores

Se elige un indicador de los llamados de un color, es decir, que
siendo incoloros, en presencia de lal o cual concenlracion acida o
basica toman cierta coloracion, asi la fenoltaleina que es incolora se
lorna roja en solucion bésica. Se debe ademas escoger el indicador
segtin la acidez o basicidad probable del liquido a invesligar ; asi,

entre ph = 22 a 4 escogeriamos el f-dinitrofenol
» ph= 28a 4,05 » el a-dinilrofenol
»y ph= 4 a 355 » el y-dinilrofenol
w - ph== “5,2"d- 7 » el p-nitrofenol
» ph= 67a 84 » el m-nitrofenol
» ph= 85 a 10,5 » la fenolftaleina
5. ph=10-1a 12 » el amarillo de alizarina.

Al ver este cuadro se nota la importancia de la eleccion del in—
dicador, pues la fenolftaleina, tom6 su maximo color rojo cuando
ph = 973, pasa de incoloro a rojo sélo cuando ph =8, es decir, en
reaccion francamente bésica, asi que seria inttil emplearla con valores
inferiores a 8, pues ya siempre permaneceria incolora.

Los nitrofenoles toman color amarillo en la region basica, y los
dinitrofenoles amarillo en la region acida.

Se anaden a 10 em.? de la solucion a investigar una cierta cantidad
perfectamente medida del indicador escogido. Si esla eleccién esta
bien hecha debe tomar la solucién con él, cierto color pero no debe
ser el minimo (casi incoloro) ni el maximo, debe producirse una tinta
media. El color maximo de los indicadores bésicos usados lo dan en
soluciones al 0,01 n de NaOH, mayores concentraciones de esta hase
no hacen ya el color més fuerte. Siguiendo en este territorio de ph
hariamos en varios tubos de ensayo una serie, para ver qué cantidad
de indicador se debe anadir a 10 ¢cm.? de la soluciéon 0,01 n NaOH,
para alcanzar el mismo tono que la solucion a invesligar. Es evidente
que para la solucién 0,01 n NaOH, necesitariamos siempre la menor
cantidad ya que es la solucion que da el mas fuerte color. Si la rela—
cion entre la concentracion de indicador en la solucién la llamamos I,

1—F

el valor h viene dado por la férmula h = K 7

, K es una constante

indicada en los libros para cada indicador.

Ljercicio prietico. Vamos a hallar el valor ph del agua ordinaria
de la conduccion corriente. Escogeremos como indicador apropiado
el m-nitrofenol del que disolvemos en agua destilada 0,3 gr. calentando
moderadamente en 100 ¢cm.3. Se vierten en un tubo de ensayo 10 cm.3
del agua a investigar, y a ello se anade 1 cm.3 del indicador antes pre—
parado. Entonces se echan en una serie de tubos de ensayo perfecta—
mente iguales, primero 9 cm.3 de una solucion recién preparada de 0,01 n.
NaOH. Seria lo mismo que la dosificacién tomada fuese 0,02 u otra
cercana. Entonces se diluye el indicador diez veces en agua, y se toma

Causas del error con estos métodos 143

este tubo como tipo para comparar el color. Contendra, como se ve,
11 cm.? de liquido (1 4- 10). Asi las cosas, echamos en el primer tubo
de la solucion de sosa 0,5 cm.? de la del indicador primeramente pre-
parada ; en el segundo, 1 cm.3; y en el .tercero, 2 cm.3, es decir, estos
valores en una progresion geométrica de cociente 2. Entonces se afiade
a eslo tres tubos la cantidad de solucion 0,01 n NaOH, que falta a cada
uno, para que en lolal se alcancen los 11 ¢cm.? que hay en el tubo del
agua a investigar con el indicador. En el primero habra que anadir
1,5 ¢cm.? de 0,01 NaOH ; en el segundo, 1 em.® y nada en el tercero.
Se compara la serie con el tubo tipo que sélo lleva agua y se observa
que el primero es demasiado claro, el tercero demasiado obscuro, y
que el segundo es el que da el tono mas aproximado. Hay que mirar
siempre los tubos a comparar al mismo tiempo, y contra un fondo
blanco (papel, porcelana, etc.) y no demasiado cerca. A veces re-
sulla mejor mirarlos de arriba abajo, es decir en sentido de su longi-
tud. Para alcanzar un dato més preciso se hace la serie mas estrecha,
0 sea que en vez de ser el cociente de la progresion 2 sea 1,2 y hasta 5.
Como acabamos de ver que el volumen mas apropiado del indicador
era 1 cm.3, haremos ofra serie en que afiadamos a la solucién de 0,01 n
NaOH y en la forma anterior 0,69 cm.3, 0,83 cm.3, 1 cm.3, 1,2 y por
fin 1,44. Comparando veremos que el que lleva 1 cm.3 da el color mas
exaclo, siendo el de 0,83 mas claro y el de 1,2 més obscuro que el
del agua a investigar. Ahora bien; sabemos que en la solucién de sosa
encontrada hay 1 em.? del indicador diluido diez veces y en la del agua
del tubo tipo también 1 e¢m.3 pero sin diluir. El grado de color F

gl 1
seraTO— ol = 0 = 0,10. Para usar la férmula anterior, miramos en

un libro el valor de K que para el m-nitrofenol y para la temperatura
del cuarto de trabajo es 4,7 X 10—° luego

1—0,10
0,10

si‘en vez de h, queremos. dar la expresién habitual ph, es decir, log It
tendremos log h =log 4,2 4 log 10—8 = 0,62 — 8 = 7,38, de donde
deduciremos que la concentracién de iones H del agua ordinaria de
tuberia es ph = 7,38. Este valor es el que se encuentra ordinariamente
con una variacién de 4- 0,05, sino ha perdido CO, por haber reposado
demasiado tiempo al aire libre. Por eso debe hacerse este ejercicic
en agua recién sacada.

h =4,7 X 10— x =42 X 10— = 4,2 x 10-8,

Causas del error con estos métodos

Es necesario tener en cuenta que puede suceder que en las solu-
ciones a investigar haya substancias que se combinen con los mismos
indicadores, y que, por lo tanto, varien su grado de disociacién carac-
teristico y con ello su coloracién para un grado dado de concentra-
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cién de iones H. Sobre todo los albuminoides y los alcaloides hay que
tenerlos muy en cuenta, pues su presencia puede invalidar en absolytg
una medicion. Los indicadores recomendad_os en cada caso son aque-
llos que, a igualdad de otras circunstancias, 1)1-0(11.1cc'n los menores,
errores por esta causa, y asi sucede que en la mayoria de los casos
concretos lal causa de error es (lespre'cm(la. Las sales en disociacion
producen otros iones en el agua ademas delos Hy ()H,'y esLo§ otros
iones no son del todo indiferentes para el tono que adquiere el indica-
dor. Por eso en las soluciones conceniradas de una sal, es ésta otra
causa de error cuya importancia dependera de la clase y concentracién
de la misma y de la especie de indicador que se ulilice. Las soluciones
fisiologicas de sal producen con los ir_xdicudorcs u;uulcs errores muy
pequenos, asi que se pueden despreciar, y esla circunstancia es de
gran interés, pues permite no tenerla en cuenta para las soll_lcwnes
fisiologicas o biolégicas en general. También para lales liquidos se
escogen indicadores adecuados, de tal modo, que esta causa de error
y la ocasionada por la presencia de albuminoides, no invaliden las
medidas hechas en los liquidos fisiologicos, ya que los resultados coin-
ciden con los obtenidos con los procedimientos electrométricos. Si
el mismo indicador tuviese caracter acido o basico, entonces al diluirse
variaria el nimero de iones H de la solucion y seria otra causa de error,
pero sabemos que si la solucién posee reguladores (y las soluciones
biolégicas y liquidos organicos, en general, ya hemos dicho que estan
bien regulados) entonces su resistencia a variar el numero de iones H,
a pesar de afiadir un acido, es grande, y por lo tanto, también sera tal
causa de error despreciable. En cambio, el agua pura, que esta muy
mal regulada, se presta mal, y no debe ser objeto de medicion de
iones Hcon tales indicadores. El agua de rio y la de mar, que poseen
algo CO3HNa, estan (unido al CO, que siempre llevan disuelto) algo
mejor reguladas, y en ellas se obtienen resultados mas exactos, eli-
giendo bien el indicador que puede ser el rojo neutral o el rojo fenol.

Método de Walpol

Si el liquido de por si es coloreado, como la orina, caldos de cul-
tivo, etc., el color propio enmascarara por completo el verdadero tono
que hubiese adquirido el indicador, por eso hay que recurrir a un arti-
ficio ideado por WaLroLr. Se necesita un pequeiio aparato llamado
comparador de Walpol (fig. 51). Este consiste en un bloque de madera
con cuatro orificios 1, 2, 3, 4 que lo atraviesan de arriba abajo para
poder introducir tubos de ensayo en ellos; hay ademas, otros dos,
a y b, que lo atraviesan horizontalmente, pasando estas oquedades;
por los tubos verticales, de tal modo que sirvan para mirar al traveés
los tubos de ensayo introducidos en los primeros. Por detras del bloqu¢
Y obstruyendo la abertura de salida de los horizontales, se puede colo-
car en una corredera un cristal deslustrado o un cristal azul, segunl
convenga, para poder apreciar con mas exactitud los tonos: Se toma

Utilizacién de estos métodos en la préctica 145

por ejemplo, orina, que si es muy coloreada se diluye 2 6 3 veces en
agua deslilada, o en solucién al 2 %, de CINa, como la orina tiene
buenos « puffer» no se alterara con esta maniobra su valor en ph.
Se Loman 10 ¢m.? de ella en un tubo de ensayo, y se le afiade cierta
cantidad bien medida del p-nitrofenol (generalmente 0,5 —1 c¢m.3). El
color que tome debe ser claramente visible, pero no demasiado inten-
samente amarillo, y se introduce el tubo en el orificio 3 ; en otro tubo
se toman 10 cm.? de la misma orina o de su dilucién, y se le aiiade
tanta agua como solucién del indicador afiadimos a aquél, y se mete
en el orificio 1; en el 4 introducimos un tubo de ensayo con agua en
cualquier cantidad, y por fin en el 2 se colocan sucesivamente diferen-
tes tubos, que contengan una serie de
diluciones (previamente preparadas, como
se dijo al hablar del método por indi-
cadores sin reguladores) de p-nitrofenol
en 1/50 n NaOH, cuyos tubos deben
contener el mismo volumen total de
liquido que los 1 y 3. Entonces s¢ mira
por los orificios @ y b hacia el cielo, con
lo cual veremos la luz a través de los
liquidos colocados en 1, 2, 3, 4 y cam-
biamos los del 2 hasta que el tono de
color observado a través de a y de b
sean idénticos. Notaremos que por el
orificio @, vemos la mezcla de color de la
orina, colocada en 1, mas el del indica- Fie. 51

dor colocado en 2; y que por el b ob-  Comparador de WarroL
servamos el tubo 3 que lleva mezclados

ambos colores, més el 4 cuyo objeto es igualar la masa liquida, para
los efectos luminosos, ya que solo lleva agua clara. Opticamente
vemos reunidos y a través de la misma masa liquida, los colores
producidos por la orina y por el indicador, los resultados seran, por lo
tanto, perfectamente comparables. Suele ser mejor colocar el vidrio
azul detras, pues se aprecian asi mucho mejor los tonos. Para la orina
normal los valores que se encuentran oscilan entre ph =5 y ph =7,
es decir, que es algo acida. Tal procedimiento puede utilizarse hasta
en liquidos algo turbios, por ejemplo, caldos en que han vivido
bacterias. Estos, recién preparados, suelen tener de 7 a 7,5, medidos
con el m-nitrofenol ; el inoculado con B-coli azucarado, suele dar con
el x-dinitrofenol ph = 5. Para la sangre, elc., ya el color es lan su-
bido que resultan inutilizables los procedimientos colorimétricos, hay
que usar, por lo tanto, los electrométricos.

Eaez BERIN
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Se deben tener, hechas ya para siempre, con todo género de cui-
dados, y en tubos cerrados a la lampara, series como la siguiente

10. SUSAETA : Coloides y fermentos
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Serie para m-nitrofenol

T | 1 l 9 "‘; 4 | 8 9
TUDOS Ne® « civiorn e v aasis oo 2 . |

5.2 3 2,3 36/ 0,4
Cm.? del indicador...... it -‘3,2 | &2 -;;»“ -_-’_-\: ‘ z‘—;bl 7;03 g,(z)g
Valor de phescrito en la etiqueta.| 8,4 | 8,21 &, R 4

En los libros especiales se enconlraran mod.e]us de series a cons-
truir con diferentes indicadores. Pero no las copiamos porque en rea-
lidad no hacen falla en la practica, pues ya muchas casas alemanas,
francesas, inglesas y yanquis, preparan lales series con qua_ clz}se
de garantias, en tubos perfectamente cal}l)mdos y con las m.dlcac}o-
nes necesarias respecto a los valores ph. Con ellos vienen las disolucio-
nes adecuadas de los indicadores al comprador, etc., y toda clase de
instrucciones que una vez entendidas, los fundamentos que acabamos
de dar resultan facilmente comprensibles y su manejo sumamente
sencillo. Indican ademas en cada caso, por ejemplo para la orina,
agua de mar, caldos, etc., los indicadores mas a proposito, las canti-
dades a tomar de cllos y los tubos que habra que ulilizar, asi como los
cuidados necesarios para evitar las causas de error antes indicadas.
Hay personas que tienen verdadera dificultad para apreciar pequeiias
diferencias del tono de color, lo cual resulta un grave inconveniente,
pues hacen siempre mediciones poco exactas, pero éstas son la excep-
cién, asi que la mayoria consigue en seguida resultados aceptables,
pero conviene antes de usar tales métodos conocer las aptitudes per-
sonales.

Méfodo electrométrico. — Sus fundamentos
(Gaskettenmethode de los alemanes)

Ya hemos dicho que es el método fundamental, es el que nos dice
de un modo absoluto si las disoluciones preparadas por nosolros con
una determinada concentraciéon de iones H la poseen efectivamente ;
y es, ademads, el unico ulilizable en ciertos casos. Pero requiere apa-
ralos ya costosos y cierto aprendizaje, aunque una vez instalado en
regla, llega a dominarse en algin tiempo por completo ; por todo ello,
vamos a dar s6lo el fundamento y no los detalles para su uso, que el
lector pogré encontrar en los catalogos de las casas constructoras,
0 en los libros citados ya en este capitulo respecto a la determinacion
de iones H. Para normas acerca del uso del electrometro capilar, de
las cajas de resistencia, ete., serd muy 1til también el libro de OsT-
WALD-LUTHER titulado: Physikochemische Messungen.

Principio del método

Sabemos que todo electro
disolucién en la que existen j
frente a ésla cierto potencial

do metalico, al ser sumergido en una
ones de su misma naturaleza, adquiere
eléctrico que depende : 1.°, de la .natu-
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xraleza del electrodo; 2.°, de la naturaleza del medio disolvente ;
3.°, de la concentracion de la solucién en aquellos jones que el elec-
trodo pueda originar, es decir, si el electrodo es plata, de la concentra-
cion en la solucion de iones Ag., si el electrodo fuese el hidrégeno de
1a concentracion de la solucién en iones H, y aqui esta el fundamento
del metodo, pues midiendo lal diferencia de polencial podremos ave-
riguar la concentracién de la solucién en iones H ; 4.°, de la tempera-
‘tura. En todas las experiencias fisiologicas es el agua el medio disol-
wvente, de tal modo que para nuestro fin, podemos considerar este
rmedio como constante, y dejar de tenerlo en cuenta. Respecto a las
Otras variables, de las que depende la diferencia de potencial (que es
1o que a nosotros nos interesa medir), ha dado NEr~sT la férmula
que las liga cuando el electrodo origina iones monovalentes. Esta
formula es

Bt ey
8 p

Aqui E es la fuerza electromotriz o diferencia de potencial ; R, la
constante de los gases (véase capitulo sobre Osmosis, etc.); F, sig-
nifica el numero de unidades de electricidad (culombios) que lleva
1 mol. de un ion monovalente (96.540) ; In, quiere decir logaritmos
naturales ; T, es la temperatura mas 273°; P, es una constante carac-
Ceristica del electrodo metalico, que NEernsT denomina su tensién
electrolitica ; y p, es la presi6n osmética en la solucién del i6n de la
Imisma naturaleza que el electrodo metalico. Si nosotros queremos
eXpresar aquella férmula en los logaritmos decimales que son los mas

wsuales sabemos quedaria transformada asi: E = % -T.0,4343 log £—

Como la constante % - 0,4343 tiene, segun NERNST, el valor =0,0001983,
P odriamos escribir de una vez para siempre la férmula anterior, ex-
Presando en voltios la diferencia de potencial

E = 0,0001983- T'-1log % Volt.

Medida del potencial

Como este es, segun acabamos de decir, el nudo del problema,
vamos a detenernos en él. Como nosotros no poseemos atin un método
Zeneral para la medida de un potencial unico, sino que la regla es
crue s6lo podamos medir diferencias enire dos polenciales, nuestro
asunto consistirda en medir la diferencia de potencial entre dos pares
eléctricos, uno sera el que es objeto de nuestra investigacién, y el
Otro serd un par elegido de una vez para siempre como término de
comparacion o unidad, de potencial perfectamente conocido y que
11amaremos par o elecirodo normal. Si entonces cerramos nosotros el
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circuito enlre estos dos pares (el desconocido y el normal), la fuerza
electromotriz de esle circuito sera precisamente igual a la diferencia
de potencial enlre ambos electrodos. Como nosotros queremos medir
concenlraciones de iones H, y no poscemos hidrogeno solido meta-
lico para utlilizarlo como electrodo, elegiremos en substitucién, un
melal cargado de hidrogeno. Un electrodo de esta condicion lo po-
demos obtener, tomando uno de platino vy saturandolo de hidrogeno
gascoso. Semejante electrodo se comporla exactamente como si fuese
de hidrogeno metalico, lo mismo que una amalgama de mercurio y de
zine se comporla electromotéricamente como si fuese solo de zinc.
Como segundo eleclrodo elegimos nosotros igualmente uno de hidro-
geno, representado por un liquido que llevara disuello este hidrégeno
en iones libres, y éslos a una presion osmotica perfeclamente cono-

I)
cida p. El polencial del primer par seria £ = 0,0001983 T log — ; y el
p _—
del segundo E = 0,0001983 T log 7); y por consiguiente, la fuerza

electromotriz del circuito formado por ambos seria :
D

E = 0,0001983 T log %——0,0001983 T log EIE

0 sea

po

PXPo_ 50001983 log B vore.3)

X P

Una cadena cuyos ambos elechodos solidos estan formados por el
mismo metal, ¥ cuyo poder electromotor solo depende de la diferencia
de la presion osmotica, o sea de la concentracion de los iones disuel-
tos en los dos olros electrodos liquidos de ambos pares, la llamare-
mos : cadena de conceniracidn (Koncentralionskette). Como se ve por
la formula (3) desaparece la constante P y entonces la fuerza electro-
motriz de tal cadena depende sélo de las diferencias entre las presiones
osmoticas de los iones disueltos. Cadena de conceniracién : Como en
una disolucion acuosa diluida, la presion osmotica de una substancia
disuelta es proporcional a su concentracion, se puede sustituir la
relacion entre las presiones por la de concentraciones y escribiriamos

£ = 0,0001983 T log ECg Volt. “4)
Aqui C significa la concentracion de iones H de la soluciéon desco-
nocida, y Co la del electrodo normal. Este se ha elegido tomando
como unidad la solucién que contiene 1 gr. H-iones por litro, que
como dijimos.al principio del capitulo, no es como parece debiera
ser una disolucién normal de CIH, sino 1,25 n. En estas condicio-
nes la féormula (4) se transforma asi:

E = 0,0001983 T log % Volt.

= 0,0001983 T log

E = —0,0001983 T'log C Volt. (5)
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Si nesolros queremos ahora resolver nuestro probletna, es decir, hallar
]a concentracion de C iones H de una solucion desconocida, entonces
formarfamos una cadena de concentra¢ién cuyos dos pares serian :
uno el normal constituido .por el electrodo-de platino cargado de H,
y la solucién normal de iones H emr agud’j y el segundo par seria el
electrodo deplatino cargado de H como en el primero, y Ia solucién seria
la desconocida. Si llamamos. E a la fuerza electromotriz de tal circuito
§ i B

0,0001983- 1"
logaritmo de la concentracién de iones H buscada, y en la tabla de
logaritmos hallaremos su nimero correspondiente. Ahora bien; ya
sabemos que en las soluciones fisiologicas las concentraciones de
iones H son siempre menores que en la normal, o sea inferiores a 1, el lo-
garitmo ser, pues, siempre negativo, y por lo tanto —log C resultara
Ppositivo. Ya sabemos que SorenseN lo llamé ph. Por consiguiente,
00001983 T

E]emp]o Supongamos que la diferencia de potencial E, entre la solu-

cion desconocida y la del e_lectrodo normal, es de 0,5 Volt. a una tem-
peratura. de 27° que en temperatura absoluta es (27 -+ 273 = 300°)

05 b
Ph = 55001983 300~ — >40-

Hallando "el numero correspondiente a tal logaritmo, como indica-
bamos al principio del capitulo, nos daria para

H = 3,91 x 10~° = 0,000.000.00391 normal H.

o cadena, deduciﬁamos log C = — Hallamos, pues, el

"ph=—logC =

No queremos extendernos méas, sobre consideraciones teéricas res-
Ppecto a causas de error y medios practicos para evitarlas, ni a detalles
sobre construccién de los electrodos, etc. En cualquiera de los libros
citados de MicHAELIS, OSTWALD-LUTHER, SCHADE, etc., encontrara
el lector cuantos datos practicos necesite. Unicamente parece opor-
tuno antes de acabar, decir dos palabras sobre los aparatos usados
en la practica.

La forma mas usada de los electrodos o pares es la de tubo (fig. 52),
o la de pera (fig. 53). Ambos consisten esencialmente en recipientes
donde se introduce el liquido a investigar, que se contintia medianté
un conductor ¢, con el resto de la cadena eléctrica. El electrodo solido
de este par estd formado por un hilo de platino () previamente pre-
parado, pues va recubierto de negro de platino conductor del hidré-
geno gaseoso. El par antes descrito como norma, por razones prac-
ticas se sustituye por un electrodo llamado de calomelanos, cuya
construccion (aparte de la armadura de cristal que se compra ya
hecha) se realiza en los laboratorios, siguiendo con todo detalle las
prescripciones practicas indicadas en los libros citados anteriormente.
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Luego estos dos pares que hacen de electrodos, por decirlo asi, de l_a
cadena de concentraciones que vamos a formar, se ponen en comuni-
¢ - . 43 3
cacién eléctrica mediante un recipiente que contlene una solucién

Frac. 52. Electrodo en
forma de tubo acodado

El par se forma en el contacto
del hilo de platino a, recu-
bierto de negro de platino
saturado de H gaseoso, con el
liquido del tubo cuyos iones

queremos determinar. El
circuito se cierra mediante el
hilo ¢ y otro que podria intro-
ducirse sustituyendo el tap6n
V, pero como en el contacto
de este hilo con el liquido se
podria producir un potencial,
se sustituye el hilo por un
tubito de gelatina solidificada
hecha conductora saturandola

de CIK

saturada de KCI. Suelen hacerse ademas las
uniones entre esta solucion y los dos elec-
trodos mediante tubilos de vidrio acodados
rellenos de gelatina saturada de KCl. Todos
estos disposilivos tienen por objeto evitar
la formacion de potenciales en las super-
ficies de contacto entre los diferentes li-
quidos existentes o entre éstos y los hilos
conductores metélicos, elc., que serian gran-
des causas de error. Por fin, el aparato com-
pletamente montado esta representado en la
figura 54 y el esquema explicatorio del
mismo en la figura 55. Como se ve en él,

-existen tres generadores de potencial y tres

circuitos. Un generador es Ex que es de
potencial desconocido que queremos ave-
riguar. Vemos en él el electrodo o par de
calomelanos C, y el electrodo que contiene
el liquido a investigar g, ambos unidos entre
si por la cubeta que contiene una solucién
saturada de KCI (en la figura existen otros
dos electrodos tubulares de los que se
puede prescindir), el circuito de éste par se
cierra exteriormente segiin indican los ni-
meros 3. Un segundo circuito es el mar-
cado con los 2, y est4 formado por un ele-

mento eléctrico o par construido especialmente

para que dé con todas
de 1.019 Volt. y es el E;. Y el tercer circuito
es el formado por el acumulador E; y el con-
junto 1,1, etc. Ademas, existe en éste el reds-
tato R y las cajas de resistencia W, W,. Yenel
conductor comun a los circuitos 2 v 3 existe
un galvanémetro muy sensible para apreciar los
menores cambios de la corriente,
de aguja no pueden usarse aqui,
corrientes a investigar tienen escasisi
dad y no moverian la aguja, por
yen por un electrémetro capilar K (fig. 56) (de
sencillo manejo y construccion) (). Hay ademas
Interruptores para lanzar o

(*) Este electrometro es el mas uti

mos ; pero también se em
mente sensibles. Ver libro

garantias un potencial

plean con este obh
antes citado de W.

los ordinarios
porque las
ma intensi-
€so se sustitu-

F1c. 53. Electrodo
en forma de pera

(Aqui el circuito 5; cierra
cortar las corrien- en ¢ y con d)

lizado en los laboratorios. Por eso lo cita-
jeto otros galvanémetros suficiente-
MANSFIELD CLARK.

Medida del potencial

Dispositivo co'mplcto para la medicién de iones-H por el procedimiento electrométrico

54,

F1a.
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tes de los diferentes. circuitos segiin convenga. Se comienza por abrir
el conductor 3, asi que el par a investigar no funciona, dejando sélo
los 1 v 2. Mediante el reéstato R se gradua 151 rvs;sl_cn(-m del 1, hasta
que observamos que el capilar eleclr_ométrlco c‘stu en el 0, lo cu.al
nos indica que el potencial de las corrientes 1 y 2, merced a la resis-
tencia inlercalada en R se ha igualado, y su influencia reciproca ya
es nula en el Lravecto comtin a ambos. En este momento ambos poseen
un voltaje idénlico e igual a 1.019 Volt. y si entonces se cierra el 3,
se rompera el equilibrio porque su potencial se suma como se ve al 2,
v el capilar electromélrico comenzara a oscilar ; colocamos resisten-
cias en la caja W,, hasta que vuelva al 0,

M

indicando que el voltaje vuelve a ser el an- i
Lerior. Y enfonces la resistencia que hayamos

tenido que inlroducir nos dan por cdlculo sen-

cillo los milivoltios que expresan.el polencial de - Lo
la cadena de concenlracién que qtieremos medir. mmJ- i

- L 14,50,
: 480, —

23, °

£,~1,019 /(9

Fi6. 55
Esquema aclaratorio de la figura 54

Fic. 56
Electrometro capilar
Claro que el tunico circuito que en re
pero como quiera que el generador E z
1'1is_1ma en intensidad y voltaje,
evitando el hacerlo directament

Y por eso se recurre a la dispo
sensibilidad del conjunto.

: Existen unas tablas mu
céalculos precisos, una vez obtenidos lo
obtener la concentraciéon ph del liquido, objeto de nuestra investiga-

constante en los laboratori i-
I rios en que se reali
zan estos trabajos, son las de P. D. Arvo Yry £

alidad nos interesa es el 3,
produce una corriente peque-
hay que buscar un medio de medirlo
¢ que resulta practicamente imposible
sicion descrita que aumenta mucho la
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Caprituro I

Generalidades sobre los fermentos, sobre su
obtencion y sobre su estudio

¢Qué es lo que queremos decir cuando hablamos de fermentos? Sabe-
mos todos que los alimentos que introducimos en el tubo digestivo se
transforman considerablemente en el tiempo relativamente corto que
dura la digestion.

Pasan compuestos de gran complicacion molecular a otros de
estructura quimica mucho més sencilla, y estas transformaciones se
verifican a la temperatura del cuerpo, con relativa rapidez y sin gran
aparato.

Por el contrario, cuando queremos reproducir en el tubo de en-
sayo tales reacciones, sometiendo los mismos alimentos a la accién
de acidos o bases, necesitamos echar mano de concentraciones, tem-
peraturas y tiempos muy superiores a los que caracterizan los cam-
bios quimicos de la digestion.

En el caso del estudio en el tubo de ensayo atribuimos tales cam-
bios a la accion de los acidos o bases, o sea de los iones de hidrégeno
o hidroxiliones que hemos hecho actuar sobre los alimentos ; en el
caso de la digestién sabemos que la causa de tales modificaciones
radica en los jugos con que se mezclan los alimentos en el tubo diges-
tivo, suponiendo que en estos jugos hay algo, que no es s6lo un acido
o una base, que es el agente de tales transformaciones, v a este algo
llamamos fermento. Expondremos después con mas detalle las hip6-
tesis que hoy existen para explicar lo que son los fermentos, pero
ahora nos parece oportuno indicar desde luego

Las orientaciones que se advierten entre los investigadores
acerca del modo de obrar de los fermentos

Lo primero que se nos ocurre al hablar de ellos, puesto que las
fermentaciones son transformaciones quimicas, es que se trata de
substancias cuya accién depende de su composiciéon quimica. En tal
creencia si queremos llegar a conocer la esencia de la accién fermen-
tativa, tendremos que empezar por aislar en estado de pureza los fer-
menlos para poder descubrir su composicion y estructura quimicas.
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Pero en olros muchos casos, por estar ¢éstos dentro de las células
lenemos que empezar por sacarlos nosotros de alli, bien sea por ex-
traccion mediante liquidos, es decir, dejando esas células, tejidos u
érganos algun liempo en agua, glicerina o alcohol débil para que los
fermentos se difundan a través de las membranas v pasen a los liqui-
dos exleriores ; leniendo en cuenta que siempre que se pueda debe
ulilizarse la glicerina que dana menos a los fermentos y los conserva
mejor ; 0 en olros casos, es preferible que los libertemos nosotros rom-
piendo las membranas celulares en que estan contenides. Esta ruptura
puede hacerse mecanicamente, por ejemplo, reduciendo a picadillo,
bien sea a mano o con maquinas (fig. 57), trozos del o6rgano o tejido,
por ejemplo: higado, riién, mucosa estomacal, intestinal,- etc., y
prensandolo después con prensas polentes como la de Bocu~er (fi-
gura 58), elc. Se puede prensar el picadillo directamente o mezclandolo
con una masa formada de arena y agua, o arena y glicerina, alcohol, etc.

Puede también provocarse la ruptura celular por el calor, por
ejemplo, dejando la levadura en capas delgadas o en trocitos sobre
papel filtro, cristal, elc., a la temperatura ambienle para que se seque
y acabando esta desecacion mediante aparatos adecuados como el
de IFausT, en los que se pueden someter los objelos a corrientes de
aire caliente, y si se quiere, calentando, por fin, la levadura a 60°-70°.
En esle estado se puede guardar la levadura en frascos de cristal ¥
lugares secos mucho liempo, a la temperatura ambiente, sin que sus
fermentos se alteren, y cuando queramos extraerlos bastara colocar
esle producto desecado en agua, en un &lcali débil o en glicerina, etc.
y salen facilmente al liquido extractor, debido a que las membranas
celulares estan muy danadas a causa de la desecacion.

En el Physiologisches Instilul, de Halle, secabamos, como queda
indicado, durante varios dias, la levadura comprada en los comercios,

panaderias, etc., los trocilos perfectamente secos, los moljamos ¥.

guardabamos este polvillo en frascos de cristal cerrados. Cuando nos
hacia falta, cogiamos 30 gr. de ello, lo mezclabamos con 90 c. c. de
agua y se dejaba empapar dos horas, al cabo de las cuales se revolvia
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la mezcla en un mortero durante algin tiempo y luego se filtraba a
través de papel filtro. La filtracion es muy lenta, por lo cual conviene
realizarla durante una noche o mas, dejando todo en el frigorifico
a 0°. Asi se obtiene un liquido dorado que encerraba, a juzgar por su
accion, bastante cantidad de polipeptidasa, inverlasa, etc. Este liquido,
sin mis, lo utilizibamos en nuestros trabajos siempre que desea-
bamos saber si tal o cual nuevo polipéptido obtenido sintéticamente
por nosolros era atacable por los fermentos o no, o si queriamos traba-
jar con invertasa.

Para estudios de fermentos en bacterias’se ha empleado la con-
gelacion mediante aire liquido para solidificarlas, y en este estado
triturarlas mecanicamente en morteros
de acero. Por tltimo, se pueden obte-
ner las enzimas celulares dejando que
las células se descompongan por sus
propios fermentos (autolisis), v en-
tonces ¢stos salen al ‘exterior y los
podemos utilizar.

Es claro que todos estos procedi-
mientos admiten muchas variaciones
que se pueden encontrar descritas en
libros especiales para cada caso, pero
en el fondo se reducen a los Lres
citados, a saber : 1.°, recoger liquidos
que ya contienen los fermentos se-
gregados; 2.°, extraerlos del interior
de las células por medio de liquidos
disolventes; 3.°, romper la envoltura
celular y recoger los jugos libertados ;
que conlienen las enzimas. F1c. 58. Prensa de BUCHNER

- Al final de cualquiera de estos
procedimientos nos encontramos con un liquido que, ademas del fer-
mento que buscamos, contiene otros, y una porcion de sales y de com-
puestos organicos y minerales que serd preciso eliminar mediante la

Limpieza de los fermentos. ILos fermentos son coloides y, por lo
tanto, por didlisis los podemos separar de las sales eimpurezas que sean
-dializables. A veces, sin embargo, con este procedimiento se separan
los cofermentos y separadas estas substancias necesarias para la accion
-de los fermentos pierden éstos su actividad. Otras veces al dializarlos
se difunden en parte, segun el tamafo de sus micelas y las condiciones
-de la membrana, o se perjudican algo, con lo cual el liquido primitivo
pierde en energia fermentativa.

Usase, también, para limpiar los fermentos el procedimiento de
precipilacion, por medio del alcohol, acetona, éter, ete. El precipitado
contiene los fermentos que deseamos, acompaiiados de muchos albu-
minoides extrafios, por lo cual conviene recoger este precipitado por
filtracion y redisolverlo en agua, se separa lo insoluble, y se vuelve

11. SusaAEeTA : Coloides v fermentos
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a precipitar lo disuelto, consiguiendo an St_‘l‘ﬂll‘ﬂl'gllﬂsdf}k‘l‘)merl.tf!s de
muchas impurezas de naturaleza albumincidea. Sc 4 e evitar e]
exceso de contaclo con el alcohol sobre tode, que l)(jll.ll(il?? mucho.

Un método importante es el basado en ].“ prcc}p}[:}clon gle. los
fermentos cuando sus disoluciones, sobre todo si son debilmente 4cidas
se saluran con sales neutras ; asi, por ejemplo, algunos precipitan con
el cloruro sodico, y olros con el cloruro amoénico. Con el sulfato amgo-
nico a saluracion ‘prccipitan todos y algunos a mglm saluracion. E]
precipitado se recoge por fillracion, se '\:uel\'! a d}sol\'er en la menor
cantidad posible de agua y esla solucion se dlﬂ!_]ZZ\ para separar el
sulfato amonico por completo, obtenienc‘lo. por fin, el fermento por
evaporacion de su solucion en el vacio, cuidando mucho de no calentar
demasiado ni mucho tiempo o en vez de evaporar precipitando por
el alcohol. acelona, etc. Con este método, sobre todo utilizando el
sulfalo amonico precipitan con los fermentos los albuminoides y
muchos productos de su descomposicion.

LEn olras ocasiones se provoca en la soluciones que contienen los
fermentos, la formacion de precipitados indiferentes que arrastran
consigo a aquéllos; asi, anadiendo alternadamente fosfato sédico y
cloruro célcico, se forma un precipitado de fosfato calcico que arrastra
los fermentos ; del mismo modo mediante la adicién de una disolucion
de colesterina en acetona o alcohol, precipita la colesterina arrastrando
el fermento. También se pueden utilizar los acidos grasos elevados,
en soluciones alcalinas, precipitandolos mediante 4cidos inorganicos en
cantidades calculadas segtin la alcalinidad de la solucién del acido
graso.

Es claro que en todos estos casos es necesario después separar
el fermento del precipitado que lo arrastré, sea éste el fosfato sodico,
la colesterina o el 4acido graso, ete., Vv eslo, como se comprendera, por
operaciones diferentes, segin los casos, cuyo detalle se encontrara
en las obras especiales.

Para separar de las soluciones de fermentos albuminoides ex-
tranos, se anade sosa hasta hacer aquéllas débilmente alcalinas, des-
pués se tratan con disoluciones diluidas de acetato de uranio, los al-
buminoides precipitan y se separan por filtracion de los fermentos.
Conviene lavar varias veces con poca agua el precipitado formado,
para recoger por disolucién el fermento que pudiera llevar adherido,
Yy esta agua de los lavados se junta con lo filtrado anteriormente.

Procedimiento biolégico. Errront (*) utilizaba el siguiente medio
que perfeccionaron FRAENKEL y HamBure. Hacia fermentar una so-
lucién que contiene hidratos de carbono y albuminoides por medio
de la levadura. Esta acaba por consumir del todo los dos principios
inmediatos citados, pero no la amilasa que ella misma segrega y que
queda alli; otros fermentos proteoclasticos desaparecen también por
ser utilizados como alimento para la levadura.

() EFrronT, J., Les Enzimes et leurs applications. Paris, 1899.
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Limpieza de fermentos por absorcién y adsorcién *). Woobp @)
describe el siguiente método. Con trozos de papel filtro se absorbe la
solucién que contiene el fermento, se seca este papel rapidamente en
una corriente de aire caliente y se deja luego quince o veinte minutos
en agua. El fermento se disuelve asi facilmente en ésta, mientras que
las porciones coloidales de albuminoides quedan fuertemente adheri-
das a la celulosa.

Por ultimo, tienen mucho interés los métodos de purificacién
de fermento basados en la adsorcién por haber sido escogidos por
FEULER y sobre todo por RicHARD WILLSTATTER y sus discipulos al
intentar obtener la sacarosa pura. Han conseguido separar de los fer-
mentos muchos componentes considerados hasta entonces como for-
mando parte de ellos. WiLLsTATTER utilizaba la aptitud que poseen
determinados adsorbenfes de retener en su superficie la sacarasa o
sus impurezas segiin le convenia, y después de separadas ambas por
filtracion, variando las condiciones, hacia que el adsorbente soltase
el fermento. Ha conseguido obtener las sacarasas, mas enérgicas cono-
cidas, lo cual quiere decir que hasta ahora son los productos conse-
guidos mas limpios y libres por completo de albuminoides ya que no
daban ninguna de las reacciones de éstos. Lo cual nos indica que la
sacarasa misma no es de naturaleza albuminoidea, con la opinion
en contra bastante generalizada.

Métodos generales de investigacién de fermentos

Dos objetivos muy diferentes nos podemos proponer al trabajar
con ellos: 1.°, podemos utilizar los fermentos como medio para con-
seguir un fin, bien sea industrial o cientifico ; 2.°, podemos, por otra
partle, considerar a la accion fermentativa como fin en si, intentar
descubrir su esencia, es decir, tratar de averiguar si los fenémenos
fermentativos pueden ser comparados y aun asimilados a procesos
quimicos conocidos mas o menos, por ejemplo, si se trata aqui de
simples catalisis, etc.

En este caso, los productos finales, las reacciones quimicas de
paso, elc., no nos interesan mas que como medio de descifrar el enigma
del problema esencial ; ver si por su analisis o estudio nos permiten
darnos cuenta de la cinética de la reaccion, si ésta es provocada, o
simplemente acelerada o retardada por los fermentos, si la podemos
reunir en una ley, representar por graficas ya conocidas, etc.

En el primer sentido, como deciamos, se hace uso de los fermentos
muy frecuentemente en la industria, en los laboratorios, etc. Nos in-
teresa entonces el producto final o algunos de los de transito, y pueden

(%), Adviértase que adsorcién quiere decir condensaciéon de la substancia
adsorbida en la superficie del adsorbente, Yy absorcion existe cuando la substancia ab-
sorbida penetra dentro de la que absorbe. La adsorcién es un fenémeno muy im-
portante en quimica coloidal, y sobre todo es para la cuestién de los fermentos

de gran trascendencia, como se vera en el capitulo II.
(®) Joser T. Woob, Journ. Soc. Chem. Med. 37. 313 (1918).
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ser accesorios el {iempo y marcha de la 1‘caccu’m,4L‘_J"»‘I{I)pll(i: el vinatero
que hace fermentar el mosto, el panadero ‘l“(i -““d( L\_‘jVﬂdl'lI‘f} a la
masa, el cervecero, etc., utilizan los fgmnoulos (on.LsL'e objeto, les
interesa solo la oblencién por su medio del producto final que ela-
boran. . i g

También con puros fines cientificos se utilizan en (.‘sLe sen'tld'o los
fermentos para obtener algunos produclos en quimica organica o
separar unos de olros, como veremos
luego.

Conocidos de todos son los estable-
cimientos daneses, franceses, etcétera,
que se dedican exclusivamente a la crian-
za de levaduras puras, y que venden fer-
mentos seleccionados para obtener tal o
cual clase de mantequillas, quesos, vinos,
elcétera.

Se utilizan también en los laborato-
rios los fermentos para distinguir algunos
productos de otros, por ejemplo, los
azicares fermentescibles de los que no

F16. 59 lo son, y hasta para realizar la determi-
Tubos ue fermentacién para el  nacion cuantitativa de algunos azicares.
analisis cuantitativo del aziicar  [gto se realiza en los llamados tubos
e e ¥ dovadura solo  de fermentacion (fig. 59). Alli se coloca
por lo tanto desprendimiento de  la disolucion del azicar que queramos
gas cn el congrgl); b, ll(fvn ?5““’ dosifi Badenlavadun Tanhic
levadura y azucar al 1%; ¢, agua, osiiicar, se anade levadura y e
levadura y la solucién a analizar  drjdo carbonico que se Iorma, se alma-
cena en el extremo del -tubo graduado.
Por el nimero de centimetros cubicos que ocupa y con el auxilio de
lablas a propésito se puede averiguar la cantidad de azucar, en
gramos, disuelta en el liquido.

Mas que entrar en estos detalles nos interesa pasar a hablar de

Métodos de estudio de las fermentaciones en si.
Cinética de las fermentaciones

Como hemos indicado, es hoy dia objeto de preocupacion cons-
tante de muchos investigadores, la resolucién de la cuestion $como
obran los fermentos? o de ;por qué se realizan las fermentaciones?
Y entre otros modos de atacar este problema, se ha creido oportuno
seguir las reacclones quimicas que se verifican en los procesos fermen-
tallvos, variando una y otra vez sus condiciones para ver, como diji-
mos, si pogilan descubrirse leyes propias, o an’alocias con procesos
fisico-quimicos ya conocidos, por ejemplo, con reaz::ciones monomo-
leculares, con procesos cataliticos, de adsorcién etc. Pero para esto
hay que conocer, por decirlo asi, cuantitativamente, las reacciones
en cada momento, es decir, estudiar la cinética de la reaccion en cadd
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caso. Durante la fermentacion tienen Iugar cambios fisicos y quimicos
en cl medio que fermenta, y asi, segiin los casos, nos convendra seguir

Ias reacciones a través de las variaciones de uno u otro orden. Pon-
dremos ejemplos variados.

Ejemplo de fermentaciones seguidas estudiando el curso de los
-ambios quimicos o reacciones que allf se verifican. Si se tratase de
seguir la descomposicion de las grasas o de olros esteres por los fer-
mentos lipasa y estarasas, respectivamente, como en ambos casos
tiene lugar una separacién de 4cidos por un lado y alcoholes por otro
(en cl caso de las grasas, los acidos grasos correspondientes y la gli-
cerina), podremos seguir rapidamente la reaccion estudiando en igua-
les espacios de tiempo las variaciones en la acidez del liquido que
fermenta.
Si el objeto de nuestra investigacion fuese una substancia nitro-
genada, por ejemplo, un polipéptido, sea la leucil-glicina cuya descom-
Pposicion por la polipeptidasa es :

) CH CH CE NH CH C - H,0
c1-13>‘ — CH, — CH — CO — NH — CH, — COOH + H,0 =
NH,
et e—
Leucil-glicina -+ agua =
. CH CH CH — COOH + NH CH COOH
c1»13>‘ B —2
NH,
Leucina -+ Glicoeola

En este caso utilizamos el método de SORENSEN para analizar
el nitrégeno aminico, es decir, el N en el grupo NH, ; en el primer miem-
bro de la reaccién encontrariamos una vez solo el N en el grupo NH,,
Yy, en cambio, después de verificada la hidrolisis encontramos dos
weces el grupo NH,, la dosificaciéon del N aminico acusaria un aumento
en el curso de la fermentacion, hasta alcanzar un valor doble que al
Pprincipio, cuando todas las moléculas se hubiesen hidrolizado. Des-
Pués, bien uno de los componentes 6pticos de la leucina, la forma
destrogira D o levigira L o la glicocola podria ser atacada, y al des-
Exuirse poco a poco iria bajando el valor del N en el grupo NH,. Es
importante este método, pues nos permite seguir el desmembramiento
de las grandes moléculas albuminoideas, o de las grandes cadenas de
Ppolipéptidos y la descomposicion de sencillos amino-acidos.

Si se tratase de hidralos de carbono, por ejemplo, hidrolisis de la
sacarasa

CyoHyp O3 -+ Hy0 = OgHy, Og + CoHyp O

P odriamos ulilizar el licor de FeEnLiNG para seguir el curso de la reac-
cion, midiendo el poder reductor que aparece en cuanto empieza la
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descomposicion de la sacarasa en glucpsa' ¥y Icvu}osa, aun cua{ldo. en
este caso es mas comodo el método oOplico, que pasamos a indicar
ahora.

Bjemplo de fermentaciones seguidas estudiando el curso de los
) T i ; e

cambios fisicos, o Iisico-quimicos del substracto. [l/ld'odo polarimétrico.
En el caso citado de la hidrélisis de disacaridos, méas cémodo que el

procedimiento quimico seria seguir en el polarimétrico (fig. 60) las

Fic. 60. Polarimetro
Es como los corrientes, sé6lo que lley.
se pueden colocar 5 6 6 prue

constante ; el tambor a es gir.

a el tambor a, calent

- 1 ado eléctricamente, y en el que
bas para seguir la marcha d

e la fermentacion a temperatura
atorio

variaciones en el poder rotatorio. Y veriamos que la solucion a fer-
mentar que al principio era dextrogira disminuye en este valor ¥y
pasa a levogira. Combinando este valor del poder rotatorio con el
del reductor obtendriamos el «factor optico», de Crorr HirLs, que

no es sino la relaciéon en cada momento de la fermentacién, entre
ambos factores.
= m[;lc]r]r;et(;do opt;co.se emplea frecuentemente para seguir la marcha
S lermentaciones proteoliticas: e i : s estu-
€ specialm n los estu
dios de descomposicién de AR TS

polipéptidos se usa casi si Ya indi-
caremos luego sus ventajas. casi siempre.
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También se emplea en los casos de descomposicién de glucosidos

por emulsinas.

Variaciones de la tensién superficial.

e o ¢ RonNa y MicraELIs han
utilizado esta variacion en la tensién superficial, medida por el na-
mero de gotas que la pipeta cuentagotas da en la unidad de tiempo

para seguir la marcha de la descomposicion de la tributirina por los
fermentos lipasicos del suero sanguineo (@)

Variaciones en el color

(Véase descriptiva de fenolasas y oxi-
dasas.)

Variaciones en la viscosidad. Se ha usado en el caso de fermen-
taciones de albuminoides. EI procedimiento es el que se describe en
los libros de patologia del tubo digestivo para delatar la pepsina,
tripsina, etec. Y consiste en llenar los tubos llamados de Merr, de
albtimina, gelatina, fibrina, ete., liquidas, y provocar su coagula-
cién. Estos tubitos tienen 0,8 a 2 mm. de didmetro interior y 20 a
40 cm. de altura. Por los fermentos se liquidan otra vez estas substan-
cias, y la marcha de la licuacion parece que deberia indicar la de la
fermentacion. Pero estudiando este procedimiento, comparandolo con
los métodos quimicos, analisis del nitrégeno, por ejemplo, o con las
variaciones de la conductibilidad eléctrica, etc., se ha visto que la
viscosidad alcanza un valor méaximo ya constante, cuando los otros
métodos demuestran que la hidrélisis continta atin activamente.
Por esto ha perdido su valor en estudios de cinética de la fermf:nta—
cion ; pero lo sigue siendo en clinica, més que todo, para denunciar l.a
existencia de fermentos proteoliticos en un jugo y para comparar la ri-
queza de dos o varias soluciones o jugos en dichas enzimas.

Variaciones en el nimero de moléculas. Como casi e_n'todas las
fermentaciones, existen tales variaciones; en las descompomglones, por
ejemplo, una molécula produce varias, parece que pp_dxa habgrse
utilizado este criterio. Mediriamos el punto de congelacién o la ten-
sion del vapor en diferentes momentos, pero probablemente por ser
método largo no se utiliza.

Variaciones en la conductibilidad eléctrica. Este método es co-
modo, y se ha seguido en algunos casos por haberse demostra.do q;;e
su variacién sigue paso a paso las varigclones quiquqas, PE{ e]eme%tc;
en la digestién de la gelatina por la accion de la Lripsina. aulmsiva—
de la conductibilidad parece ser que en este caso se debe exc lu I
mente casia la formacién de peptonasy amino—asndos. Puede f'rtr'lp c;arEI;
como es natural, en otros casos de fermenlta_cwne_s proteoli 1cﬁe. 25y
la fermentacion de grasas en que aparecen acidos libres, se pue

—_— . i u-
1) Para més detalles, véase en la Primera parte « Medida ds le; pesalln s
Perficial con la pipeta cuentagotas ».
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lizar también, pues éstos aumentan la conduclibilidad. En cambio,
como al fermenlar los hidratos de carbono, en general, no se producen
electrolitos, no habra variaciones de este ordeny, por lo tantlo, no sera
utilizable este método. También se ha utilizado alguna vez el estudio
de la variacion en el indice de refraccién. pero no es de interés practico
por ahora este procedimiento.

Variaciones osméticas. Tienen interés desde que ABDERHALDEN
las utilizo para descubrir los llamados «fermenlos defensivos »_de la
sangre, diremos dos palabras aun cuando no sirvan para esludios de
cinélica de la fermentacion.

Cuando en la sangre de un individuo se ha introducido por cual-
quier causa un albuminoide extrafo, bien sea inlencionadamente,
inyeccion, por ejemplo, o por el funcionamiento
patologico de un organo, o por aparecer funciones
especiales en ciertas épocas de la vida, como las
de la placenta en las embarazadas. IXn todos estos
casos, estos productos anormales, como deciamos,
llegan a la sangre y ésta reacciona formando fer-
mentos defensivos quiza especificos. Para descu-
brirlos, ABDERHALDEN saca sangre del individuo
y obtliene el suero, vierte algo de éste en el
Fic. 61. Dializacien Saquito dializador y le afade unos trocitos del
para la reaccion, de  extracto del 6rgano cuya enfermedad se quiere

‘\“D_E“”‘f”_"ﬁx diagnosticar. Si se tratase del diagnéstico prema-

& aaduito inlizadors  turo del embarazo se afadiria extracto de pla-
{:}é%“ﬁ:,i,’;,ﬁﬁgt’,‘r:.‘;;“;i centa. Se.coloca el saquito con su contenido en
agua agua destilada (fig. 61), y se deja para que dia-

lice durante unas dieciséis horas en el termostato

Después cogemos un poco del liquido exterior, y por medio de un reac-
tivo sensible de las peptonas (la nihydrina) probamos si existen éslas
o no. Es claro, si el suero tuviese el fermento, éste atacaria los albu-
minoides del 6rgano en extracto alli colocado, y las peptonas forma-
das pasarian por ser dializables al agua exterior a través del saquito,
yla reaccion serfa positiva; en caso contrario, negativa. Si, por ejemplo,
la reaccion era posiliva en el caso de haber colocado en el saquito ex-
Lrac’to de tiroides, o de placenta, esto nos indicaria que el individuo
habia fabricado fermentos antitiroides o antiplacenta ; y esto lo hizo
porque tales organos funcionan extranamente, es decir, patoldgica-
mente o Por el embarazo, respectivamente. Esta reaceién requiere
una limpieza y una técnica delicadisima, tanto para obtener el suero
como para oblener Io.s albuminoides especificos de los organos, como
para realizar la reaccion con la nihydrina y requiere aparatos ad hoc,
por eso no se ha e:KLcndldo en la practica médica (1). Hirscn, de Jena,
uliliza el inferferémetro para delatar las peptonas en vez de la nihy-

() Para mds detalles véase el libro Die Abde realli in-
ger, Berlin). Autor, EMIL ABDERHALDEN. et L L O e
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drina. Cuando el autor estaba en Halle este
en estudio. Sez_x cualquiera el método que empleemos para seguir 1

reaccion, necesitamos para poder comparar los resultados que elgmedi?)
permanezca, en lo que de nosotros depende, en condiciones de tem-

peratura y qcidez sobre todo, rigurosamente constantes, por eso nece-
sitamos decir dos palabras sobre ello.

procedimiento optico estaba

Conservacién de una temperatura constante.
influencia de la temperatura, en la march
absurdo querer comparar resul-
tados cbtenidos a temperaturas
diferentes, a menos que no sea
precisamente la influencia de ésta
la que queremos estudiar. Por
eso los lubos, {rascos, etc., donde
se realizan las fermentaciones que
estudiamos en su cinétlica, deben
conservarse a temperaturas cons-
tanles. Esto se consigue colocan-
dolos en estufas especiales (figu-
ra 62), o en otros termostatos
(fig. 63), siguiendo las indicacio-
nes que encontraremos en las
obras especiales ().

Es lan grande la
a de la reaccién, que seria

Conservacién del grado de
acidez o hasicidad del comienzo.
Esto se consigue afadiendo al
liquido que fermenta reguluadores
«Puffer », de que ya hablamos
brevemente en el capitulo VIII (2).

Suele utilizarse la mezcla de Fia. 62 £4,

S 5, YV cercl G- Istufo de temperatura constante
{gtlr(? Lglse,cErocr;:’ectlr(;?(l)rsdeeplzrc(z)lnrslg- con mechero. de £95 7 FEEUSATE
vacion del nimero primitivo de hi- )
drogeniones o de hidroxiliones OH. Este dato es tan importante como
la temperatura, de tal modo aue los datos a_nt-lguos.oblemc.ios sin
tenerlo en cuenta, por desconocimiento de su influencia, ha S}do.ne-
nesario revisarlos. Afortunadamente, ya dijimos que en los 1_1(1“}‘10_5
organicos abundan estos reguladores, tales son los albu.mmmd‘es,
sales diversas, etc., por eso, sin saberlo, los antiguos Lral)a_]abm:l Llon‘
constancia de la reaccién sin anadir reguladores. ;\_‘Iuchos de los datos
oblenidos por ellos son por esla circunstancia validos.

SR sr, Lituls >hysiko-
() Es muy recomendable el libro de ()S'r\\'..\x,n—ljl.‘l‘ll‘}l.ll-{:hm\‘:“{;“’l{.hy‘s
chemische Messungen, Leipzig, Akademische Verlagsgesclisc “s H )
(*) Véase (capitulo VIII sobre «Delerminacion de iones .
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Después de haber indicado la importancia de la consl_‘ancxe't de la
temperatura y reaccion del medio, comprenderemos el interés que

liene el

Modo de interrumpir Ia reaceién para hacer las pruebas. — Cual-
quier procedimiento es peligroso. Si, por ejemplo, elevamos mucho la

Fic. 63. Termostalo, segiin OSTWALD

La caja es metilica con proteccion de fieltro ; U, es el
sumidero para el exceso de agua ; por a, se puede vaciar
totalmente. IEn el cje a giratorio, merced a la rueda s v
polea sin fin K, se pueden fijar mediante soportes los
tubos de ensayo, de' ERLENMEYER, y demds recipientes
cuyo contenido deba agitarse constantemente. También
se pueden colocar paletas para agitar el agua mante-
niendo la misma temperatura en todo el recipiente. La
rejilla b lleva los frascos que deben permanecer inmo6-
viles. Se calienta con gas regulado por R. También lleva
el tubo d por el que puede circular agua fria en el caso de
que convenga sostener constantemente una temperatura
inferior a la ambiente

mienlos que permiten seguir las variaciones

detenerla. Tal sucede con los métodos b

temperalura para parar
la fermentacion, conse-
guiremos nuestro .obje-
to; pero en el espacio
de tiempo habido entre
ambas temperaturas,
por rapido que haya-
mos hecho el cambio,
habremos espoleado la
actividad de la fermen-
tacion tan enormemente
al principio, que los
resultados seran inser-
vibles en absoluto. Ex~
lremando las precaucio-
nes, o por enfriamiento
rapido hasta la conge-
laciéon, se puede en al-
gunos casos conseguir
resultados menos malos.

Lo mismo se puede
aplicar a la interrup-
cion de la reaccién por
medios quimicos, afna-
diendo, por ejemplo,
amoniaco o un alcali a
la pepsina, un A&cido
a la tripsina, etc.

Pero siempre seran
preferibles los procedi-
de la fermentacion sin

asados en seguir paso a paso

las variaciones de la viscosidad, de la conductibilidad eléctrica, etc.,
v sob}'e todo del poder rotatorio sobre la luz polarizada, que se
aprecian en un momento sin alterar para nada el liquido.

Carituro II

Ideas actuales sobre la accién fermentativa,
catalisis y fermentacion

La hipétesis actual mds importante sobre las fermentaciones. —
Es tal la tendencia que se advierte hoy entre los investigadores, de
afirmarse en la vieja idea de que los fermentos son simples cataliza-
dores, que parece oportuno comenzar hablando de la catalisis en
general, y exponer luego las semejanzas entre ella y la accién fermen-
tativa. Como no han faltado objeciones a tal hipétesis sera necesa-
Tio en lercer lugar estudiarlas para ver'lo que puede haber de cierto
en ellas. Por ultimo, el hecho de quelos fermentos se presenten siempre
en estado coloidal hace que debamos ocuparnos al acabar el capitulo
de las ventajas que tal estado ofrece para que realicen esta labor ca-
talizadora y de lo muy bien que se prestan las propiedades de los
coloides para explicar numerosos fenoémenos fermentativos.

Valor de esta hipGtesis. Antes de entrar en maleria sera conve-
niente advertir, que aun cuando fuese cierta, no representa en mo@o
alguno una solucion total del problema. Tan desconocida en su esencia
es la acci6on catalitica como la fermentativa. Sustituimos, pues, un
enigma por otro. Pero la sustitucion tiene la ventaja de Ileva'r el pro-
blema a un terreno en el que nos podemos orientar mucho mejor, pues
conocemos un dato importante. Trabajamos con agenle conocido y
serd, por lo tanto, més facil encontrar su exphcacxon.'Resumlendo :
conocemos los efectos producidos, tanto por los _c,atahzador-es com‘o'
por los fermentos. De los primeros sabemos también el agente, no asl
de los segundos. Y de ambos, por fin, tratamos de inquirir el nloflf)
0 el como realizan su accion. Esta hipotesis ha permitido, ademas,
explicar muchos hechos de las fermentaciones.

I. Catalisis y fermentos en general

Algo de historia sobre catélisis y fermentos. Ya desde prmcolsl:i)z
del siglo x1x, conocieron KIRCHHOFF, DAVY, PHILLIPS, etc., Casellas
Substancias que activaban ciertas reacciones sin intervenir en dex:
El primero conoci6, desde 1811, la transformacion de almidon en
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trina y azucar en presencia de dcidos minerales, sin que variasen
ellos mismos durante la reaccion. Los dos ultimos conocieron la in-
{luencia del platino finamente dividido sobre determinadas reacciones,
como lo prueba el existir una patente de Pirrirs, de 1831, sobre la
oblencién del dcido sulfirico anhidro valiéndose de la accién de pre-
sencia de la esponja de platino.

MirrscunerLicH (1794-1863), minerdlogo y profesor de Quimica en
la Universidad de Berlin, que descubrio el isomorfismo, trabajo sobre
la formacion del éler sulfurico, y a proposito de este trabajo y del
estudio de otras reacciones en las que se repetia el hecho de que uno
de los componentes aparecia invariable al final de la reaccién, hablé
de acciones por conlacto. Esta expresion fui sustituida por la de catd-
lisis introducida por el profesor sueco BErzeLius (1779-1848), el cual
indico por primera vez la relacién entre las acciones cataliticas y las
fermentativas v hablé de biocatalizadores.

Pasaremos por alto, por no alargar, la interesante disputa entre
Liesic (1803-1873) y PastEur (1822-1895). El primero era avitalista
y alribuia las fermentaciones a la accion del oxigeno del aire, negando
la influencia preponderante de los microorganismos que defendia
Pasteur francamente vitalista, y entraremos en la exposicion de

La situacién del problema. EI progreso enorme de la Quimica
durante los iltimos tiempos, que ha traido consigo el conocimiento mas
perfecto de muchas reaccione , ha hecho que consideremos hoy, desde
el mismo punto de vista, la inversion del azicar de cafia en presencia
de acidos o de catalizadores metalicos, como platino, paladio, iridio,
plata, que la influida por el fermento invertasa. Comparamos la des-
composicion del H,O, en presencia de extractos de tejidos organicos
que contienen catalasa, con la producida bajo la accién del manga-
neso, platino, plata, etc. La produccién de alcohol y de CO, en una
mezcla de aldehido acético y 4cido formico en presencia del rodio, la
relacionamos por parecer que tiene analogias con la fermentacién de
la glucosa por la levadura. La acetificacion del alcohol por el mico-
derma es en todo comparable a la producida en presencia del platino
en ciertas condiciones. La descomposicién de la cistina por el carbon
animal en CO,, H,0, SO,H, y NH, es idéntica al proceso que ella
sufre dentro del organismo, elc. En una palabra, catalisis metalica,
accién enzymalica, fermentacion y putrefaccién por organismos son
una serie de procesos que estudiamos desde el mismo punto de vista
quimico.

De Berzerius a OstwaLp se desenvolvieron las leyes de la ciné-
tica de las reacciones, y por eso la mislica expresion de BERZELIUS
cuando dice que «los calalizadores despiertan afinidades dormidas »
se concretan con OsTwALD en estudios sobre influencia de cataliza-
dores y fermentos en la velocidad de la reaccién. Desaparecen las
fuerzas vilales, los bidgenos, las labiles moléculas de albtimina vi-
viente, y lantos otros conceptos vagos que se consideraban necesa-
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rios para explicz}r casi todos los procesos quimicos del organismo y
se pesan y se miden estas reacciones como las demas y se equipalzan
a los restanles procesos quimicos realizados fuera de los seres vivien-
tes. Por eso parece oportuno, como clave para interpretar las fermen-
taciones, comenzar por hablar de la cafdlisis inorgdnica y ver luego

las analogias existenles y las objeciones que se han hecho a tal asimi-
lacion de fen6menos.

Catdlisis inorgdnica. La idea que los quimicos se han hecho de
lo que es catalisis, ha ido, como es l6gico, variando desde sus comien-
zos. Ya hemos dicho que Berzerius decia que «la fuerza catalitica
parece que consiste propiamente en la facultad que ciertos cuerpos
poseen de despertlar sélo con su presencia, y no pur su afinidad, ener-
giss durmientes a la temperatura en que actiaan ».

Pero es notable que BERZELIUS, a pesar del poco material de
hechos entonces conocidos, llegase a tener un conocimiento tan pro-
fundo de la catdlisis, demostrado por las cuestiones que se propuso
y que son atn hoy de actualidad. Se preguntaba si la accién catali-
zadora seria especifica, es decir, limitada la de tal catalizador a tal
o cual compuesto, o por el contrario no especifica, como lo es la accion
del calor, luz, etc. Si los catalizadores no tendrian otro objeto que
ordenar los elementos en los cuerpos compuestos, de modo que se
alcanzase una neutralizacién electroquimica mayor. Tocaba, pues,
dos cuestiones, especifidad catalitica y neutralizacién electroquimica
al final de la reaccion, sobre las que tanto se ha vuelto modernamen.t’e.
Como dijimos, de él es también la idea de la semejanza de accion
entre calalizadores y fermentos. b ot

Actualmente, después de lo mucho que sobre catélisis se ha tra-
bajado, y por investigadores de la talla de SABATIER, BREDIG, I‘)A%XL,
etcétera, se puede decir que se ha llegado a conocer mejor la inter-
vencién de los catalizadores en los distintos momentos de la reaccion,
pero muy poco respecto a su esencia. 3 o

,Qué son los catalizadores? Antes de flefmlrlos c_omenza;umos
por poner un ejemplo. Vamos a disolver aztcar de cafia en anpa, y
estudiaremos sus caracteres en el polarimetro ; des;‘)}xes calentemos
la solucién largo rato y volvamos a estudiar su accion sobre la luz
polarizada, y se apreciara un cambio en esta propiedad, ?ue' serz;rlrxrlzi
prueba de que la inversion del azicar estd ya en marcha; et,-n cam-
mente grande seria el tiempo necesarlo para poder aprecml; esle t{ene
bio, si el agua no la hubiésemos calentado, pero no obstante 2
lugar también la inversién. Si en cambio, ana'dl'mos a la solucllonlamm
gotas de un acido, sea el clorhidrico, el sulfirico, etc., ¥ Ca,‘i?_is e
algo, la transformacion es rapidisima, y al final de ella el and ;T e
demostraria que el acido aparece en la misma cantidad que al p
cipio. En este caso, el 4cido es el catalizador.

Vemos en este ejemplo : Primero. Que ¢
inversi6én que tiene ya lugar de por si en el agua pura.

1 4cido, sélo acelera la
Segundo. Que
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LS as 4

el final del fenémeno es igual en todos los casos, esto e-?, la Inversign
total del aztcar, claro que en tiempos muy distintos. Ycrc.efo. Que el
dcido no se ha gastado ni poco ni mucho durante la reaccién. Ahora
£ a gasle

podemos pasar a la

Definicién de eatalizadores. Hoy se admilc la que di'() GUIFLERMO
OstwaLp y que es aplicable a todos los caLallzadoros.; dice asi: « Los
catalizadoeres son substancias que modifican la velocidad de las reac-
ciones (acelerandola o retrasandola), l‘eaccippes_ que estan ya en ‘mar-
cha y sin que aquellos modifique del equilibrio final .» Es decir, se
admiten estos tres hechos : 1.° los catalizadores no son capaces de
provocar el comienzo de una reaccion ; 2.°, solo actian so.bre' las ya
comenzadas acelerandolas o retrasandolas; 3.°, el equilibrio final de
la reaccion es siempre el mismo, siendo indiferente para este estado
final que la reaccion se haya realizado por si sola o bajo la influencia
de catalizadores ; 4.°, estos aparecen inalterados al final del fenémeno.

Los casos de catalisis en que la velocidad de la reaccién es in-
fluida en el sentido de disminuirla se suelen llamar caldlisis negativas,
por ejemplo, vestigios de vapores de éter frenan la oxidacion del fos-
foro en el aire.

Es claro que nos referimos a reacciones lentas cuando hablamos
de catalisis. Las reacciones entre iones, por ejemplo (en la precipi-
tacion de los cloruros por el nitrato de plata, la union del i6n Cl con
el Ag), se realizan instantaneamente, y de éstas aqui no tratamos.

3 Cémo obranlos catalizadores? Un poco m4s adelante hablaremos de
hipétesis sobre catalisis. Ahora nos limitaremos a aclarar el concepto
por medio de comparaciones. BREpIG comparaba la accion de los ca-
talizadores a las grasas de las maquinas, y BavLiss hace el simil si-
guignte, que resulta mucho mas grafico, dice asi: Supongamos un plano
inclinado y en su parte superior un peso de metal, hagamos que la
inclinacién de aquél sea suficiente para que el peso resbale, pero len-
tamente. y dejamos todo asi dispuesto y el peso arriba pero sostenido
por un pequeno gancho o cufia. Soltemos el gancho y midamos el
tiempo que el peso tarda en caer v el trabajo realizado. Repitamos
luego la experiencia después de haber engrasado el plano inclinado y
midamos, como antes, tiempo y trabajo. Es evidente: 1.°, que a pesar
de _Ia grasa (cal_alizador en simil) si no soltamos el gancho quedard
arriba el peso sujeto por él (primera condicion: el ca talizador no es capaz
de provocar la reacci6n); 2.°, veremos que suelto el gancho la velocidad
de Vla_caxda es mucl_lo_ mayor (segunda condicion : la grasa, como los ca-
catahzadores, m_O(_hflca la Velocidad); 3.°, e] peso llegaria en ambos
casos al mismo sitio, es decir, al plano horizontal, y el trabajo realizado
serd, por lo tanto, el mismo, producto del peso ’dvel cuerpo que cae por
Ia; alLur.z} del punto ini'ci.al de la caida (tercera condicion : la grasa como
el calalizador no modifican e] equilibrio final); 4.°, 1a grasa, a menos

que se pegue al peso quedars Invaniables Va veremos que asi como
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aqui lo natural es que algo de la grasa desaparezea de] Plano inclinado
por haberse adherido al peso, en catélisis sucede muchas veces y
mucho mas en _las fermentaciones, que el catalizador o e] ferme;lto
pueden disminuir o alterarse por diferentes causas en el curso de la
reaccion conduciendo a falsos equilibrios finales que parece se oponen
a las leyes de las reacciones, que luego expondremos,

Hemos hablado de equilibrio final de las reacciones y nos parece
oportuno pomer un ejemplo, para poder discutir Y aquilatar mejor
este concepto.

Equilibrio quimico (). Mezclemos nosotros alcohol etilico y
acido acético, y veremos que se forma éter acético Yy agua.

C;HzOH + CH;COOH 2 CH,CO0C,H, + H,0

: Supongamos a los dos primeros mas o menos diluidos en agua,
entonces veriamos que la velocidad con que se combinan entre si
es tanto mayor cuanto mayor sea su concentracion. Y esto es, ademas,
evidente, pues dicha velocidad depender4 de las probabilidades de
encuentro de las moléculas reaccionantes en la unidad de tiempo, y
esta frecuencia de los choques entre moléculas que estin en continuo
movimiento, dependera a su vez de la abundancia por la unidad de
volumen, es decir, de su concentraciéon. Podemos ya, por lo tanto,
enunciar la siguiente ley: «La velocidad de una reaccién en cada
momento es proporcional a la concentracién de los cuerpos reaccio-
nantes en este momento. » Estas ideas fueron en parte expuestas por
BERTHOLLETS en su obra Essai de statique chymique, 1803, pero su
demoslracion experimental y su expresion como ley no llegaron a
ser un hecho hasta mucho después. Su expresién matematica en el
ejemplo citado sera ésta

V, = K, (C,H,0H) (CH,COOH)

V; es la velocidad de la reaccién en un momento dado, los Parénl'esxs
indican las concentraciones de alcohol etilico y acido acél}go en ese
momento, y K, una constante. Por velocidad de la reaccién enten-
demos la cantidad de moléculas que en cada sistema se transforman,
durante la unidad de tiempo y en la unidad de v9lumen: pe estas
transformaciones nos pueden dar idea, como es logico, ana}lsls suce-
sivos. La tendencia del alcohol y del acido acético a reaccionar serd
tanto mayor cuanto mayor sea la concentracion, es decir, g\l princi-
Pio, pues con el tiempo al desaparecer moléculas de ambos, dlsmmu_xga
la velocidad de la reaccién en este sentido. Pero es que a medida
que la reaccién avanza aumenta el numero de moléculas fgrrpadus
del éter y de agua, que también reaccionan entre si, por ser ésta una
E———

. () Para profundizar en estas cuestiones pued
médicos el excglente libro Physikalische Chemie der
DPOLPH HOBER. Leipzig. 6.* edicién, 1926.

e recomendarse a bi6logos y
zelle und der Gewebe, de Ru-
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reaceion reversible, y podremos escribir también segun la ley citada
V, = K, (CH;COO0C,H;) (I1,0)
Como ambas {rabajan en sentido opueslo, la velocidad total de

la reaccion vendra dada en un momento dado por la diferencia entre
las velocidades de los dos miembros antagonicos. Iis decir, por

V, —V, = K, (C,H;0H) (CH,COOH) = K, (CH;COOC,H;) (H,0)

Y con esto llegamos al conceplo de

Equilibrie de la reaceion. Que se establecera cvidentemente
cuando se lransformen el mismo numero de moléculas en un sentido
que en el otre, es decir, cuando V; = V,, seria entonces V; — V, = O,
lo cual quiere decir que la reaccion esta, por decirlo asi, esltatica o en
equilibrio.

También podemos escribir si V; = V, que

K, (C,H;0H) (CH;COOH) = K, (CH,COOC,H;) (H,0)

O sera:

Ki _ k. (CHiCO0C,H;) (H,0)
K, ~  (C,H;0H) (CH,CO0H)

y si fuesen varias las moléculas que reaccionan en un sentido y las
llamamos 1, 2, 3, elc., y llamamos C;, C,, C; a sus concentraciones en un
momento dado, y a, b, ¢, etc., las moléculas en que aquéllas se trans-
forman, y C,, Cy, C¢, elc., sus concentraciones. Y K la constante lla-
mada de equilibrio, o sea, como hemos visto arriba, la relacién entre
K, y K, tendremos

(U U DT
AT TR

férmula llamada de GuLDBER y WAAGE, en honor a los quimicos no-
ruegos que la enunciaron. O como NErNsT la llamé igualdad de la
«isoterma de la reaccién » por tener su validez siempre que la tempe-
ratura permanezca invariable.

Todo lo que acabamos de decir para las reacciones llamadas re-
versibles, es valedero también para las irreversibles, puesto que al
fin y al cabo éstas no son sino reacciones reversibles en que las con-
centraciones del primer miembro C,-C,- Cj, etc., se hacen al fin enor-
memente pequeiias, sobre todo si las comparamos con las del segundo
miembro C,.Cb-C, etc., y parece que todo el primer miembro ha
desaparecido para formar el segundo. Claro es que hay toda clase
de transitos entre los dos extremos, y aun para las reacciones apa-
renlemente mas irreversibles, como la precipitacion de iones Ag por
Cl quedan en la solucion vesligios de los primeros demostrables por
el andlisis. En principio, pues, no hay reacciones irreversibles, y es

R —
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de interés repetir esto, pues las descom
tancias orgamicas por fermentos podrian Parecerlo, y sin emba
veremos que obedecen en absoluto a Ia ley anterior i
Es preciso adve.rL.‘lr que una variacién de la temperatura modifica
la ecuacion de equilibrio, favoreciendo uno u otro miembro de cI
doble reaccion, segun que se trata de disminucion 0 aumento de tema
peratura y de reacciones exotermas o endotermas, como puede com
prenderse. E_st'a-relacwn termo-quimica tiene gran importancia para
el estudio cinético de las reacciones en general, y de las fermenta-

tivas en parlicular, que s6lo podran compararse entre si, si se reali-
zan a la misma temperatura. ; i

posiciones hidroliticas de subs-

Deducciones tedricas de todos estos hechos aplicados a la cat4lisis
ya Ycrmentacmn(}s. Supongamos que la reaccién anterior se ha veri-
ficado en presencia de un catalizador Y que ha llegado ya al equilibrio
que la ley establece para una temperatura dada sin catalizador, como
quiera que éste aparece totalmente al final de la reaccién, no ha-
biendo variado no habra podido producir energia alguna, y, por lo
tanto, no habrd podido influir en el equilibrio de la reaccién. Para ver
esto mas claro, llamemos C, y C, a las concentraciones respectivas de
2:1Cid0 y alcohol (primer miembro de Ia reaccion) y C; y C, a las de
€ter y agua ; V, y V, a las velocidades y K, v K, a las constantes res-
pectivas de la primera y segunda de las reacciones. Dejemos que el
sistema llegue por si s6lo, sin catalizador al estado de equilibrio, lo
cual querra decir que V; =V, 6

Kl = e C3C4
T i e

En este momento, sin variar la temperatura, anadamos un cataliza-
dor,' Yy supongamos por un momento que éste ha provocado un nuevo
equilibrio, con la variacién consiguiente de las concentraciones en
los do(s: Imi(lambros del sistema, la nueva férmula seria por ejemplo :
K'— % En este momento retiremos el catalizador y necesaria-
Mmente, no habiendo cambiado la temperatura, el sistema se movera
Para conseguir el equilibrio que es por ley el unico estable a la tempe-
C3Cy
C,C,
de equilibrio corresponde un desprendimiento de calor, podriamos
est‘ar creando éste (= energia) continuamente sin mas que echar y
Quitar el catalizador, sin que por ningin lado viésemos pérdida de
olra energia (la temperatura la conservamos constante), ni pérdida
‘¢¢ substancia, pues tanto el catalizador como el estado de equilibrio
Primitivo aparecen siempre, cada vez que retiramos aquél. Sabemos
que esta creacion de la energia de la nada es un absurdo. Por esto
1ellna Vez conocida la ley de equilibrio de las reacciones, y averiguado

hecho de 13 invariabilidad del catalizador, se hubiese podido de-

2
12. Susaera : Coloides v fermentos

K,;C,C, = K,C;C; 6 sea

ratura dada, es decir, otra vez a K = . Como a cada cambio
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ducir a priori y con caracter necesario la regla. de que los calgllzac(llol;es
no pueden variar el equilibrio final de las reacciones. §olamenLe po r;;l :
aumentar la velocidad del proceso para llegar a ¢l. Como la grasa e‘
ejemplo de BayLiss no puede aumentar el trabajo total .d.e_l peso (llut
cae, aunque pueda hacer que ésle se desarrolle cn menos tiempo, ha

ciendo que el peso reshale mas de prisa. » = .

Vamos a lratar de olra consecuencia mlercsnr}pmma para e

caso nuestro de las fermentaciones, conl‘irmadu.Launln.en por la expet
riencia y que vino a echar por tierru. la creencia anligua de que 1'05
fermentos solo realizaban descomposiciones. Veremos (ue necesaria-—
mente fodos los fermenlos realizan sinlesis. I’arlla'mos del hecho d(? quei
en nuestro ejemplo del alcohol y del acido acvcllco, en el momento de

equilibrio se cumple la ley de que a la misma temperatura

G.C,
Ry = CiCs

o sea que las concentraciones son conslantes a una temp’eral,ura dada.
Preguntémonos ahora : en el caso de que el sistema e§te en marc'hz.lci
pero no en equilibrio, y anadimos un caLahza_dpr eomo puede éste
espolear la marcha del fenémeno hacm.el equllhbrlo? Se nos ocurlre,
pues, haciendo que V, aumente, es decir, haciendo que el alcohol y
el acido acélico reaccionen més vivamente (el medio para conseguir
esto no nos interesa por ahora). Si no aumentase con la misma inten-
sidad V,, es decir, la reaccién del éster con el agua, sucederia que_s;1en\cf10
V; = K,C,C,, como todo aumento de la velocidad de la’ reaccion Vy,
se traduce por desaparicion de moléculas de alcohol y 4cido acético,

es decir, por disminucién de su concentracion C; y G, p}a{ra qt(x:ecse
. Ak . Dg  Mgi
conserve la igualdad ultima, K; aumentarad; y siendo B oai

como K; ha aumentado mas que K, ya que el segundo miembro lo
suponemos no espoleado por el catalizador, es decir, conservaniio
constante V,, tendra que ser C;C4 > C,C, en cada momento en mucha
mayor proporcion que la que existe sin utilizar el catallzador: Es .declr,
que al llegar la concentracion caracteristicq C1C2, de,l equilibrio del
primer miembro del sistema, la concentracion C,/'C, de lgs del se-
gundo, por reaccionar mas despacio y desaparecer, por lo tanto, m(;ls
lentamente, seria mucho mayor que la que corrleéplonde a la marcada
CsC : : C,'C, ! Dty

por la ley K = C3C4’ seria por ejemplo, K'= <. Y esta variacion

12 130 3
del equilibrio final a una temperatura dada sabemos que no es admi
Kas idad del primer

Es decir, que si el catalizador aumentase la velocida e pr

miembro y no la del segundo, es evidente que aql}el alcanzaria Vla con-
centracion caracteristica del estado de equilibrio mucho antes qge
el segundo, modificandose con ello la f(’)rmula. que sabemos no puede
variar, segun la ley que hemos llamado de la isoterma de la reaccion.
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Forzosamenle tiene que aumentar el catalizador, la velocidad Via
del segundo miembro.

Si tomdsemos, por ejemplo, una reaccion de las llamadas hidro-
liticas, es decir, desdoblamiento de un compuesto por el agua

C.H;— 00C—CH,—CH,—CHj -+ H,0 2 C,H; OH +HOOC—CH,—CH,—CH,
Ester etil-butirico 4 agua Alcohol-etilico -+ dcido butanoico

el catalizador lo mismo que favorece la reaccion del primer miembro
(hidrolisis), tendra que favorecer la segunda (sintesis).
: Lo mismo sucederia si considerasemos el caso conocido de des-

doblamiento de la sacarosa o cualquier otra hidrolisis de grasas, al-
buminoides, etc.

C1oHy004 + H,0 = CeH 1206 + CgHy,04

Sacarosa + agua = glucosa -+ levulosa

Como la accién de los fermentos es una accién puramente catali-
zadora, segin deduciremos de las consideraciones que siguen en este
capitulo acepténdolo por ahora, podemos enunciar el siguiente im-
portante principio: Todo fermento hidrolilico es capaz de realizar la
sinlesis correspondiente. Segiin las condiciones se producira el desdo-
blamiento, por ejemplo, de la sacarosa en glucosa y levulosa, si ha-
cemos actuar el fermento en una disoluciéon de aquélla, o producira
sacarosa uniendo la glucosa con la levulosa, si la solucién inicial fuese
una mezcla de estos dos monosacaridos. Ni que decir tiene que en
ambos casos se requeriran condiciones adecuadas para el buen éxito
de la experiencia.

Esta consideracién tan importante y tan en contra de la opinién
antigua que juzgaba a todos los fermentos como agentes de descom-
posicion solamente, condujo a experimentar si practicamente se podia
llegar a la sintesis de hidratos de carbono, de grasas y albuminoides
por fermentos. Para los dos primeros tal comprobacién se ha llevado
a cabo repetidas veces con éxito, como luego veremos. La sintesis de
albuminoides por fermentos, no ha podido realizarse todavia en la
practica ; asi ABDERHALDEN y Rona fracasaron al intentar formar
cadenas de polipéptidos uniendo por fermentos varios amino-4cidos.

Vamos a exponer dos experiencias realizadas para comprobar
esta ley, la una ulilizando un catalizador inorgénico, la otra un fer-
mento.

Primera experiencia. El yodo y el hidrégeno reaccionan de 300°
a400° v forman IH, pero la reaccion no es total, pues quedan siempre
cantidades apreciables de I y de H por una parte y de IH por otra,
que exislen a una temperatura dada. Partamos del TH que se disocia
en I + H en presencia del musgo de platino como catalizador, el aqui-
librio se alcanza en este caso en seguida, mucho mas rdpidamente que
en el primer caso. Pero en ambos se establece, cuando existe un 19 %
de IH sin descomponer a 350°. Esta proporcién es, pues, constante a
350° independientemente del catalizador.
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Segunda experiencia. La figura 64, tomada del libro citado de
R. H8BER, segiin una experiencia de Bayriss, demuesltra lo admirable-
menle que se adapta al caso de un proceso ideal de analisis y sintesis por
catalizadores, el de analisis y sinlesis realizados por fermentos. BAyLiss
hizo dos mezclas ; la primera formada por glicerina, glucosa y agua, y
la segunda por el glucosido, producto de la sintesis de los dos primeros
glicerina y glucosa) y agua. Todo en cantidades perfectamente equi-
valentes v anadio a ambas mezclas el fermento emulsina. El curso
de la reaccion fué estudiado siguiendo las variaciones opticas que
indica el polarimelro. Y el resultado fué que tanto en el primer caso
en que la emulsina tenia que sintelizar, como en el segundo caso en
que la emulsina tenia que hidrolizar, el equilibrio final era el mismo,

+2°
+7°8 \
798
+704
#7022
T\
+0°8 A\
+0°6 \
+0°4 \§
+0°2 \
M

ga
=pe2
-0°¢
-0°6
-0°8 Ve
=12 /
=022
_0_04
-0°6

\

123 4567 8 970n12137171518171819202 222324
Fic. 64

y se establecié cuando se alcanz6 en ambos casos el poder rotatorio
= —0,22°.

Falsos equilibrios aparentes. Sucede a veces que tal ley fracasa
aparentemente ; veamos algunos casos para conocer la causa de tales
pretendidas excepciones. E1 H,0, es descompuesta en H,O + O en
presencia de diferentes metales como Pt, Pd, Au, Fe, Cu, etc., y esta
descomposicion en todos estos casos es practicamente completa. Si
tomamos la plata como catalizador, la reaccion, aunque también muy
acelerada se detiene mucho anles de que se haya alcanzado la total
disociacion del H,0,. Aparentemente, hemos llegado a dos estados de
equilibrio muy distintos, pero estudiando de cerca el caso, veriamos
que la causa es que la plata se disuelve en el H,0,, con esto pierde
su poder catalizador y al desaparecer como tlal, la velocidad de la
descomposiciéon disminuye de tal modo, que practicamente decimos
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que es O, es decir, que se dgt?ene. Pero en realidad la reaccién conti-
nda lenLlslrpflmenLe sin caLahzad_o'r, Y seria so6lo cuestién de tiempo
1(;1 Sonsecucwn del estado de equilibrio verdadero a Ia lemperatura
ada.

La amigdalina es disociada por el platino finamente dividido
Jo mismo que por la emulsina, pero en el curso de la reaccién se forma
HCN que envenena el plalino, y hace que pierda su accion cataliza-
dora reduciéndose la velocidad de tal modo, que nos parece nula
estableciéndose en este momento un estado de equilibrio aparenté
que es, como en el caso anterior, completamente falso. Sucede con los
fermentos que son tan delicados que cualquier variacién en el medio
provocada por la misma reaccion puede anularlos originandose un
falso equilibrio. Por eso es tan distinta la acciéon de los fermentos
in vitro que en vivo. La misma amigdalina que acabamos de citar,
se descompone totalmente por la accién de los 4cidos o por la del
agua a elevada temperatura, al paso que la descomposicién es sélo
parcial en presencia del fermento, emulsina. Probablemente, esto es
debido a que ésta es anulada por algunos de los productos formados,
como lo prueba el hecho de que sin mas que anadir nueva emulsina,
adelanta de nuevo la reaccién. En el intestino del hombre donde con-
tinuamente son alejados los productos resultantes de las fermenta-
ciones, como peptonas, glucosas, ete., que pasan a la sangre, llega la
accion de los fermentos mucho mas lejos que en los tubos de ensayo.
En vano queremos para imitar al organismo, reproducir in viiro las
buenisimas condiciones en que en aquél se desarrollan las fermenta-
ciones ; s6lo conseguimos mantener la temperatura constante con los
termostatos, la acidez o basicidad invariable por medio de los regula-
dores « Puffer ». Pero nos seria necesario, ademas, limpiar continua-
mente el medio de los productos resultantes, retirandolos en seguida
de formados, como lo hace el organismo, y tal purificaciéon nos es im-
posible por ahora.

Esta anulacién de los catalizadores y fermentos por los productos
que aparecen con motivo de las reacciones, nos hace pensar que es
muy probable que sea debido a

Uniones entre los catalizadores o los fermentos con los productgs
resultantes de las reacciones. — En apoyo de tan importante creencla
Podemos aducir, ademas de los hechos citados, muchos otros, pero
nos concretaremos al caso muy instructivo de ABDERHALDEN y_GIJ'()N,
que es el siguiente : Pusieron a fermentar el dipéptido glicil-l-tirosina,
Por la accion del jugo de levadura (preparado, como dljlmos,‘en 531
capitulo anterior). Estudiada su marcha, repitieron la experiencia
a“a_diendo una vez glicocola (o sea glicina), y olra vez l-ll}-osqm; es
decir, querian probar el efecto que sobre la fermentacion ejercian los
dos productos resultantes de ella. El resultado fué que la glicocola 1o
alter6 en nada su velocidad al paso que la I-tirosina la relax.'c'lo enor-
Memente, Parece, como mas seguro, que la J-tirosina se unié con el



o Ta: aoets 'mentative
182 Ideas =cluales sobre la accion fermentativa

fermento anulandolo en parte o totalmente, «lo ha desviado », como
se dice en la inmunorreacciones de \YASSF.R.\IANN, o?c. o

Es curioso que probaron la aceion de olros '.mun()-acu.ios, compro-
bando la desviacion del fermento por la d-alanina y l-leucina, que con
tal signo optico entran en las combinaciones ()I:gfmlcﬂS, ¥ en cambio,
no hubo afinidad entre el fermento y la l-alanina y 11.1 d-leucina que
no existen con tal signo en las moléculas dg'los u].lmmmoides fabrica-
dos por el organismo. Sabiendo que la diferencia estructural entre
los dos antipodas opticos (formas dexlrogira y levogira) debe ser
minima, y que sin embargo, es suficiente para que, para una de las
formas muestre afinidad el fermentlo y para la olra no, se comprende
que se admila una cualidad de los fermentos sobre la que mas tarde
insistiremos, a saber : Que la aceién de muchos fermentos es mareca-
damente espeeifica. A proposilo de esta experiencia dicen sus aulores,
que la hidrélisis de los albuminoides en el inlestino va tan lejos, pre-
cisamente porque los productos formados que pueden frenar y hasta
paralizar la reaccion por desviar el fermento parcial o Ltotalmente, son
inmedialamente alejados por la absorcion intestinal.

Otras causas de aparentes falsos equilibrios. No hace falta que
el catalizador o el fermento desaparezcan por desviacion, para que su
accion se paralice; basta que duranle la reaccion se produzea un acido
o una base que no sean tolerados por aquél, para que la accion del
fermento o del catalizador cesen. Asi, podemos oxidar el aldehido
salicilico que pasa a acido salicilico por la accién del fermento oxi-
dativo del higado, pero tal accion se para muy pronto, bastando
anadir COgNa, que neulraliza el dcido formado para que se reanude
el proceso. En este caso el fermento no lolera el cambio en la acidez
del medio provocado por la formacién del acido salicilico.

En cambio, vemos que en las plantas se sinletizan continuamente
grasas, almidon, albuminoides, ete., debido a que por su insolubilidad,
en seguida de formados se condensan y aunque quedan alli, desapa-
recen quimicamente pudiéramos decir, pues ya precipitados no reac-
cionan y la sintesis continia, originandose un falso equilibrio aparente,
de diferente especie que los antes citados. Ahora es el primer miembro
del sx_sLema el que va demasiado lejos, no se detiene nunca, en los casos
anteriores era el primer miembro el que se detenia demasiado pronto.

Y Autocatdlisis negativa. Ll caso citado en que un acido formado
frena la accion del catalizador o fermento que lo origina, recibe esle
nombre. Por el contrario, al estudiar la accion de la inverlasa, se ob-
s_?rvé que a medida gque avanzaba la reaccion, aumentaba su velocidad.
Este hecho extrafio enconltro su explicacion cuando KuLLGreN de-
mostré que también la hidrélisis de la sacarosa por el agua a i
aumenlaba en velocidad con el tiempo, pero que era deﬁido a que
como producto accesorio se formaba un acido que favorecia la in-
version. Luego fué demostrada esta influencia favorable del acido
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citado, en el desdoblamiento de la sacarosa real
Se trata, como se ve,de un caso de aufocaldlisi
bres pl‘OV‘i.ene.n o G,UILLERMO OsTWALD, que en el terreno de la qui-
mica corriente, habia observado casos parecidos asi. Si se hid il
un éster por agua, la reaccién va muy lenta al pI:inci ig hidroliza
cuanto el acido formado adquiere cierta concentracion I;a ,vplergdeg
aumenta exlraordinariamente. Este caso serfa un ejel';lplo ;eozxufo_
catalisis posiLjva, como se podrian citar otros de negativa.

Vamos Yler}glo la impf)rtancia que para la solucién del problema
de la fermer,lt'fl‘cmn ha tenido su comparacién en la catalisis. El cono-
cerse en el ultimo caso el agente, nos ha permitido establecer con segu-
ridad algunas condiciones a que se ajustan las acciones catalizadas
y fermentativas, que resumiendo se reducen a estas tres. 1.2 La impo-
sibilidad de la variacién del equilibrio de la reaccién deducida del hecho
de aparecer el catalizador integro al final del fenémeno. 2.2 La nece-
sidad de que los catalizadores y fermentos sean a la vez analiticos y sinté-
ticos, que por las consideraciones antes expuestas se deduce de la
anterior. 3.2 La pequefifsima cantidad en que obran los calalizadores y,
por lo tanlo, los fermentos. Sélo conociendo el agente catalitico podemos
darnos cuenta de las pequeiias cantidades que de él hacen falta para
ejercer acciones considerables. BREpic y V. BERNECK demostraron
que el platino coloidal puede obrar como catalizador en la descompo-
sicion del H,0,, ejerciendo su acciéon sobre cantidades que son un
milléon de veces superiores a él. Trabajando con fermentos se suponia
esto, pero solo el poder aislar, pesar y conocer fisica y quimicamente
el agente, como sucede en el caso de la catalisis ordinaria, ha podido
aportar la comprobacién experimental de tales hechos. 3

Ademas, nos permite atacar el nudo de la cuestion, es decir, de la
esencia de la accion fermentativa, desde el momento que intentamos
resolver la siguiente cuestion.

izado por la invertasa.
$ posiliva. Ambos nom-

;Por qué o cémo ejercen los catalizadores su aecion? Hemos
dicho que el tiempo del verdadero catalizador no se Lransformz}, no da,
pues, energia alguna y que, sin embargo, acelera’ las reacciones, z;
manera que los lubrificantes en mecénica. Pero ;como se concibe la
simil tratandose de reacciones quimicas? Lo mas probablle es que los
catalizadores obren no solamente por su presencia pasiva, sino cn-
trando de algin modo en relacién con uno o con los dos produclcis
que reaccionan. Esta relacion es posible que sea de orfien puramente
fisico, o quimico, o bien mixto. Pero el intento dg considerar lzlx aqc;;)lré
de todos los catalizadores y para todas las reacciones desde e mllf-- :
punto de vista ha fracasado. Probablemente, los catalizadores no o 1‘:)-;
en todas las reacciones del mismo modo. Vamos a exponer algunos ¢asos
tipicos en los que se pueda demostrar que existe reah?eljl'tlialzz)a'consti—

Unidén quimica provisional del catalizador con el i S o it
luyendo los casos llamados de caldlisis por 1"“"3’"'_“0(?1‘ T
organica cuando se quiere clorar, es decir introducir Cl €
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puesto organico disuello, se sucle anadir una pequeiia cantidad de
yodo. Se forma el producto intermediario ICl, el cual cede el (] g
compuesto organico, él queda reducido a Iy (115[?110?‘“). olra vez g
formar ICly y asi sucesivamenle. Basla, pues, anadir sin interrupeion
cloro en gas hasta que termine la reaccion que deseamos.

Otro ejemplo es la formacion del éler etilitico como producto de
la reaccion del alcohol elilico con el dcido sulfurico en las dos fases
siguientes :

(1.2) C,H;0H -+ H,S04 = C,H;HSO, + HOH
(2.2) CoH;HSO, + C,H;0H = C,H;0C,H; - H,S0,

I£1 4cido sulfurico aclua, como se ve, de calalizador. El caso ¢la-
sico, conocido desde antliguo, de la fabricacion del acido sulfirico, en
que se aprovecha uno de los 6xidos de nitrogeno para oxidar en las
camaras de plomo el SO, en presencia del oxigeno del aire, es otro
caso de calalisis por transmision, o de caldlisis con formacion de pro-
ductlos intermediarios como también se la llama. I£n todos eslos casos,
aun cuando se haya podido demostrar la formacion de los citados pro-
ductlos intermediarios, como tales y no simplemente como productos
accesorios de la reaccion, no se resuelve el problema, pues, como dice
W. OstwaLDp, « por la formacién de Lales productos no se puede ex-
plicar, sin mas, la aceleracion de la reaccion, a menos (que no se de-
muestre que las reacciones intermediarias, se verifican efectivamente
con mas rapidez que la reaccion directa ». Esto se ha podido demos-

trar patentemente en algunos casos, Y en olros, sin esta comprobacién, _

¢s muy verosimil que la mayor velocidad de Lales reacciones interme-
dlm:lz}s sea la tnica causa de la aceleracion total ¥, por lo tanto, de la
catalisis.

C:lt:.i}isis en sistemas homogéneos. Las calalisis citadas, de la
produ.c'clon dfel éler, o de la descomposiciéon del azicar de cafia por
la accion de iones de H pueden servir de ejemplos de calalisis en sis-
temas homogéneos. Vemos que catalizadores y compuestos reaccio-
nanles son todos liquidos. Debemos advertir que la accion catalilica
se puede explicar en muchas ocasiones solamente por ser el cataliza-
dor un mcjdlo de reaccién favorable. En esle sentido, el agua es un
gran calalizador, ya que sabemos que basta en much:;s oc;sioncs di-
solvc?r dos cuerpos en ella para que reaccionen enérgicamente. Pero
no solo.cl agua, sino todos los disolventes, parlicipan a la reaccién una
deter_mmada velocidad de tal modo que un disolvente puede ser un
catah?ador con respecto a otro. BrRepig ha hecho el siguiente curioso
f;\'ilr)lfr;{ilengo: disolvia acetato de metilo en benzeno a 25° y afadia

- = y el
hacta una mescla do aquel dgpyanny oL 19 Tedccionaban, lucgo
quet disolvente con 2,5 de agua y la agitaba
hasta obtener una emulsion y anadia aquellos dos compuestos que
reaccionaban en'Lo'nces siendo el éster saponificado por la base. Aqui
el agua no partlicipa notoriamente en la reacciéon como‘en los casos
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citados de catdlisis por (ransmision, y @inicamente reine en sus goti-
tas ambos componentes, disocia la base mas fuertemente que el benzol
Y hace que en su seno la reaccién se verifique mucho mas rapidamente
que cuando solo habia benzol. Vemos aqui otro procedimiento de ace-
lerar una reacci6n sin afadir energia y bien distinto del anterior.

Catdlisis en sistemas heterogéneos. Sucede a veces que dos com-
pueslos reaccionan lentamente, estando ambos en el mismo estado,
gaseoso, liquido, etc., y basta poner en su presencia una substancia
en otra base o estado, por ejemplo, sélido para que éste obrando como
catalizador aclive enormemente la reacciéon. Estas son las catalisis
que se llaman en sistemas heterogéneos. El carbén vegetal activa
como calalizador en ciertas reacciones entre gases. Puede adsorber
grandes cantidades de ellos con desprendimiento de calor, y quiza
esta circunstancia contribuya a acelerar reacciones entre gases, que
sin €l se verificaria lenlamente. SABATIER que es uno de los primeros
en defender la opinién de que la esencia de la accion de los cataliza-
dores esta precisamenle en una unién accidental e intermediaria, con
alguna de las substancias reaccionantes, acepta aqui una especie de
union entre el gas y el carbon vegetal. Quizd se pueda considerar la
adsorcion de gases por el carbén como una especie de disolucién.
Anadamos que la condensacion de gases en una superficie equivale
a una compresioén de los mismos a una presién relativamente conside-
rable con lo cual, como sabemos, facilitamos exiraordinariamente las
reacciones. Asi el hidrégeno adsorbido por el paladio y el platino es
Inas aclivo que el gaseoso, y por eso para obtener anilina, haciendo
que reaccione el nitrobenzol con el hidrégeno, se hace pasar aquél
sobre musgo de plalino cargado por adsorcién con hidrogeno.

CeH;NO, + 3H, = C,H,NH, + 2H,0

Vemos con esto, otro procedimiento de aceleracién de reacciones, de
una importancia trascendental para el caso de las fermentaciones, por
eso nos vamos a detener mas en este género de catalisis que se llama

Catdlisis por adsoreién. La condicién previa para que ésta se
verifique es que haya efectivamente una adsorcién (), es decir, una
unién intima entre el catalizador y el substracto, por eso vamos a
ver en qué hechos se funda esta idea de la unién entre calalizador o
fermento con el substraclo. En muchos casos se puede deducir la exis-
tencia de uniones intimas entre ambos por el hecho de que diferentes
calalizadores pueden influir sobre la descomposicion de una misma
substancia de muy diferentes maneras. Asi, por ejemplo, el isobutil-
alcohol a 300° y en presencia del Cu, da aldehido e hidrégeno ; en pre-
sencia de arcilla, isobutileno y agua ; si el catalizador fuese bioxido

(*) Véase «Diferencia enlre adsorcién y absorcién » en el capitulo I, nota,
Yy en la Primera parte de esle libro.
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de uranio se forma aldehido y olefina. Siendo curioso que cierlos cata-
lizadores presentan un oOptimo de reaccion a una delerminada con-
cenlracién de hidrogeno. Pero nos interesan mas las pruebas de la
union enlre fermenlos y subsiracfo. .o mismo que para los cataliza-
dores, se supone que debe haber una unioén temporal entre el fermento
v el substracto. I.a mejor prucha la enconiraremos luego al hablar
de la enorme especificidad de la accion fermentativa que no puede
explicarse racionalmente sin admitir tal union. Pero hablaremos ahora
de lo claramenle que se explican las relaciones enlre la velocidad
de la reaccion y las proporciones relativas entre las canlidades de fer-
mento y subslracto, admiliendo una union entre ambos. Supongamos
que el fermento esta en canlidad muy pequeiia en relacion con el subs-
tracto, entonces admitiendo tal unién deberemos suponer que todas
las micelas del fermento pueden unirse con el substracto, y aun so-
brara de éste, puesto que esla en exceso. IXn este momento la velocidad
de la reaccion se comprende que esté en razon directa de la cantidad
del fermento, puesto que todo éste trabaja, por decirlo asi. Pero pa-
sado el tiempo, como el substracto se transforma y el fermento no,
llegara a sobrar éste v parte de ¢l quedara inactivo, y, por lo tanto,
desaparecera tal proporcion entre la velocidad de la reacciéon y la
canlidad de fermento. Iistas consideraciones explican que diferentes
investigadores hayan llegado a enunciar leyes diferentes, cuando han
buscado la relacion entre la acciéon enzimalica y la concenlracion del
fermento. Para los catalizadores se ha encontrado frecuentemente una
proporcionalidad directa entre la velocidad de la reaccién y la canti-
dad de aquél. Esto depende casi con seguridad de que como es sabido
que los calalizadores obran en cantidades pequeiisimas, y ademas,
por ser conocidos se pueden valorar, sea pesandolos, analizandolos, et-
célera, se habran tomado instintivamente cantidades muy pequefias
para realizar tales experimentos. Por eso la ley enunciada tiene per-
fecta aplicacion, pero, como se comprende, dentro de ciertos limites.
Iistamos en el caso del comienzo de nuestra experiencia con fermentos,
es decir, cuando cstan en relacién con el substracto en pequefiisima
cantlidad. Para los fermentos se ha admitido, en cambio, por muchos
lz} llamada ley de Schulz, que dice que la accidn enzimdlica es propor-
cional a la raiz cuadrada de su concentracién. Para ver si se comprobaba
esta ley en la practica, realizo BayLiss unas experiencias muy instruc-
livas referentes a la accion de la tripsina sobre la caseina, Yy Nnos vamos
a permilir copiar el cuadro que las retne v las consideraciones que
de ¢l se deducen. Como se ve en la figura 65 todas las casillas del cuadro
llevan su indicacion, unicamente necesita aclararse que los tiempos
son los que necesitaron las mezclas, para pasar de una conductibili-
dad de 1.300 a 1.800 megohmio. BavLiss afiade : « Si observamos 10s
nameros de la segunda columna, vemos que la proporcién lineal directa
h.a desaparecido; asi, a una concentracién mitad no corresponde un
llcm_po doble, sino menor que el doble; si se cuenta la velocidad
media (tercera columna) durante un mismo periodo se ve que a las con-
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cenltraciones menores corresponde una activ
a las superiores. Esto se manifiesta mejor
media por la cantidad de enzima (activida
especifica) que es lo indicado en la cuarta
hallan los nimeros tedricos de la actividad e
de Scutrz-BorisTow. Como se ve,
bastante bien los resultados experimentales con log deducid (

la ley de ScHUTZ. Pero fijémonos bien que esta le sc')loCI e £
dentro de cierlos limites, lo mismo que la de la proyorcionsel'tciufinp]‘e
recta denlro de otros, asi que sélo la experiencia ngs od p 1da i dl-'
en un caso dado sera aplicable la una o la otlra o ningurx)m :lz laesm(;‘ozl

xflad relativa, mayor que
si dividimos Ja velocidad
d por unidad o actividad
colu'n‘ma. En la dltima se
specifica de cumplirsela ley
para esta experiencia concuerdan
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Resumiendo : Conforme deducimos teéricamente al principio, partiendo
de la base de la uni6n de enzima y substracto, la experiencia ha de-
mostrado que la ley de la actividad enzimatica en relacion con su
concentracion, varia segin las concenlraciones relativas de enzima
¥ substracto y, por consiguiente, segin los diferentes momentos de la
l'ea(;cién. Pudiendo afiadir que oscila frecuentemente y para los casos
ordinarios entre la proporcionalidad directa y la proporcionalidad con
la raiz cuadrada de la concentracién. Siempre dentro de limiles no
€Xcesivos, como hemos dicho. "

Otros hechos explicables admitiendo la unién temporal por ad-
sorcidn del substracto por el fermento. Hemos hablado de los falsos
equilibrios explicados por la desviacion del fermento por otros pro-
duclos. Pues bien esta desviacién como mejor puede explicarse es
admitiendo que el fermento y el desvianle se unen por adsoreién,
€omo lo prueba el hecho de que los mayores venenos para los fermeqtos
(los que anulan su acciéon desviandolos probablementg) son precisa-
Mente las substancias llamadas activas conlra la tension sugcrhcml,
que, segiin se sabe por la quimica coloidal, son las mds adso.r{)'lbll‘s POIi
ecﬂn @), ete. Asi, la oxidacién del acido oxdlico ulilizando e

1 A 2 =5 . a Pri a parte.
(") Véase capitulo « Tensién superficial » en la Primera par
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carbon animal como calalizador, es frenada y llms't:‘l pzllA"c'lI‘Z_Elda por
el uretano que es altamente adsorbible por "“I"}:L 1“"1’)1}’11. influyen
en esle senlido otros modificadores de la tension supcylxclal, 0 sea
adsorbibles. Mevernor ha demostrado un pm(:c(lgr analogo lratan-
dose de la invertasa, siendo parecidas las consideraciones que se hacen
al hablar de la Leoria de la narcosis. Del mismo modo la ureasa de los
granos de sova, que lransforma la urea en (:m'l)'()naL() amonico, puede
ser envenenada por la saponina, que es muy acliva como modificadora
de la lension superficial. Habiendo dcmosl‘rado Bavyvriss que esta
accion renadora y la adsorbible de la saponina van paralelas. Todos
eslos hechos parci'cn indicar que si los (lcsviadorc.~3 son, como parece
demosltrado, substancias adsorbibles, obraran impidiendo que la adsor-
cion tenga lugar entre el fermento y el substracto, condiciéon previa
para la fermenlacion. )

AcGazorri observo al ullramicroscopio que al final de una reac-
cién enzimatlica quedaban sin atacar cierta cantidad de granilos, ma-
yores que los granilos enzimaticos o del subslracto. El cree que son
complejos por adsorcion entre enzima y productos de la reacciéon. Pero
la prueba que parece definitiva es la siguiente : Se ha visto al estu-
diar la adsorcion, que si afiadimos a una soluciéon un adsorvente del
cuerpo disuello, se establece al fin un equlibrie entre la atraccién de
ésle por el adsorbente de uns parle, y la tendencia natural de las
parliculas o moléculas disueltas a esparcirse en el disolvente (difu-
sion) de otra. Pues bien ; existe una férmula empirica que relaciona
la canlidad de soluto adsorbida x con la cantidad del adsorbente m
Yy con la concentracion ¢, de lo que el cuerpo disuelto queda todavia

.. ~ . "L
en solucion. Esta formula es:— = K ¢ en la que K y n son dos
m

conslantes que hay que averiguar en cada caso dependientes de la
naturaleza del carbon o del adsorbente usado y de la del cuerpo di-
suello. Esla férmula se llama isolerma de la adsorcién de Freundlich ®)
porque, como en la isolerma de la reaccion de que hablamos antes,
es conslanle para una misma temperalura sean cuallesquiera los va-
lores & 6 de m, 6 de c.

De esta formula no hubiésemos hablado ahor
nos permite conocer 1
ficie del adsorbente

a, si no fuese porque
a concenlraciéon de la substancia x en la super-
m, cuya concentraciéon por unidad de superficie

serd como es natural = Y se penso, si la calalisis por adsorcion se

debe a que por este hecho se concenlr
en la superficie del adsorbente Y, porlo tanto, esta concentracién pro-
voca el correspondiente incremento en la velocidad de la reaccion,
¢ésta la podemos deducir tedricamente, si conocemos aquélla aplicando
la ley que liga ambas, es decir, velocidad Yy concentracién. Y E. E.

an los productos a reaccionar

(*) Para mas detalles véase FREUNDL

1929, ICH, Kapillarchemie, pag. 151, 2.8 ed.
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estudiado el caso de la descomposicion de] SbH
como catalizador, y conocida Ia concentracion
lizador por la formula de FrREunbLICH, se calcu
y Stock la velocidad de la reaccién para la conc
o sea el equilibrio o isoterma de la reaccién par
la practica da resultados en todo conformes
contrados ledricamente, es decir, que en este caso el aumento de velo-
cidad por el catalizador se debe s6lo al aumento de concentracion por
adsorcion ejercida por él ya que van paralelas velocidad de reaccidn
con la isolerma de la adsorcién. Con razon se puede Ilamar este caso
caldlisis por adsorcion. Claro que tan concluyente demostracién no
la podemos aplicar en el caso de las fermentaciones, por el hecho de
que la cantidad de fermento (adsorbente) no la podemos conocer,
pero por eso indicamos que serian muchas las ventajas de comparar
fermentos con catalizadores, y esta demostracién experimental de
tal hipolesis aplicable seguramente a los fermentos por la semejanza
entre ellos y los catalizadores, nos da la clave de lo que es probable
que sea la accion fermentativa, que segiin las opiniones mas autori-
zadas se reduce en la mayoria de los casos a una caldlisis por adsorcidn.
Claro que ya hemos visto lo variada que es la accién catalitica, Yy que
por ahora es imposible agrupar todos sus casos bajo una misma expli-
cacion, y esto es posible que suceda también con los fermentos. Pasemos
a la ultima parte del capitulo o sea a estudiar las

3 €Nl presencia del Sh
de aquél en el cata-
16 por BoNpENSTEIN
entraciéon encontrada,
a esa concentracion, v
con estos niimeros en-

II. Analogias y diferencias entre catalizadores inorganicos
y fermentos, o sea pruebas en pro y en contra
de la hipotesis que los considera analogos

Analogias

Fermentos metdlicos de Bredig. Pocos catalizadores inorganicos
muestran una analogia tan grande con los fermentos corrientes como
los metales al estado coloidal, hasta tal punto que .BREDIG que los
ha estudiado sobre todo, los llamé fermentos inorgdnicos. Desa_rrol!z}n
muchas acciones cataliticas, como la aceleracion de la _oxidacion
del NHj por el permanganato en presencia del platino coloidal, Ia re-
duccién del azul de metileno por el aldehido formico, elc. ol

Pero sobre todo tienen interés aquellas acciones cataliticas qluc
Pueden ser causadas tanto por metales coloidales como POI: fern:len ‘;;
organicos. Tal sucede con la descomposicion del HZO? ;1ut pflfemeerfLo
acelerada tanto por el platino coloidal como por la ?alalasL1, Lie "
Mmuy extendido en todos los organismos. Comparando os' Ise o (Il:s—
Producen los mismos efectos y que presenL:_lln grandes analogias. L
dudiaremos diferentes aspectos de la cuestion. RoN s

1.° Obran en cantidades pequefiisimas ambo.s.l sxn Sb ke
obra ya claramente, seglin BREDIG, en disoluciones delgr.en/V.
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de litros v la calalasa oblenida, segin MicnarLis Y PECHSTEIN, de]
higado de vaca, conviene diluirla al utilizarla para -\'-s[u(lim‘ la ci}lética
de la descomposicion del H,0, al 1 por 50.000, de ésla Lomar solo al-
guncs cm.? para anadirlos al H,0,, téngase en cuenla que lo que di-
Iuimos al principio es el extraclto de higado de vaca, que en modo
alguno es catalasa pura, sino que es muy probable que cl'lccr.r’aré ya
pequenas canlidades de ella. Se comprende la enorme dilucion que
debe alcanzar cuando la utilizamos.

2.°  Ambos presenlan dplimos en su accion.  De lemperatura :
asi el platino coloidal posee el suyo entre los 55° v los 85°. Los fer-
mentos organicos {rabajan muy favorablemente a la temperatura
del cuerpo, presenlan, por tanto, un 6ptimo de temperatura no muy
alejado de ella. También presentan ambos, 6ptimos de reaccion del
medio, asi para la catalasa el éptimo es bastante exlenso, oscila su
valor enlre ph casi = 9, y ph = 5,5 (1), para el platino coloidal BrREp1g
indica que su optimo corresponde a una reaccion francamente alca-
lina, es decir, a 1/32 N de NaOH.

Aceién de venenos. Tanto el platino coloidal como la catalasa
son frenados en su accion por diferenles substancias, y lo que es mas
extrafio en el caso del platino, por venenos como el CNH. Segun
Kosert, bastan 0,002 mg. de CNH en un litro para disminuir la des-
composiciéon del H,0, por la catalasa de la sangre. Segin Brepig,
el platino coloidal es ya sensible a la accién venenosa del CNH a
concenltraciones lan débiles como 1/20.000.000 de solucién normal.
También el SH, influye nocivamente sobre ambos. Es notable, sin em-
bargo, que el CNH no solamente deja de ser « venenoso » para la cata-
lisis del H,0, por el hierro y el cobre, sino que obra favorablemente

sobre ella. Naturalmente, este « envenenamiento » sélo se puede en- .

lender aqui, como resultado de una accion desviante del catalizador
por el veneno. Esta desviacién sera quizd de orden fisico, quimico
0 mixto, como adsorci6én, combinacién etc. Quizala union se verificara
entre el veneno v el substracto.

Vemos cémo de esta comparaciéon vamos deduciendo ensefianzas
que nos permiten imaginar lo que debe ser la fermenlacion. Ya que
hemos hablado de metales coloidales vamos a indicar brevemente la

Influencia del estado coloidal en la catélisis y fermentes. Solo lo
haremos brevemente, pues al final de este capitulo pensamos resumir
las ideas que Bavyriss publicé en un articulo sobre este asunto en
Die Nalurwissenschaflen. Ahora nos interesa ver el modo cémo se
pueden explicar los 6ptimos indicados, partiendo de la base de la
naturaleza coloidal de ambos. Se suponia que si la accion catalitica
de los metales citados, era una catalisis por adsorcion, el estado de
dispersion del coloide variando grandemente la superficie adsortiva

(*) Para la significacién de es

tos nu oS 5 AT o1l -
lracion de iones II», pag. 132, o s St VL £ Congen
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(véase « Adsorcion ») ejerceria una influen
talitica. Y en efecto, BREpIG ha demostra
viende que el aumento de dispersion de
mente su accién calalizadora, siempre q
molecular disperso. Como sabemos que lo
persion del platino coloidal, se compren
accion de ¢ste sobre el H,0,, coincida co
jones, es decir, con determinada alcalin
persion mas favorable del platino coloidal. Fopor intenté también
estudiar en los fermentos organicos dicha relacién enire grado de
dispersion y accion fermentativa, pero en este caso la cuestion es
mucho méas compleja por no poder saber ciertamente lo que es el fer-
mento. El cree que las particulas del fermento adsorben el substracto
y el H,O y que alli mismo se forman los H y OH iones que son los que
provocan las descomposiciones hidroliticas de aquél. Esta concepcion
es algo diferente de la que tienen otros que creen que en los fermentos,
quizd haya dos partes, una coloidal que uniria por adsorcién el subs-

cla grande en la accién ca-
do esto experimentalmente,
1 coloide aumenta notable-
ue aquél no pase al estado
s OH iones aumentan la dis-
dq que el 6ptimo para la
n clerta concentracién de QL
idad. Correspondera a la dis-

“tracto con la otra parte activa del fermento y que ya juntos desper-

tandose sus afinidades quimicas, reaccionan alli.

El 6ptimo de temperatura se comprende fAcilmente sabiendo que
con ella aumenta el movimiento browniano aumentando las probabi-
lidades del contacto de las diferentes particulas entre si y, por lo tanto,
es natural que se avive la reaccion. El aumento de la viscosidad, por
el contrario, frena la reaccién probablemente porque dificulta aquel
movimiento.

Después de haber expuesto estas analogias y de ver lo mucho que
ha beneficiado al problema de la fermentacion, la hip()tgsis .de su ho-
mologia con la catalisis inorganica, vamos a ver las objecciones que
a tal hipétesis se han hecho, estudiando las

Diferencias aparentes entre fermentos y catalizadores
’ inorganicos

Estos ultimos hemos dicho que en muchos casos obran por afls'qr-
cién como tales catalizadores, y que para los fermentos tal opinion
es la mas extendida. Pero nos encontramos con un hecho que parece
que casa mal con tal hipétesis, y es que para los fermentos exclis‘te una
especificidad en su accion enorme y se podria suponer que la: L%‘”"Cl?ln
no admite la selecciéon quimica que realizan los fermen}os. nl L'sd'(xlle(:
entrar en esta cuestion hay que indicar que los metales COAOIU(:HOS
SON muy distintos como tales coloides que los 'fermen.L(’Jls..d‘ sqen i
Son suspensoides, es decir, por decirlo asi, parhgulas bo-lxr‘:bio i
medio disperso, generalmente agua y los fermentos, en ca am’ .
coloides hidréfilos o emulsoides (véase Parle pm(?eradellmlri?luidopdiS-
sobre estos conceptos), éstos son particulas rodeaf as peblgr e
Persante y embebidas por él de tal modo que O rece‘Los At
muy grande con las soluciones verdaderas, predispuestos p
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una facilidad de reaccionar mayor, con la subsltancia adsorbida, lo
cual es mas dificil en el caso de los fermenlos melalicos.

IZn el caso de los organicos se complica, por decirlo asi, la adsor-
cion con la afinidad quimica, v no es de extranar que enconlremos
diferencias en el modo de obrar de eslas dos clases de fermentos, es-
pecialmente en la cuestion de las apetencias o repulsiones de las par-
ticulas coloidales para ciertos compuestos, es decir, en su especificidad.
Iista cualidad es lan pronunciada en los fermentos, que parece nece-
sario delenerse en su estudio, considerandola con respecto a los dife-
renles grupos quimicos de los subslractos.

PAsTEUR conocia ya este cardcter de los fermentos, y lo ulilizé
para separar los componentes Oplicos aclivos de los compuestos ra-
cémicos. Modernamente, ha sido sobre todo E. Frscuer el que ha
estudiado mas a fondo esta cuestion.

Ispecificidad fermentativa para los hidratos de carbono. E. Fis-
CHER nos hizo conocer que los aztcares d-glicosa, d-fructosa, d-man-
nosa y d-galaclosa son fermentescibles, al paso que la 1-glicosa, 1-fruc-
tosa, l-mannosa l-galactosa no son atacados por los fermentos. I.os
ocho citados tienen por formula empirica CgH;504 sus diferencias
radicaran, por lo tanto, en su formula de constitucion. Para poner sélo
un ejemplo copiaremos las de las d- y l-glicosa, segiin E. FIsCHER.

C-0H c.0H
2. r .OH HO-C-H
HO«C-H H- OB
B G 0H HO-C.H
H. (‘ .OH HO.C.H.
(':HZOH C . H,0H
D-glucosa L-glucosa

Como deciamos, la primera es atacable por los fermentos y la
segunda no, siendo la causa de tal diferencia la distinta férmula es-
tructural. Basta, como vemos, un pequeno cambio en ésta para que
el fermenlo no pueda ya adaplarse a €él. Fiscuer creé el simil de la
cerradura y la llave para aclarar la seleccion fermentativa. Tal fer-
mentlo se adapta a tal substracto y lo descompone, como tal llave a
tal cerradura y la abre ; pero para un nuevo substracto o cerradura
necesitaremos un nuevo fermento o una nueva llave.

Se puede decir, en general, que la especificidad fermentativa
para el caso de los hidratos de carbono y de los glucosidos es muy
grande. Asj, al estudiar en otro capitulo brevemente la descriptiva
de estos fermentos, hablaremos de disacarasas, de tri-telra, polisaca-
rasas, de glucosidasas, y dentro de los monosacarasas, distinguiremos
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la lactasa, glucasa, etc., indicando tales nombres, dj
tos segun los subslractos a que se aplican. En s1 lferenles Sl
caridos y de los glucoésidos, formado 1 -
de monosacaridos, y de otros com
bono para los ultimos citados, se Propuso la cuestién d
binacién necesita su fermento, o si mas bien es 1
formula de tal o cual azucar la e

e si cada com-
: resencia en su
que permite el ataque de la cadena

rido. También era de interés conocer

del azlcar en cuestién R
i T : al pri
al fin o dentro de la cadena del polisacérido, para poder sI:ar 11311'511206

nu.;nos gtacgdo. Lp que hoy se acepta €S que son necesarios varios
fermentos diferentes para Ia descomposicién total de tales cad
Asi, si nos representamos un (risacarido formado por la unié?'xm:isi
glucosa, con galactosa y fructosa, se cree que el ataque empezar;
con un fel:mento que se adapte al ultimo azicar; al quedar un disa-
carido sera mecesario otro .fermento que ataque a otro de los dos azi-
cares que quedan, y por fin un tercero para el ultimo monosacérido
Si aderpz’}s tenemos en cuenta que los monosacaridos poseen varios'
esterepmomeros, como por ejemplo la a y f-glucosa, Y que para la
sintesis y descomposicion de los polisacéridos tiene gran importancia
que sea la forma a 6 B la existente, veremos que no so6lo hara falta
un fermento especial para cada especie quimica, sino dentro de una
misma el adecuado para cada estereoisémero. Es decir, que con E. Fis-
CHER, se cree hoy que existe una extraordinaria especificidad entre
los fermentos que atacan o sintetizan los hidratos de carbono, debido
probablemente a una estrecha relacion de configuracion entre el subs-
tracto y el desconocido fermento. Pasaremos a hablar de la

E§1)eeificida(1 de los fermentos adaptados a los albuminoides (1).
Tamblén aqui es grande tal adaptacion. Precisamente desde los tra-
bajos del mismo E. F1scHER, sobre la constitucion de los albuminoides
Y de sus piedras de construccién, los amino-acidos y las combinaciones
de éstos los polipéptidos, se ha abierto un campo inmenso para el
estudio de los fermentos, sobre todo desde el punto de vista que ahora
lraL;amos, a saber, de si son especificos o no. Juzguese de la enorme
Variedad de combinaciones que pueden ser sometidas a estudio, por
lqs siguientes datos. Son 19 los amino-acidos hoy conocidos como
Pledras de constitucién de los albuminoides, y éstos pueden combi-
narse, sin limite de nimero, ni de orden de colocacion, para formar
los polipéptidos y luego los albuminoides. l.a imaginacion se pierde
cuando se quiere expresar en cifras las combinaciones posibles que
Tesultan de barajarlas. Por eso se comprende que se diga que existen
albuminoides especificos no sélo para cada especie animal o vegetal,
SIno para cada individuo y para cada 6rgano (?). Segin ABDERHALDEN
e——

si tenia influencia, la posicién

¥ ino-aci i i éndice un breve
l‘esurgm)m.SODre amino-icidos y polipéptidos damos en el Apén

- (*) La digestién, segtin el inmunélogo HampurcEr (de Graz), tendria por
3?’“". destruir la especificidad de los albuminoides alimenticios para (_1}!0 i(lISl _Cll
8anismo pudiese en el seno de sus tejidos fabricarse los que son especificos de €l.
13.  Susaera : Goloides v fermentos
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(Abwehrfermente, pag. 26, 4.% ed.), las coznb‘lr(la(cu‘))ncsS})fﬁ:péeisocon los
amino-acidos tomados de 20 en 20 son .2.43_’..‘.)0_..00‘:.. /l). 4 .(L)OO, y
ademas sc pueden tomar de dos en dos, (!c lres ﬂ? gl(‘s, (clcuIz)l TO en
cualro, ete., v Ltodos, menos la ghc_ocola, tienen d_os %()l‘nlmsd aDylaL
que separadamente pueden com]unarse. lfucs bien; cuando en el la-
boratorio se sintetiza un tripéptido, por ejemplo, nadie puedc. de an-
lemano preveer si lal combinacion sera alacable por 1})5 .fel menLgs
y en qué forma. Asi, el jugo pancreilico ataca el dl].)(’pl'l‘c!o a_la'm]_
Eglicinu y no el glicil-alanina ataca los ula}nl—ula_nmu, ]Cll?ll-g.ll(.,ll-gllqn.a,
glicil-tirosina, elec., y no ataca los leucil-alanina, leucll—.glxcma,'gllcll_
phenil-alanina, L(riglicil-glicina, elc. Y respecto a la mfiuencm del
catrdcler optico copiaremos el cuadro de ABDERHALDEN (%),

Atacables por jugo

No atacables por el jugo
pancreatico

pancreatico
d. alanil-d. alanina

d. alanil-l. leucina

1. leucil-l. leucina

1. leucil-1. acido glutaminico

d. alanil-l. alanina
1. alanil-d. alanina
1. leucil-d. leucina
d. leucil-l. leucina

ABDERHALDEN y sus discipulos han hecho numerosos trabajos
sobre este asunto, y han logrado averiguar por métodos 6pticos (pola-
rimetro) el modo como los fermentos rompen las cadenas de amino-
acidos. Vamos a poner un ejemplo de descomposicion de un tripép-
tido, que sera el d-alanil-glicil-glicina cuyo poder rotatorio especifico
es - 36° Tedricamente puede descomponerse en un primer paso
asi, d-alanina por un lado y glicil-glicina por olro ; o bien, por el con-
trario, d-alanil-glicina y glicina. En el primer caso, como el poder
rotatorio especifico de la d-alanina es -+ 2,7, y el de la glicil-glicina 0°,
pues sabemos que la glicocola es el unico amino-acido optico inactivo ;
de ser la descomposicion conforme a tal tipo, el efecto del ataque del
fermento sera, medido en el polarimetro, un descenso grande del
poder rotatorio ; en cambio, si la ruptura tuviese lugar conforme al
segundo tipo, como el poder especifico rotatorio de la d-alanil-glicina
es + 50° y el de la glicocola 0°, el poder rotatorio aumentara mucho
con el ataque del fermento. No puede romperse el tripéptido en sus
lres componentes de una vez as;j : d-alanina.-glicocola.-glicocola, pues
la experiencia demuestra valiéndose del analisis quimico, que la
ruptura de los polipéplidos se hace a Ppasos. Por estos hechos se cree
que los fermentos digestivos proteo y peptoliticos, es decir, que como
la pepsina del_ estomago y la tripsina en el intestino atacan a los al-
buminoides a{unent_icios en sus primeras fases ; y los peptoliticos que
existen en el intestino y que contintan la descomposicién de aquéllos.
atacando los polipéptidos o wltimas cadenas de la descomposicién de
los albuminoides, no son un solo fermento, sino que a su vez son mez-
clas de varios adaptados cada uno a los sucesivos transitos de la des—

(*) Lehrbuch der Physiologischen Chemie, 5.a ed., 2.3 parte, pag. 295.
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Composic_-ién de aquéllo_s (albuminoides Y polipéptidos como extremo
dola 5?”‘3.)' Algo parecido deducimos en el caso de log hidratos de ca:
bono. [xiste, por tanto, una gran especificidad en e] ataque de los
fermentos respecto a ]udra-tos de carbono y albuminoides, dependiente
en gran parte, de la configuracion del substracto, sin olvidar que er;
arga eléctrica de Jos iones, dé
Y olras caracteristicas del estado coloidal,

ispecificidad fermentativa en las grasas.
grasas son combinaciones de la glicerina con |
estearico, palmitico, margérico, etc. Casi tod
organismo son simétricas, es decir,
tienen acciéon sobre la luz polarizad
sospeché que los fermentos adaptad
pecificos, y en efecto, se ve que la lipa
més diferentes. También se extiend
cos antipodas de ciertos glicéridos,
cerina. Pero aun para las grasas se
el modo cémo la lipasa realiza su 1}
resultado muy distinto tanto por lo
por la velocidad de la reaccién, seglin sean los acidos grasos que se
combinan con la glicerina o segin sea su colocacién en la molécula
de ésta. Parece, pues, que hay cierta especificidad en el modo de obrar.

Después de conocer el alto grado en que los fermentos son espe-
cificos en general, y habiendo dicho que hoy se los considera como
catalizadores de los seres vivientes, es de interés conocer si Json lam-
bién especificos los demds catalizadores? Hemos explicado la especifi-
cidad de los fermentos, pensando que debe haber uniones fisico-qui-
micas de fermento y substracto. Tales uniones eran favorecidas por
el estado coloidal hidrofilo del primero, estado que favorece la ad-
sorcion del substracto y la aceleracion quimica posterior En tales
adsorciones deben intervenir afinidades quimicas también, y se su-
bonia que los casos de especificidad de los fermentos més fina, es
decir, aquellos en que se manifiesta una apelencia o repulsion por uno
de los dos compuestos opticos que sélo se diferencla{l en el modo de
colocarse los enlaces en un Atomo de carbono asimétrico, era una cua-
lidad exclusiva de los fermentos, algo que separaba c_asenclalmente la
Materia viva de la materia inerte, y que solo la primera era capaz
de realizar sintesis asimétricas a partir de compuestos racemicos o
Dleulros 6pticamente. Por esto el problema de la especificidad de los
catalizadores inorgéanicos se plante6é de este modo.

— Sabido es que las
0s acidos grasos oleico,
1 as las existentes en el
opticamente inaclivas, las que
a son la excepcion. Por esto se
0S a este grupo no debfan ser es-
sa ataca regularmente a las grasas
e la accion de la lipasa a los opti-
asimétricos en la molécula de gli-
observan notables diferencias en
hidrélisis a su sintesis. Siendo el
s productos que se forman, como

i i ! rar asimétrica-

;Pueden también los catahzador_es en.gen.cxal 011)‘1"11 drl Sy

mente? Brepig fué el que con sus investigaciones hizo des Pt i

& Supuesta separacién entre la materia viva y la mfe_rte en i? :;:ci(io
Pecto. Citemos algunos ejemplos. Sabemos que la emulsina une e
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cianhidrico v el aldehido benzoico que son ép'uc'os.mactwos, Pues
ninguno de los dos posee atomos d? cz.u']’)(.)no a.SIIHCl’I‘l?O para formar
el compuesto dexirdgiro nitrilo- fcmlgllcoh‘co_, v de e‘?ye, por su sapo-
nificacién posterior, se puede obtener el dcido If'"d,-q,”_o iemlghcphco.
Esla sinlesis asimélrica a parlir de compueslos simétricos y realizada
por un fermento (la emulsina), ha podido ser reallza'da suslituyendo
este fermento por catalizadores, a saber, por alcaloides. Tales alca-
loides se utilizan en estos casos como disolventes dp los compuestos
que reaccionan, y favorecen la reaccion en un senl:}dp 0 en otro. Si
utilizamos la quinina, se forma al combinarse ei_ aclc_lo _cianhidrico
con el aldehido benzoico, el compuesto dexirégiro cianhidrina. La qui-
nidina como catalizador origina el correspondiente oOptico activo
Acido fenilglicélico o fenilacético, como en el caso de la emulsina.
Vamos a hablar del caso del acido llamado canfocarbénico, que
en medios disolventes inactivos 6plicamente, se descompone, con di-
ferentes velocidades segtn el disolvente, en alcanfor y acido carbénico.

CH.COOH

CgHyy co

CH
P CBI~IM<C02 4 Bl

Pues bien; si utilizamos un disolvente activo en el polarimetro,
es decir, un catalizador activo opticamente (ya se recordari, que es
un caso tipico de catélisis el realizado por un disolvente, que altera
la velocidad de la reaccién de los cuerpos reaccionantes en él disuel-
Los, siempre que no intervenga en la reaccién, o por lo menos que
aparezca integro al final de ella). Si utilizamos, como deciamos, por
ejemplo, la nicotina, se observa que el acido canfocarbénico dex!ré-
giro se descompone un 12 % mas rapidamente que la forma levégira.
Si nos valemos de la quinina disuelta en acetofenona la forma levé-
gira se descompone 46 %, mas rapidamente que la dextrégira, siendo
opuesta en su accién la quinidina.

Por todos estos ejemplos se ve que es posible realizar por
medio de catalizadores hidrélisis y sintesis asimétricas, lo mismo
que vimos para los catalizadores de los seres vivientes que llamamos
fermentos.

. Es notable que hasta ahora en todos los casos conocidos de cata-

lizadores, capaces de realizar acciones asimétricas, se ha observado,
sin excepceion, que los catalizadores eran 6pticos activos o asimétricos,
lo cu?l ha h.echo pensar que los fermentos que realizan asimismo
reacciones asm_létric.as, deben ser a su vez 6pticos activos, es decir,
const?gu.los asimétricamente. Vemos, pues, como el caracter de la
e§pe01f1c1dad fermentativa que al principio se creyo que era la obje-
cién o el obsticulo mayor para aceptar la identificacion delos fer-
mentos con los demds catalizadores ha desaparecido.

Para acabar el capitulo, y después de vista la importancia que
la admlsu3n. del esl‘a(’io coloidal como propio de los fermentos tiene
para admitir la teoria actual de su aceioén, a saber, que ejercen una
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caldlisis por adsorcidn, parece oportuno resumir las
que el iniciador de la teoria coloidal de los ferm
encuentra para aceptar tal hipétesis.

Pruebasy ventajas
entos, profesor BavLiss,

III. Los fermentos como coloides Q)

1.° Los fermentos son coloides (2). Hoy se cree que probable-
mente los fermentos se presentan siempre en estado coloidal, y que
este estado es algo necesario para la ejecucién de su cometido, pues
al perderlo de]_an_de ser activos. BavLiss ha realizado con numerosos
fermentos la siguiente experiencia. Por medio de la ultrafiltracién ha
separado en los liquidos que contenian fermentos, las particulas co-
loidales y ha visto que el liquido filtrado resultaba inactivo; parece,
pues, que el fermento debia estar entre las particulas coloidales rete-
nidas por el filtro. Tal demostracion la ha realizado para la lipasa,
emulsina, invertasa, lactasa, ureasa, peroxidasa, catalasa y papaina.

Tal estado coloidal tiene como mayor ventaja el considerable
grado grande de dispersién de sus particulas que disminuyendo su’ vo-
lumen aumenta enormemente su superficie. En muchos casos se ha po-
dido realizar la comprobacion directa de que la actividad fermenta-
liva es tanto mayor cuanto menores sean las particulas a igual
cantidad de fermento. Especialmente ha sido objeto de tales estudios
la ureasa. Si aumentamos demasiado el grado de dispersion y las
particulas llegan a hacerse tan pequefias que alcanzan el tamaiio
molecular, entonces se transforma el sistema en una disolucién ver-
dadera, sin superficies limitantes entre la fase dispersante y dispersa,
Y, por lo tanto, sin la condicién precisa para la realizacion de la ad-
sorcién, fundamento de la caldlisis. Por esta razon pierden los fer-
mentos, indudablemente, su accion en muchos casos al disolverse.
Pero no se ha conseguido la demostracién experimental de este hecho.

La gran dispersién caracteristica del estado coloidal tiene otra
ventaja para la accién de los fermentos, y es que cuanto mayor sea
el numero de particulas existentes, tendran que recorrer las molequlas
del substracto un camino mucho menor para encontrar una mlcc'aI‘a
fermentativa. Por eso el aumento de dispersién aumenta las probabili-
dades del ataque, es decir, lo facilita. Admitiendo estas idez}s, ex}contra—
mos una explicacién al hecho de que el aumento c{c mscqs‘ldad del
liguido dificulta la accién del fermento, pues la viscosidad dificulta la
movilidad de las micelas coloidales y de las moléculas del sgb‘st’racto-
Si los fermentos no fuesen coloides, tal dependencia ’np'eXlstlrla,POI'
lratarse ya de sistemas homogéneos. Asi, en la Iudrolxsx_s del azicar
por los acidos, la viscosidad no juega tal papel; en cambio, una diso-
———— .
() Para los términos técnicos, véase la Primera parte de esle libro sobre

Coloides, .
(® Para mas detalles véase Enzime als Kolloide, W. M. BAYLISS. Londres.

13,'6 Naturmissensclla/f"nx 17, 11, 1922 ; y Das Fermenlproblem, por ANDOR FoDoR,
1922. Dresde y Leipzig,
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ponina disminuye la velocidad de la hidrolisis de la urea bajo la acciéon
de aquel fermento. Es notable que a menor lemperatura sea esla
accion retardadora mayor que a eclevada, pero perfectamente expli-
cable si se tiene en cuenta que es negalivo el coeficiente de tempera-
tura de la adsorcion. .

En la parte de este libro dedicada a los coloides, nos ocupamos
mas despacio de esta propiedad tan importante para los fermentos,
denominada adsorcién ; recordaremos ahora algunos datos relacio-
nados con el problema de las fermentaciones. Al disminuir las micelas
coloidales de tamaiio por aumento de su dispersion hasta adquirir el
lamano de moléculas aisladas o atomos, llega a desaparecer la posi-
bilidad de distinguir las fueras eléctricas, quimicas y de cohesion, etc.,
con que actuan entre si tales micelas, segiin parecen ind_ica}' los tra-
bajos actuales sobre estructura de cristales. Quiza esta indiferencia-
cion paulatina de fuerzas explique la importancia que la alraccion
quimica ejerce en la adsorcion, y por lo tanto la especificidad fermen-
tativa, que es tan dificil de explicar sin recurrir a la afinidad quimica.
Sin embargo, ya se sabe que en modo alguno se puede aceptar que la
adsorcion obedeciese a causas exclusivamente quimicas en el concepto
de éstas que hoy admitimos, pues las leyes estoquiométricas que son
el fundamento de la quimica clasica no son aplicables al fen6meno
de la adsorcion, que se rige mas bien por una ley propia, la llamada (%)
ley de la isoterma de la reaccion de Freunpricu. Dijimos también
que fenémenos eléctricos vienen a alterar profundamente la atraccion
quimica. Asi, si el substracto fuesen particulas coloidales de almidon,
por ejemplo, con cierla carga eléctrica, o si fuesen iones con la suya
(los albuminoides en soluciones de cierta alcalinidad o acidez suelen
estar ionizados), se comprenderia con qué facilidad otras sales ioni-
zadas, modificando la carga eléctrica de aquéllos, pueden influir en sus
relaciones con las micelas también electrizadas que son los fermentos.
Hemos dicho que la dialisis hace inactiva la amilasa del higado, y
que, por lo tanto, colocada ésta después de dializada junto al almidon
en agua, es incapaz de realizar la hidrolisis del ultimo ; la razon debe
ser que cargadas en este caso las micelas que forman la amilasa, ¥
las de almidén con electricidades del mismo signo, se repelen; pero
basta afiadir una sal neutra (que es lo que seguramente hemos quitado
al dializar) para que descargando de su electricidad una de las dos
clases de particulas coloidales, no se repelan ya entre si, y al juntarse,
venga la reaccion.

Segin Kaxirz y PorTevIN, la accién beneficiosa de las sales de
calcio sobre las fermentaciones producidas por la tripsina y por la
11P2§Sa, debe tener su explicacién en que la tripsina y los albuminoides
estan pa_rgados negativamente en solucién alcalina, jugando aqui la
albuminia el papel de anién. Se ve, pues, la gran parte que la carga
eléctrica de las particulas reaccionantes puede tener en la adsorcion.

(') Véase en este mismo capitulo la explicacién de esta ley.
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El fermento puede adsorber otras muchas substan
substracto, sean iones, sean productos de la reaccion,
explicarse el hecho de que en las reacciones por fer
nucién de la velocidad de la reaccién por acumulaci
Ltos rcsull,an.tes, sea ‘mucho ‘mayor que lo que segtin la ley de las masas
de la quimica clasica debia encontrarse, como dijimos con mas ex-
tension al tratar de la catélisis y del equilibrio quimico. También se
indico alli que como productos de la reaccién pueden aparecer acidos
o bases que alteren la concentracién de los H 6 OH iones, cuya in-
fluencia sobre la adsorcion, sobre el grado de dispersién ¥, por lo tanto,
sobre las condiciones de la reaccion es tan grande.

Las nuevas ideas de LANGMUIR tienen también su importancia
para aplicarlas a las fermentaciones. Dice que cree que la adsorcion
tiene lugar saturando el substracto las valencias libres de la super-
ficie del adsorbente, con lo cual y ocupadas todas las valencias libres
quedaria saturada la superficie adsorbente. El espesor de la capa
adsorbida podria ser sélo el de una molécula. Hoy cada vez se tiende
mds a creer que sea cualquiera el poder que realiza la adsorcion, debe
ser verdad esta opinién, introducida por LaNGMUIR, de que en cada
punto de la superficie del adsorbente sé6lo puede colocarse una molécula
y no dos o tres una sobre otra. Esta safuracidén explicaria un hecho
conocido en las fermentaciones, y es que aumentando el substracto
aumenta al principio la velocidad de la reaccién, aunque no en pro-
porciéon directa rigurosa, pero si la concentracién se hace del 5 % y
pasamos al 10 9,, por ejemplo, no se observa aumento ninguno en
la velocidad. Esto querria decir, segin LacMUIR, que con el 5 % es-
taba ya saturada toda la superficie activa del fermento con el subs-
tracto, trabajando a todo rendimiento que, como es natural, no podia
aumentarse.

Un exceso de concentracién disminuye la velocidad otra vez,
pero esto ya hemos visto que probablemente es debido a que la vi_sqo—
sidad comienza a ser grande, advirtiéndose ya sus efectos perjudicia-
les; 0 a que el agua en esas concentraciones es peor adsorbida, y con
esta dificultad se podria ocasionar una disminucién del substracto
en la superficie del fermento. BE

Norruror dice, oponiéndose a LANGMUIR, que la tripsina no
Muestra sefiales de saturacion de su superficie ni en ella existen si-
Quiera pruebas de su unién con el substracto. Segun él, la velomd.z‘xd
de la reaccion en este caso aumenta siempre con la concentracion
(_'311 Sus experiencias seguia aquélla determinando la parte no hidro-
lizada). Ademas, afirma que si la tripsina estd en presencia de dos
albuminoides, los dos se hidrolizan como si estuviesen solos ; lo cual
S¢ opone a lo dicho antes ; uno de ellos (el adsorbido) debia impedir ]'a
transformacion del otro. BayLiss contesta: 1.°, que se necesitaria
comprobar tales hechos que, en efecto, parece que se oponen a todo

© que hasta ahora se habia observado, y 2.° que los albuminoides
son tan complejos y poco conocidos, que es posible que las condicio-

cias ademas del
Y por esto puede
mentos, la dismi-
on de sus produc-
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nes en que trabaja la Lripsina sean muy espegale& No_ excluye, por
lo tanto, la posibilidad de que las leyes de las icrmenl'ucmnes no sean
generales, lales serian cierlas en unos casos y no aplicables en ot1:05
asi, por ejemplo. Se ha dicho, como regla general, quq]as sgpstanclas
rebajadoras de la tension superficial, aumentan la dispersion de los
coloides o sea de los fermentos, y, por lo tanto, aumentan su facultad
adsorbente o sea su accion catalitica, y sin embargo, el alcohol ami-
lico que disminuye la tension superficial, d@sminuye también la accion
de la ureasa, pero es porque al mismo liempo es muy adsorbible a
su vez por el fermento y arroja de él al substracto. Con el alcohol
caprilico ocurre lo contrario.

IV. Conclusiones

Resumiremos lo dicho en el capitulo, con las siguienles conclu-
siones :

1.2 Il organismo viviente es capaz de realizar a la temperatura
ordinaria y con concenlraciones pequeiias de acidos y bases, por medio
de agentes desconocidos que llamamos fermenfos, una serie de reac-
ciones quimicas, que requieren fuera del organismo y sin tales agentes,
temperaturas mucho mas elevadas y reactivos mucho mas enérgicos.

2.2 El estudio de los fermentos y su comparacion con los cata-
lizadores onorgdnicos, ha permitido establecer la analogia de leyes
para ambos.

3.2 De entre los modos de catalisis inorganica parece ser que
los fermentos se deben incluir en la llamada caldlisis por adsorcion.

4.% Los fermenlos se presentan en eslado coloidal, por eso se eX-
plica que realicen la catalisis por adsorcién ; y el hecho de que los
fermentlos sean emulsoides (coloides hidrofilos) y los catalizadores inor-
génicos coloidales sean hidréfobos (suspensoides) nos explica la apa-
rente divergencia, referentes sobre todo a especificidad que a primera
vista existe entre ambos.

5.2 La gran especificidad fermentativa nos indica la gran im-
portancia que la esfructura quimica del fermento tiene en su adsorcion
selectiva y, por lo tanto, en su accion.

Aden_lz'ls es de interés recordar las leyes y reglas mas importantes
que convienen a fermenlos y a los calalizadores inorgdnicos con 10s
que se comparan aquéllos. Tales son : 1.8 La reversibilidad de la accion
de ambos, es decir, que los fermentos que son analilicos tienen que
ser sintélicos y viceversa. 2.2 La existencia de una unidn transiloria
e_nLre /ermenl? y subsiracto. 3.2 La existencia para fermentos y cata-
lizadores de dptimos de lemperatura, y de concentracion de iones, €s-
pecmln’)enLe‘ de iones de H y de OH. 4.2 La aceleracién de la reaccion
se realiza sin gasto de subslancia por parte del fermento o del cala-
lizador, y por tanto, sin que se pueda alterar el equilibrio final de la

;'.('aclcwn, a pesar de la existencia de los llamados falsos equilibrios
tnales.

CariTuro III

Zimoégenos. — Cofermentos. — Antifermentos.
Zimoides. — Otras teorias sobre fermentos

Zimogenos

Es un hecho repetidas veces comprobado, que las células, en
muchos casos, segregan los fermentos en un estado inactivo, y que éstos
necesitan de un segundo producto para adquirir sus propiedades como
tales agentes. Estas substancias, precursoras de los fermentos, se
denominan zimdgenos. La substancia que produce la activacion del
zimdgeno se llama aclivador o kinasa. Como ejemplos mas conocidos
pondremos : el zimogeno de la pepsina o pepsindgeno, y el del fermento
lab cuya aclivacion se verifica en el estomago por medio del ClH,
o sea, por iones de H ; el de la lipasa del jugo pancreatico cuya
kinasa son los acidos biliares; y el tripsinégeno del mismo jugo,
cuya activacion en tripsina se realiza por medio de la enferokinasa
contenida en el jugo intestinal o por sales, o mejor dicho, por iones
de Ca.

En ninguno de estos casos se sabe si la transformacion del' zimo-
geno en fermento consiste en una variacion quimica, o si el acu’vador
lo que hace es crear condiciones para hacer posible que las particulas-
fermento adquieran un estado fisico apropiado para su activacion, o
que modifiquen algunas de las materias que acompanan e! fermento.
Todas estas posibilidades se comprobaran cuando se disponga de
fermentos puros. x 1 )

WiLLsTATTER hace notar que los fermentos se dlfereng'lan entre
si notablemente, cuando se comparan desde el punto de \'lslfl.dc.su
mayor o menor dependencia, de circunstancias ambientes tlslcflslp
quimicas. Asi, la sacarasa muestra una gran dependencia en su ‘d‘(‘dl-
vidad, respecto al estado fisico, de tal modo que al perder su “esla (3
coloidal pierde por completo su actividad. La aceion de la l‘l’P_ﬂh“lI I’i‘i“l
credtica depende en absoluto del sistema coloidal en que ‘fsf“ Gl 1111111'{
La activacion del zimégeno de esta lipasa parece desca‘r:ls_dl lml) ;Icliva(-
transformacion del mismo, sino en la creacion, por medio -('et ‘m i
dor, de condiciones a propésito para la formacion de un sistema
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loidal que permiia la adsorcién simultdnea de fermento y substracto.
WILLSTATTER consiguio aclivar la lipasa pancredtica por medio de
cierta cantidad de albamina y de Cl,Ca, tan cnérgi_(:mncnte como lo
pueden hacer sus quinasas naturales, los acidos biliares en el intes-
lino. Para la amilasa crean los iones Cl, para la tripsina los iones Ca,
las condiciones precisas. Comparando la lipasa de las semillas de vege-
lales con la pancredlica, se advierten, enlre olras, estas nolables dife-
rencias. La primera es insoluble en el agua, al pase que la pancreatica
se disuelve en ella y en glicerina, y ademas aquélla no necesita acti-
vadores. A pesar de eslo ullimo, sabemos que mientras no entra la
semilla en germinacion permanece su lipasa inacliva, dormida, pero
eslo es debido, segin parece deducirse de trabajes de WILLSTATTER,
a que la lipasa debe estar unida a albuminoides que la anulan. El
investigador ultimamente citado, consiguié despertar arlificialmente
su actividad, mediante la pepsina que disolviendo los albuminoides
citados, libra la lipasa y puede ésta asi enlrar en aclividad. En la
Naturaleza, al comenzar la germinacion de las semillas, comienza el
periodo activo de las lipasas.

Después de haber indicado estos ejemplos el modo cémo los
aclivadores pueden realizar su comelido, diremos que hay dos tenden-
cias para explicarlo. Los unos, y sobre todo ABDERHALDEN, han repre-
sentado la opinién de que los activadores obran indirectamente, es
decir, creando condiciones favorables, sin actuar de un modo directo
sobre los zimoégenos o sea sin producir, por ejemplo, modificaciones
quimicas en ellos.

GLAESSNER, por el contrario, dijo ya hace tiempo, que en ciertos
casos, como en la activacién de los zimégenos, con la ayuda de acidos
diluidos minerales, se observa una transformacién tan rapida, sen-
cilla y completa, que sélo se dejaria explicar admitiendo un proceso
quimico no muy complicado.

Preparados que encierren zimégenos. Se han obtenido muchos,
sobre todo en disoluciones. Los primeros fueron conseguidos por
LLANGLEY y EDpKINS que obtuvieron el pepsinégeno disuello y lo trans-
fgrmaron en pepsina por el CIH. Lograron separar ambos por la pro-
piedad descubierta por ellos de que la pepsina es destruida por los
alcalis mucho antes que el pepsindgeno. Este ultimo contenido en
un extracto acuoso de la mucosa del estomago de un gato, se puede

Lransfﬁ)rmar. totalmente en pepsina en sesenta segundos, por medio de
una disolucion al 1 % de ClH.

GLAESSNER obtuvo disoluciones casi puras,
nogeno, dejando mucosa de estéma
nas en soluciones alcalinas a 40°
Después separaba la mucina pr
lico. Los albuminoides los pr
precipitado arrastrab
fin, durante algun ti

al parecer de pepsi-
go de cerdos, durante varias sema-
» es decir abandonandola a la autolisis.
recipitdndola por medio del acido acé-
ecipitaba por el acetato de uranilo, cuyo
a por adsorcién el pepsinégeno. Y dejando, por
empo este precipitado con una gran cantidad de
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carbonato de sodio diluido, se qiso!Yia este zimégeno. Para purificarlo
repitio este proceso d_e precxpltacl_on mediante el acetato de uranilo,
finalmente, concentraba esta disolucién a 40°. I.a substancia asi
obtenida s6lo daba muy débilmente dos de las reacciones propias de
Jos albuminoides, a saber, un delicado precipitado con sales de mer-
curio y con el acido fosfotingstico. Deduce de ello que el pepsinégeno
no es de naturaleza albuminoidea, y que, por consiguiente, la pepsina
obtenida por la accién sobre él del CIH tampoco podra serlo. Recorda-
remos que lo mismo cree WILLSTATTER para la sacarasa.
BAYLISS ¥ STARLING encontraron que el tripsinégeno tiene pro-
piedades absolutamente idénticas a la tripsina, aparte de la cualidad
de ésta de descomponer a los albuminoides que no posee aquél.

Cofermentos @)

La transformaciéon de zimoégenos en fermentos es irreversible,
como hemos visto, es decir, que la pepsina una vez formada no
puede volver a ser pepsindgeno ; en cambio, otras substancias que
son necesarias para que los fermentos actien y que llamamos coen-
zimas o cofermentos y cuya accion pareceria dificil diferenciar de la
de los activadores, los podemos caracterizar por estar en relaciones
reversibles con los fermentos, asi. El jugo activo del higado, rico
en lipasa, o el de la levadura prensada, rico en zimasa, pierden su
actividad dializindolos contra el agua, el liquido exterior tras la
dialisis resulta también inactivo, en cambio, juntando ambos, reco-
bran su actividad la lipasa y la zimasa. Este proceso puede repe-
tirse cuantas veces se quiera. Lo mismo se ha encontrado para .la
ureasa y para la tirosinasa de las pataiias. En este caso es la pltrafll—
tracion la que separa una parte inactiva que .queda en el filtro de
otra también inactiva que pasa, y ambas r.eumdas, como en el caso
anterior forman un conjunto activo. Ya decimos en otro quar de estg
libro que de la substancia muscular se puede qxtr?'er sxmple’merite
con agua algo que es indispensable para la respiracion del mus'cléno‘;
de tal modo que separada el agua del lavado, no consume mazomﬁevo
el musculo, y anadiéndole otra vez el aguatanterlor comienza de ntam-—
la respiracion de aquél. Es curioso adverlir que se puede plrlvar, S
bién mediante el agua, a las células de la levadgra -de a gto quel o
es indispensable para la respiracion, y. ambos gxtracto(si, 53155 L
los musculos, se pueden emplear indistintamente para de
cultad respiratoria de ambos. i

Estos extractos acuosos resisten a ¢ s .
Y se les considﬁ() como coenzimas. En cambio, la su})stalrl)cslaorsé]e:ll::
Dor la dialisis o por la ultrafiltraciéon, o por los mu_ﬂ:}la o deber;
en los ejemplos citados, son lermoldbiles y se COMSIGET q

Tepresentar el verdadero fermento.

la coccién son lermoestables

L 5 mo coloides ».
® Véase, ademas, en el capitulo anterior ¢ Los fermentos co
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El nombre de cofermento lo ulilizo por primcm.vcz BERTRAND
en un sentido algo diferente. Hoy por hoy se puede d(’('l'l‘ aqui lo mismo
que para los aclivadores, y es que no se sabe de que 1’110(10 actuan.
Quiza obren modificando el estado coloidal de las particulas del fer-
mento o el medio ambiente en sentido favorable para la fermentacién.
Para los cofermentos debe ser éste su papel, pues en mucho§ casos
pueden ser sustituidos por sales minerales. Por ejemplo, la diaslasa
del higado, hecha inacliva por dialisis recobra su aclividad anadién-
dole CINa. Olro hecho en apoyo de esta concepcion del papel de los
cofermentos e¢s el siguiente : Si dializamos plasma szmgm:neo 0 suero
que encierren un fermento proteolitico conlra agua dcsll.lada, el fer-
mento pierde su aclividad ; si, por el contrario, el liquido exterior
fuese una disolucion isotéonica de CINa, enlonces el fermento no se
debilita. Parece evidenle que la diferencia esta en que, en el primer
caso, la desaparicion de sales neulras del suero o plasma, que hemos
conseguido por dialisis contra agua destilada, provoca una varia-
cion en el estado de las particulas coloidales del contenido del liquido
interno del dializador que son la causa de la pérdida de la actividad
fermentativa del suero o del plasma.

Quiza la accion de los narcoticos sobre los fermentos sea de esta
naluraleza. Otro hecho parecido es el siguiente : Se ha demostrado
por Bierry, Grasa y V. HeNri, que el jugo pancreatico pierde por
dialisis su actividad sobre la maltosa y sobre el almidén. Anadiendo
ciertas sales recobra aquél su actividad y ulilizando diferentes de
éstas se ha llegado a establecer que su accion se debe al ion electrone-
galivo y sobre todo al Cl y al Br. Asi, hacen de cofermentos el CIK
y el CINa al paso que el SO4Na, no sirve.

Segiin Bavywviss, cuando el substracto es coloide también, como
por ejemplo, el almidén, la inaclivacion por dialisis, al perder iones
el fermenlo, podria explicarse porque las micelas coloidales del al-
midon del fermento (amilasa de la saliva, pancreas, higado, malta, etc.),
después de la dialisis tendrian igual signo de carga eléctrica y, por
lo tantlo, se repelerian ; anadiendo de nuevo iones, éstos neulralizarian
la carga eléclrica del fermento, o la cambiarian de signo, v entonces
podria aLrae}' el substracto e hidrolizarlo. En una palabra, los iones
pueden modificar notablemente la adsorcién, como vimos, y con ello
la unién de fermento y substracto.

De la levadura desecada se pueden extraer, por medio del alcohol
u olros disolventes, substancias que obran acelerando enérgicamente
fenomenos fermentativos, respiratorios, etc.

_En cuanto a la naturaleza de los cofermentos es también desco-
nocida. Se supuso que podrian ser fosfalos inorginicos los cofermentos
de la fermentacién a]cohf’)lica, por el hecho de que aumentaban ex-
i.)raordlnarla‘mer.llte la actividad de un Jugo de levadura ordinario.

ero lueg(.) S€ V10 que no eran capaces por si sélos de devolver la actli-
vidad al jugo inactivado por didlisis, era preciso anadir ademas el
liquido de fuera para conseguir la aclivacion, a su vez éste solo sin
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fosfalos no basta. Serian necesarios, por lo tanto, en
mentos. Muchos amino-acidos como la tirosina. e
tofano, arginina e histidina, ete., actiaan también
de la fermentacién alcohélica. Asi como la adrena
v sus derivados, y también productos extraidos del

estec aso dos cofer-
tina, cisteina, trip-
como aceleradores
lina, bases puricas
Liroides, timo, etc.

Antifermentos

Parece ser que hay otras substancias que,
anleriores, impiden especificamente la accion fermentativa. Son, se-
gin Bavuiss, analogas a las antiloxinas obtenidas de los organis’mos
tras inyecciones en ellos de toxinas. Sabemos que hay otras substan-
cias que no provocan la formacién de anticuerpos, como sucede con
las drogas en general y con las hormonas, que tienen regularmente un
peso molecular menor que los fermentos y que las toxinas.

En la sangre existen normalmente antitripsina y antilab ; otros
antifermentos se han obtenido por inyecciones subcutaneas de las
correspondientes enzimas, asi se han obtenido anticuerpos contra la
lipasa, emulsina, amilasa, pepsina, papaina y ureasa (1). Una intere-
sante antitripsina encontr6 WEINLAND en los gusanos intestinales,
cuyo papel seria protegerlos contra el jugo pancreatico. HamiLL la
estudié y le asigna las propiedades siguientes : Resiste a la coccion
en las soluciones neutras y acidas ; pero si se hacen éstas alcalinas, su
antiaccion es destruida en seguida al cocerla. Es soluble en alcohol
hasta de 85°, y los alcoholes mas fuertes la precipitan sin daarla.
Dializa facilmente a través de membranas coloides. ‘

DasTRE observd que en el curso de la reaccién desaparece len-
tamente la antitripsina. Se puede comprobar tal desaparicion, afa-
diendo a una mezcla de tripsina y caseina la cantidad de extracto de
gusanos intestinales, suficiente para paralizar la reaccion entre aqueé-
llas, se deja todo algunos dias en el termostato y se observa que la
tripsina recobra poco a poco su actividad. Se ha hecho la experiencia
de comparar la accion de la tripsina sobre albumina de huevo, sin y
con antitripsina. La curva superior de la figura 66, representa la ac-
cién de la tripsina sobre albumina de huevo diluida nueve veces en
agua y calentada sobre 100° para destruir el antlfermento.' Lg curva
inferior representa la misma accién, pero sin calentz_\r la albu{nlna, POX
consiguiente, con anlitripsina. Se ve que al principio, el antifermento
estaba intacto y no habia ataque. pero a medida que pasa el_uempl(:
se advierte como desaparece el anticuerpo, y por fin la cantidad de
albumina digerida es la misma con o sin anme’rmenLo. e

iSerd la accién de la antitripsina un fenémeno de 51_(15020.1:;’;

TEDIN asi lo cree y dice que asi como el carbon de madel-a a -‘:10 4
la tripsina, ésta es también adsorbida por el antifermento ; para €/

: S g p su creencia
la antiaccién es un puro fenémeno de adsorcion. Apoya su Creencs
——

(*) Véase, para descriptiva de estos fermentos,

conlrariamente a las

el capitulo siguiente.
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diciendo que hay dos hechos caraf:lre_l‘islic()s c()lvnl]“l%‘_s’ a aIIl‘bOS: 1.° Rg
imposible alejar totalmente la tripsina de la .so u(‘,m‘n p.ox“uxg exXceso
de antlisubstancia (sea el carbon vegetal, o S(I;loldrdntllllpSlzla que
hemos dicho existe normalmente en el sucro). 2. L_Jna Peql{cxla can-
tidad de anlisubstancia en ambos casos, nculrzil}za relz'll,lvamente
mucha mas cantidad de lripsina que una gmndo.. Se explica por ad-
sorcion la curva inferior, sabiendo que hay dos tiempos en este feng-
meno ; en el primero, el fermento es.cogldo por c'l zvaxcl}er_po, pero en
forma que facilmente puede ser cedido a la caseina (paralizacién pri-
mitiva del fenomeno y activacion posterior del fermentlo) ; en un se-
gundo estado, el fermento es fijad({.dc tal modo que ya no puede ser
ulilizado para digerir la caseina. Sin que haya una ]mm ’de separa-
cion precisa entre ambos. Davis ha observado una difusién de yodo
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dentro del carbén (absorcidn), es posible que en el segundo tiempo
suceda algo de esto, haya absorcién del fermento por el anticuerpo :
en el primero habra quiza sélo adsorcién. El que haya antifermentos
especificos nada dice en contra de esta leoria de Hepin. Ya dijimos
al hablar de los fermentos que Ia adsorcién puede también ser espe-
cifica.

WEINLAND dijo que en la mucosa estomacal existe una antipep-
sina, y estas substancias darian a estos Llejidos su inmunidad contra
el ataque de los respeclivos jugos digestivos. HamiLL alestigud la
observacién en lo que se reficre a la antipepsina del estomago ; pero
€l y BavyLiss han puesto muy en duda la existencia de antitripsina
en la mucosa intestinal. Segtin Krug, es la mucina la que se encuentra
alli siempre en bastante cantidad, para que adsorbiendo el fermento
proleja a aquellas células conlra su accion. Claro que esta adsorcion
se extenderia igualmente a otros coloides del contenido intestinal. Si
a consecuencia de una inyeccién de secrelina, provocamos una secre-
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cion abundantle de jugo pancreatico en el intes
mucosa se dana produciéndose descamacién
cunstancias normales la acidez de] contenido
intestino es la que debe provocar la secrecion
al mismo tiempo es neutralizado con la eley.
tenido intestinal la cual es necesaria par
danos antles citados del jugo pancreali
tino vacio, se debera también a que fal
indudablemente gran cantidad de fer
1laria libre alli en el caso de estar des

Llino vacio, entonces la
Y hemorragias. En cir-
estomacal, pasando al
del jugo pancreatico, v
ada alcalinidad del con-
a la accién de la tripsina. Los
co sobre la mucosa del intes-
tan los alimentos que adsorben
mento, y este fermento se ha-
ocupado el intestino.

Opinién de Abderhalden sobre todos estos cuerpos

Dice asi: « No hay duda que acerca de la cuestion de la existen-
cia de aclivadores, cofermentos, aceleradores, retardadores, ete., de
las fermentaciones, y acerca de la esencia Yy modo de obrar de estos
productos, sélo se podra contestar con seguridad, cuando se tengan
disponibles para estos estudios fermentos libres de toda otra substan-
cia. Es facil que entonces se encuentre que la aceptacion de «cofer-
mentos », es decir, de substancias con una denominacién y caracteristi-
cas especiales, esta desobra. Se trata, quiz4, de productos de naturaleza
completamente conocida, bajo cuya influencia se crean ciertas condi-
ciones indispensables para la acciéon fermentativa. En este sentido, es
de inlerés anotar que se ha discutido la existencia de un cofermento
especial para la tirosina. Mas bien parece ser el tal cofermento una
determinada concentracién de iones OH. Por la dialisis alterariamos
facilmente el 6ptimo de la reaccion al variar esta concentracion. »

Zimoides

BAvLiss cre6 este nombre en vista de ciertos hechos que parece
Ser que apoyan la teoria de Emrricu, la cual a'L’rlbuyc la tenfiencla
a la unién y la actividad fermentativa, a la funcién de determinadas
cadenas laterales en el complejo que constituye el fer:mento. Tales
Observaciones son: Korscuum, estudiando lz_ls relaciones er}%re el
lab y sus anticuerpos, observo que por medio de la filtracion de
una solucién de lab con su anticuerpo a través fie arc111'a porosa,lse
Separan segun los momentos de la IilLraci()p varias porc10ntfs, ane"lss_
que aquellas dos substancias estan en dlfereptes concgn ra‘cw g
diluimos entonces las mas concentradas, hasta 1g_ua1ar a Lodast Y pa-
Tece que entonces la accion coagulante de cualquiera de las pmclogfis—
sobre la leche debia ser la misma ya que todas poscen ladmlsire!?o: e
centracion de lab y de anticuerpo, y no es asi. EsLucilar_l'? nrigniliva
Xlrafio proceder, crey6 que era debido a que la solucior dg oty
que ¢€l filtraba encerraba una parte en una iormz} mOdli}C;l fuides'de—
mento, que Bavriss llamé zimoide, por analogia a los {02

14, Susakra : Coloides y fermentos
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Eunnricu. Este zimoide seria capaz de juntarse al anticuerpo, perdiendo
entonees su accion coagulante. Por eso, al fillrarse los lres cuerpos
zimoide, fermento y anticuerpo en diferentes proporciones, aun
cuando la concentracion total fuese idéntica, la relacion entre los tres
componenles no lo era, y por eso el zimoide podria anular mas o menos
anlicuerpo y hallarse el fermento libre para coagular la leche en dife-
rente cantidad. Bavwriss ha observado modificaciones de la tripsina
analogas, vy las oblenia calentandola durante un dia sobre 25°, y pro-
puso el nombre de zimoide. También Brarx y CraMER han hecho
experiencias interesantes sobre esta materia.

A proposilo de estos estados en que los fermentos aparecen inac-
livos, y de la existencia de anticuerpos para los aclivos, dice ABDER-
HALDEN que es necesario tener en cuenta que también el subsiracto
puede estar inactivado, y que, por lo tanto, no conviene generalizar
aquellas ideas demasiado, y cila el caso siguiente: Se sabe que las
mucosas estomacal e inteslinal resisten a la accion de los jugos gas-
tricos, pancreatico e intestinal ; tal resistencia se atribuyé desde el
primer momento a la presencia de antifermentos segregados por las
referidas mucosas, sin tener prueba ninguna de su existencia. Lo
unico que se sabe es que mientras esas células viven normalmente
no son digeridas. No se sabe si tal resistencia a la digestién se debe
a la accion de antifermentos (véase lo dicho acerca de la antitripsina
v antipepsina) o de otras substancias, mucosas, etc., o si simplemente
tal resistencia depende de una variacién en la configuracion del subs-
tracto celular o de su estado, inherentes a la vida de las mucosas. En
una palabra, es muy posible que el fermento no pueda atacarla, por-
que también el substracto puede estar «inactivado ».

Otras hipotesis y caminos propuestos para resolver
el problema de los fermentos

Hemos indicado que actualmente son mayoria los que creen
que las fermentaciones son un caso particular de la catélisis la 1la-
mada caldlisis por adsorcidn, y que esta orientaciéon es una de las
que se siguen para resolver este problema. También se dijo que la
naturaleza coloidal de los fermentos con las propiedades caracteris-
ticas de este estado eran un dato importante para la aceptacion de
tal hipotesis. Siendo un hecho, que no debe perderse de vista, el que
a pesar de lo lejos que se ha llevado la purificacién de determinados
fermentos, no se ha conseguido de modo indudable obtener en estado
activo ninguno en forma no coloidal. Por esto parece que tal estado
es algo esencial para su accion, aunque se podria sospechar que lo
coloidal fuesen las substancias que acompaian al fermento el cual,
puro, podria ser molecular. Pero como de todo esto se trata en otro
capitulo, frataremos aqui de otros caminos e hipotesis propuestos
para orientar este problema.
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davia, el conocer la estructu
fundamental del problema. En primer térmi e U YO
realizadas con este objeto, debemos colocar ?(?
TATTER para obtener fermentos puros. Esto seria dicié o

la aclaracion de su composicién. Ya indicamoscon L
delas substancias que los acompafiagan utilizabaqule para limpiariog
la adsorcion. Escogia los adsorbentes ’més sim 15 procedlmlepto s
conocidas, que condensaban en su superficieIJ o Cilaiades
fermentos quiza con alguna impureza. Filtrando
mento adsorbido, y separado del resto del liquid
chas impurezas, que pasaba a través del filtro.
tonces tenia que libertar el fermento de] adso
un 'disolven_te_ aprfopiado, Yy someterlo a nueva a
segun conviniese fermento o impurezas. i

cedirpienl,o obtener preparadospmuy linl;:)?o(;ogiegsl;lci(;als)gr gste N
propiedades nos ocupamos en otro lugar (capitulo IV) T:am?)iguyl?s
pul‘ll:lcado muf:ho las lipasa, tripsina y diastasa. Este ;nétodo ?xeda
coanuars_e mientras el fermento no comience a disminuir en erll)er ie
fermentativa ; cuando tal ocurre es indicio de que empezamos a seg:
rar algo que es iqdispensable o que forma parte integrante de aquéI; y
no se pueo.le continuar. Observé, ademas, que las propiedades del pro-
ducto variaban segun el estado de limpieza, por eso no hay que dar
un valor demasiado grande a los datos referentes a 6ptimos de tempe-
ra'l;u.ra, de reaccion, etc..Por eso también huelga hablar de la cuestion
de si tal fermento es :élcu.io o base, pues siempre debemos pensar que
aun los preparados mas limpios obtenidos por WILLSTATTER, no estan
completamente libres de impurezas Y que al despojarlos de ellas pueden
variar sus propiedades.

Otra orientacién se observa en los trabajos del profesor sueco
H. v. EULER, el cual parte del supuesto de que los fermentos son com-
Puestos de composicion, estructura y configuracion quimicas deter-
minadas. Cree que tal agrupaciéon atomica o funcién quimica de ellos
son las que entran en relacién con tal otra del substracto, y ya unidos
ambos vendrian modificaciones ulteriores del ultimo. La union de
ambos se haria segiin él por afinidades quimicas. Se podria hablar
gasta de valencias parciales de los fermentos. En este orden de ideas
r;lsl(i:;lbs si l:gl o cual agn}paci(’)n funcional era la que predomix}aba 0"
d aba esta u otra accion del fermento. Y para ello sometia uno
ngsisié(z)S, df, accion ya conocida, a la accién de un agente que reaccio-
tuviese D el grupo atémico a investigar, por ejemplo : un z;geglfg_que
i COHOQIdas apelencias por los grupos fupcmnalfes aldehi 1cos.1,
facultagos’ etc., y observaba si el fermento habia perdido o no en
como tal. 3
pretell)lzro no ..trabajal’ldo con fermentos puros, s dificil sal:leii e5112i
S er tratarlos asi lo que en realidad modificamos es un
ancias que le acompaian, etc.

antemente quimicas,

0 primitivo con mu-
Recogia aquél, y en-
rbente por medio de
dsorci6n para separar
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También se ha pensado en utilizar medios indireclos para sinte-
tizarlos. Parliendo también de la base de que lo interesante en los
fermentos es su composicion quimica, se ha buscado si delerminadas
substancias podrian tener influencia sobre la formacién de ciertos
fermentos. IEs decir, se ha tratado de averiguar las partes de nuestros
alimentos que como piedras de construceion contribuyesen a integrar
aquéllos. Pero se comprende en seguida lo excesivamente complicada
que resulla la relacion entre la composicion de la alimentacion y la
vida celular intima para poder sacar conclusiones de ella. Estas subs-
tancias que, en efeclo, se encuentran, que provocan un aumento en
la produccién por ciertas células de tal o cual fermento, pueden ha-
cerlo espoleando simplemente, in folo la aclividad celular.

<n las células hemos dicho que exislen los fermentos correspon-
dientles a los compuestos que alli existen almacenados ; es decir, que
donde hay hidratos de carbono habra los fermentos capaces de des-
componerlos ¥ que probablemente los han sintetizado; por eso se
penso si aquéllos tendrian composicion parecida al substracto, o sea
que los fermentos que descomponen hidralos de carbono serian tam-
bién hidratos de carbono o cercanos a ellos. Pero nada se sabe en con-
creto respecto a esta pretendida dependencia de configuracion entre
ambos.

Orientaciones deducidas de los conocimientos sobre inmunidad.
Se sabe que por medio de inyecciones parenterales de soluciones con
fermentos, en muchos casos se producen anlicuerpos que paralizan
la accion de aquellos. Inyecciones subcutaneas de lab producen en
el plasma del animal, substancias anti-lab. Del mismo modo se ha
logrado oblener anticuerpos conlra la lipasa, lactasa, amilasa, inulasa,
pepsina, tripsina, ureasa, fibrino-fermento, tirosinasa y laccasa; pero
en ningun caso se ha podido demostrar que lo que se ha formado es
efectivamente un antifermento especifico. Solamente se sabe que se
han producido alli condiciones que obran oponiéndose a la accion
del fermento inyectado. Pero la causa de esta contraaccion puede ser
variadisima. Dice ABDERHALDEN que es muy facil que no sea el mismo
fermento, sino sus impurezas coloidales, sobre todo los albuminoides
que le acompaiian, los que provocan la formacién de influencias fre-
nadoras de la accion fermentativa. Se sabe que la inyeccién paren-
teral de albumina da ciertas propiedades particulares al plasma san-
guineo. Este produce con las disoluciones de la albumina inyectada
floculaciones, precipitados, etc. Quizd a fenomenos semejantes po-
dria achacarse la accion antifermento del plasma. Siempre hay que
volver a repelir que tal camino podria ser ultil si dispusiésemos de
fermentos puros para provocar la formacién de sus anticuerpos. La
influencia de ciertas condiciones, probablemente fisicas, se advierte
con la observacién de que una temperatua de 56° a 60° basta para
anular acciones proteoliticas del plasma, y que afadiendo entonces

suero, libre de proteasas y peclasas, pero no calentando aparece de
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nuevo la acciéon proteolitica de a
sido alterado al principio, sélo s
estado de las proteinas del plas

qué].'El fermento como tal no habia
n(:ahalilal modificado probablemente el
a io i i oty
mecanicamente, la uniéon del fermeynto yc 2?&1;;;?5 ei;”a qlulza, s6lo
el hecho de que anadiendo suero sin fermento y SiI,I callnoto Prueba
blecemos las condici.ones favorables y aparece la acci(’);n Sr’ rESL,a'
Al hablar de los antifermentos, deciamos que las condicion efaquel.
bles se refieren al fermento, al medio ¥y al substracto y uzsesavora_
sario tener en cuenta que éste también puede estar « ;Inactiv:;(()x:;-

Accién de venenos. PrTER Rona estudié la accién de « venenos
de fermentlos » sobye ellos mismos, para ver si podia distinguir entre
si fermentos parecidos y si se podia sacar alguna conclusién de ello
Encontro que 'la lipasa del plasma sanguineo es mucho mas sensiblc;
contra la quinina que la lipasa obtenida de las células hepaticas. Pero
estos venenos jgobran sobre los fermentos o sobre las impurezas? Es
mas, en vista de todas estas consideraciones, se puede uno pregun.tar :

jLxisten fermentos con estructura y propiedades definidas? Quiza
sean substancias muy conocidas, como amino-acidos, peptonas, etc.,
las que desenvuelven las actividades fermentativas. Lo que hace
aparecer a éstas son condiciones favorables, bajo las cuales tales
supstanclas entran en contacto con el substracto. Asi, los ésteres de
acidos grasos con la glicerina son saponificados por &lcalis, basta
anadir lipasa y se acelera enormemente la reaccién. Este es un caso
més, muy claro, de que el fermento acelera sélo la reaccion ya en
marcha. Bastaria sustituir la lipasa por otra materia conocida, que
crease condiciones semejantes para tener un ejemplo mas de susti-
tucién de fermentos por catalizadores que obrasen para los efectos
como la lipasa. (Véase sobre esto en el capitulo anterior « Fermentos
metalicos » y « Fermentos como catalizadores ».)

Adaptacién de los fermentos. Ya que hemos hablado de susti-
tuciones, parece oportuno citar el hecho de la adaptacién de ciertos
organismos a tal o cual alimento. Asi, la galactosa entra en fermenta-
cion con la mayoria de las especies de levaduras, aunque muy lenta-
mente con muchas de ellas. Si se obliga a éstas, sin embargo, a des-
componer este aziicar por no poner a su disposicién otro, se observa
una adaptacién a este substracto, tal que la galactosa es, al f'ln, tan
facilmente digerida por la levadura asi adaptada, como podria serlo
la glucosa. Esto nos induce a preguntarnos si los fermentos de nues-
lros jugos digestivos no se dejaran influir por la clase de alquentps.
Ya se dijo que las diferencias en el contenido del lab del jugo g’as‘trlco
del hombre, probablemente se deben a las variaciones del régimen
alimenticio.

. zSerdn los fermentos materiales radioactivos? Parliendo deL(I)z;
Idea aceptada por algunos, de que los fermentos no son compues
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quimicamente definidos, sino mas b@en que diferentes substanciag les
comunican sus propiedades, que al fin y al cabo son las caracteristigyg
del fermento, se ha expresado por Dr JAGER y ARTHUS la hipgtesi
de que al hablar de fermentos se trata mas bien de propiedades que g
cuerpos, y asi la accion podria ser ’reallzaan'a c!lstancla. La experien-
cia que pareci6é apoyar esla opinion es la siguiente 3 Se preparé upy
disolucién de pepsina en acido clorhidrico, y se Ilenq con ella un s
quito de pergamino (dializador), como liquido exterior se tomg una
disolucion de ClH de la misma concentracion que la interna. Despugs
se echaron en ambos liquidos pequenos cubos tallados de albtimina
coagulada y se colocod todo a 38° durante algunos dias. Los autores
citados afirman que advirtieron digestién de la albumina dentro v
fuera. Como la pepsina no pudo atravesar el pergamino por ser coloide,
si hubo digestion en el contenido exterior, fué¢ debida a una accién
de aquélla a distancia. BayLiss repiti6 este interesanle experimento
y no hallé absolutamente ninguna digestion de los cubitos de albu-
mina coagulada de fuera. Dice que efectivamente el liquido exterior
presentaba la reaccién del Biuret, pero esta reaccioén la podian pro-
vocar los productos de la digestion de los albuminoides de dentro,
cuyos productos ya sabemos que atraviesan el pergamino. Anade,
que la falta de la experiencia debe ser que los saquitos debian estar
en malas condiciones, es decir, quizA con pequefios orificios. BAREN-
DRECHT opinaba, anilogamente, que las enzimas actuaban como subs-
tancias radioactivas, y que como tales sus actividades quimicas eran
atribuibles a radiaciones.

Algo semejante es la teoria encerrada en las ideas de LIEBIG ¥,
sobre todo, de NAGELI. Los cuales decian que los fermentos se caracte-
rizaban por un vivisimo movimiento intramolecular, cuyas oscilacio-
nes en determinadas condiciones de « resonancia » podian ser trans-
mitidas a otras moléculas, y que éstas, debido a este vivo movimiento
Interno se descompondrian. RosenTHAL intenté imitar estas vibra-
ciones hipotéticas del fermento por medio de campos magnéticos 05
Cllantgs, en los cuales introducia diferentes soluciones y pudo hacer
la curiosa observacion de que delerminadas substancias sélo se des-
componen bajo la influencia de una determinada velocidad oscilato-
ria, es decir, bajo la influencia de una frecuencia caracteristica de
o_sc1lacxf)nes, por la unidad de tiempo o de multiplos de esa frecuen-
cia; asl, el almidén necesita una frecuencia de 440-480, la albimina
de 320-360. Es evidente, por lo que se ve, que en estos casos era 12
oscilacién una circunstancia para tener en cuenta, pero no parece
que pueda aplicarse esto a todos los fenémenos cataliticos y fermenta-
tivos, ni que sea la vibracién la causa primordial, sino, como deciamos;
una condicién coadyuvante a la fermentacion.

.Hil_)fitesis Qe Michaelis. Estudiando la gran influencia de la con-
centracion de iones H y de hidroxiliones en la fermentacion, 11eg0 ‘i
suponer que el papel de los fermentos era mantener el 6ptimo de Got
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centracion de tales iones en cada caso. Suponia
disocia, y del estudio de las curvas representativ.
fermento en diferentes estados de concentracion
que en algunos de los casos (inverlasa) es la parte
desenvuclve la aptitud fermentativa
tripsina serian los aniones de la part
del fermento seria, como queda dicho, producir este estado de diso-
ciacion, correspondiente al 6ptimo de concentracién de los iones de H
y de OH. Pex:q es e\’lidente que, de ser tal teoria cierta, este 6ptimo
de concentracion debia ser constante para un fermento dado, por ejemplo,
para la tripsina, etc., ya que tal circunstancia es la senal de que la
disociacion del fermento seria la 6ptima, es decir, aquella que produ-
jese la mayor cantidad posible de la parte activa del fermento, y
desde luego independiente del subsiracto. Pero ABDERHALDEN y Fopor
demoslraron que no es asi, puesto que con el mismo fermento varia
el optimo de concentracién de iones H segtin el substracto.

Para acabar esta breve resefia de hipétesis sobre la materia de
que tratamos, parece oportuno traducir los parrafos que a este asunto
dedica ABDERHALDEN en su libro (Physiologische Chemie, pag. 396,
5.2 ed., 2.2 parte) y que revelan el modo de pensar de tan autorizado
maestro. Dice asi: « La aceptaciéon de la existencia de fermentos es,
como repetidas veces hemos dicho, una pura hipétesis. Vemos que en
las células de los organismos se verifican reacciones en condiciones
que no podemos reproducir en el tubo de ensayo, si no es afadiendo
constituyentes celulares. Si queremos, sin los ultimos, obtener los
mismos resultados, tenemos que echar mano de condiciones completa-
mente diferentes. Pero sabemos que por medio de caLaIi?adores po-
demos verificar reacciones en muy distintas circunstancias que sin
ellos, por ejemplo, a una temperatura muy inferior que en su ausencia.
Por eso deducimos, por analogia, la conclusiéon de que tamblen_las
reacciones celulares deben verificarse por el intermedio de cataliza-
dores o fermentos. Puede ser esta opinion cierta, pero necesitamos en
cada caso la prueba evidente. En todos los terrenos de la Biologia
nos encontramos con circunstancias inciertas, y en cuanto nos falta la
base segura aparece una rica flora de opiniones e h1P0tes_15~l Yd s
ningtn caso como en éstos es necesario limitar rigurosamente lo des
conocido de lo demostrado sin género de dudas ».

que el fermento se
as de la accion del
creia poder deducir
e no disociada la que
; en cgmhm, en el caso de la
e disociada lo activo. El papel



Carituro 1V

Los fermentos en el organismo

Distineién enfre fermentos y hormonas. Claro que no cabe la
confusién ; pero como en el lenguaje vulgar a veces se usan como sin6-
nimos, parece oportuno repetir las diferencias entre ambos. Las hor-
monas son substancias especificas para cada glandula, segin parece
demostrarlo el hecho de que en algunas se han aislado substancias
caracleristicas, por ejemplo, la adrenalina de las capsulassuprarrenales,
la thyroxina (que no hay que confundir con el amino-acido de nombre
parecido, lirosina) del cuerpo tiroides. Y asi decimos: tal érgano se-
grega tal hormona. Ademas, influyen en pequenas cantidades en la
funcidn de otras células del cuerpo, sin servir de material para su for-
macion.

Los fermentos, por el contrario, modifican reacciones quimicas,
ya en marcha en cuanto a su velocidad, y no influyen directamente
en funciones de otras células, y ademés no son segregados cada fer-
mento por una glandula especial; bien por el contrario, sabemos que

todas las células son capaces de segregar muy variados fermentos y
analogos a los de otras.

Descripeién de los fermentos. Para ello, vamos primero a clasi-
[icarlos exponiendo cual es hoy el mas aceptado.

Criterio para la clasificacién de los fermentos (). Desconocida
como es la naturaleza de los fermentos, tendra que ser provisional
la clasificacion que se haga de ellos. Se suele escoger como punto de
partida para ordenarlos, el modo de su accion, es decir, si obran oxi-
dando, hidrolizando, etc., y luego, dentro de los incluidos en estas
grandes divisiones, se atiende para denominarlos al substracto ; asi,
hablamos de la sacarasa cuando nos referimos al fermento que actua
sobre la sacarosa, etc.

Encontramos primero, un grupo de fermentos que descomponen
ciertos complejos en olros mas sencillos, previa la adquisicion de una
o varias moléculas de agua se les llama fermentos hidrolizanles o
hidrolasas. Como hemos dicho en el capitulo anterior que el fermento

1

() Seguimos en este capitulo la clasificacion de ABDERHALDEN en su libro
Physiologische Chemie, 2.3 parte, 5.2 ed.
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que realiza una dgscomposicién ejecuta también Ia sintesis corres
pondiente, estas hidrolasas seran capaces, segin las condiciones d
reunir los productos de la desco T

mposicién, formando e]
unir R compuesto
primitivo, con desprendimiento de una o varias moléculas depagua'
en este caso c_l‘nombre que les cuadraria seria el de deshidrolasas’
pero no se utiliza tal denominacién Porque sabemos que hidrolasa;
v deshidrolasas son el mismo fer

mento para cada complejo.
Un segundo grupo lo forman las oxidasas o reductasas, llamados
también fermentos respiratorios. Luego vienen las catalasas, tan ex-

tendidas en los tejidos de los organismos, y por fin las zimasas, que
provocan las llamadas de antiguo fermentaciones, €Omo, por ejex’nplo
la alcoholica (*) sin adicién ni substraccion de nada. i

Es indudable que esta clasificacion es provisional como hija del
estado actual de indecision respecto a la naturaleza de los fermentos;
pero cuando se conozcan mejor, se clasificaran también mejor, to-
mando una base mas cientifica. Es facil que en las clasificaciones fu-
Luras se encuentren juntos fermentos que hoy separamos, y viceversa.

Hidrolasas

Son fermentos que, como hemos dicho, descomponen o sintetizan
cierlos compuestos con adsorcion o desprendimiento de agua.

Dénde se encuentran. Podemos establecer esta regla general:
Siempre que encontremos en una célula un compuesto, existira alli
el fermento correspondiente capaz de descomponerlo o de sintetizarlo.
Cabe preguntarse : ¢Como es que encontramos en el organismo animal
productos como pelos, uiias, fibras conjuntivas, etc., y en el vegetal
celulosa, almidoén, etc., resistentes a la accion de fermentos que estan
junto a ellos? ;Es que estos productos no deben su formacién a la
existencia de fermentos adecuados? Lo mas probable es que si; es
decir, que como otros muchos productos organicos, hayan tenido un
origen intervenido por fermentos. Lo que debe suceder es que tras
de su sintesis quiza venga un cambio de orden acaso fisico, en todo
caso desconocido, que haga a estos compuestos completamente ex-
lrafios al fermento que intervino en su origen y que, como hemos
dicho, podria también descomponerlos, o que lo sintetizado sea un
Isbmero no atacable (ArMsTRONG). Un pequeiio cambio quimico en
la molécula del compuesto sintetizado, un agrupamiento de ella con
otra, etc., puede hacerlo inatacable por el fermento que contribuy6
4 su sintesis, y soélo después de un proceso inverso podria el mismo
atacarlo o descomponerlo.

e L

1 P o < 1 ¢ siempre ue ene%e
lraba( j 2) de)g‘i glotbv}t‘ll';ngr‘;ll)gsl lt;s: eéésg(ll) ls]f;g;léenmg hql:;((:l l:)lxiczllleln,bleetc.l, lulqsubslzf‘ulcm.-
Aeberiamos decir fermentos que sintetizan o reducen, etc., y descomponen u oxicarn,

cledtera, ta] substancia, y viceversa. Solamente por ahorrar, suprimiremos i ine-
hudo una de las dos expresiones.
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Por hidrélisis se pueden descomponer los hidratos de carbono,
las grasas, los albuminoides, ele. ; por eso distinguiremos varios grupos.

Hidrolasas actuando sobre hidratos de carbono o carbohidrasas.
Segun el grupo a que pertenezca la subslancia atacada, incluiremos
al fermento correspondiente en las di- tri- tetra, etc., polisacarasas.
Llamaremos glucosidasas a los fermentos que descomponen o sinte-
lizan los glucosidos.

Sohre su espeeificidad. Ya indicamos algo en el capitulo anterior,
ahora anadiremos que los di- tri- etc., polisacaridos, estan formados
por la reunion de muy diferentes clases de azucares, hexosas, pentosas,
cleélera, y cabe proponerse la cuestion : si cada polisacarido en gene-
ral tendra su fermento, o si es tal o cual componente de la molécula
del mismo el que delermine su atacabilidad por tal o cual fermento.
En el primer caso. seria la estructura y configuracion total de la molécu-
la lo que determina la selecciéon por el fermento. En el segundo, seria
tal o cual componente, quiza en esta u olra posicion (principio o final
de la cadena), el que delermina su atacabilidad. Por ejemplo, un tri-
sacarido formado por la glucosa, galactosa y fructosa puede ser ata-
cado por un fermento in fofo, o por el contrario, podemos pensar que un
fermento que ataque a la fructosa empieza la descomposicion por el
fin de la cadena en este caso, y deja un disacarido que sera luego
atacable por una glucosa o galactosa. Es mas, sabemos que algunos
monosacaridos, por ejemplo, la glucosa, poseen estereoisomeros (for-
mas a y f8) y cada uno requiere su fermenlo apropiado, complicandose
mas con esto la cuestion de la especificidad de las carbohidrasas. INo
sabemos si la descomposicion se hace paso a paso o saltando de una
vez en trozos las cadenas, y las mismas cuestiones se presentan al
hablar de las sintesis. Por esto, todo lo que se dice respecto a especi-
ficidad son conjeturas mas o menos verosimiles. Hablamos de maltasa,
por ejemplo, y con ese nombre entendemos una secrecion o jugo de
células de tal o cual modo preparado que puede descomponer la mal-
tosa en dos moléculas de glucosa. Probamos este mismo jugo para
ver si descompone otro polisacarido o glucésidoy vemos que, en efecto,
lo descompone. ;Se podria deducir de esto que la maltasa no es es-
pecifica? Claro que no. El jugo usado no es maltasa pura, puede ser
mezcla de varios fermentos y de otras substancias. Asi, que mientras
trabajemos con jugos y substancias desconocidas, mientras no se con-
siga obtener fermentos aislados en estado de pureza, no se podra dar
una contestacion categorica a estas cuestiones de especialidad fermen-
tativa. Existen, sin embargo, hechos, como el de que un jugo ataque
tal compuesto y no su esteroisomero, que hablan claramente en pro
de la aceptacién de una gran especificacion del fermento o fermentos
contenidos en aquel jugo, v de una adaptacion de fermento a subs-
lracto muy grande, como la llave a su cerradura, segun expresion de
E. Fiscuer. No existen, por el contrario, hechos que puedan cate-
goricamente hacernos desechar tal hipétesis, ya que siempre les qui-
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tara valor el que no se trabaje con ferm
otra razoén en pro de la especializacién d
las mismas piedras de construccion (BAUSTEINEN) s deci

mismo elementos, sean monosacaridos u otros, se ’sinteti; r, con los
casos este complejo y en otro caso aquél. Sien(io las condi;o(;ll::s“;:)ls

biente idénticas, debe ser tal o cual fermento el ue favor

caso 1a f(_)rmacwn de tal complejo y tal otro ferme(lllto el qu:cfzjc?r;z
la sintesis de un complejo diferente. Para acabar, diremos que ho
se admite una especializacién muy grande en el trabajo d’e las car}i
bohidrasas.

entos puros. Hay, ademas,
¢ estos agentes, y es que con

Descriptiva de diferentes fermentos

Comenzaremos por los disacdridos, siendo los més interesantes
la maltasa, lactasa, sacarasa, invertasa y celobiasa.

Maltasa. Se utiliza, ordinariamente, en los laboratorios como
fuente de ella, la levadura (sacaromices () que después de muertos
o triturados mecénicamente la dejan pasar al agua ambiente). Poco
estable, posee un 6ptimo a 40°. Debe existir en todas las células vi-
vientes, tanto animales como vegetales. Existe en la saliva, jugos
pancreaticos e intestinal y en la sangre. Descompone la maltosa, disa-
carido frecuentisimo que aparece como producto de desintegracion
de muchos polisacaridos, almido6n, glicégeno, ete.; por eso deciamos
que la maltasa debia existir en todas las células. Segin WILLSTATTER
Y STEIBEL, la maltosa puede fermentar directamente sin previa des-
composicién en sus componentes. Parece ser que no son del todo idén-
Licas las maltasas procedentes de diferentes origenes, algunas tienen
una accién un poco maéas extensas que otras.

Lactasa. Descompone la lactosa (azucar de leche) en una mo-
lécula de glucosa y una de galactosa. Pero suele llamarse laclasa a
todo fermento que actiie sobre el azicar de leche. Entendiéndolo asi
existe con gran abundancia en las plantas, aunque no es seguro que
todos ellos descompongan en la forma dicha al azicar de leche. Comp
para la maltasa, podemos decir que las lactasas procedentes de di-
versos origenes deben ser algo diferentes. Asi, la lactasa obtenida de
los granos de kefir, es paralizada en su accién (desviada) por la galac-
tosa, la obtenida de almendras por la glucosa lo mismo que la proce-
dente del organismo animal. Esto nos indica que ambas lactasas deben
alacar al azicar de leche en los dos sitios posibles. Quiza los sacaromi-
ces sean capaces de hacer fermentar la lactosa sin descomponerla en
sus dos monosacaridos, previamente, como dijimos para la maltosa:
En los animales jovenes se encuentiran en el intestino, en los adultos
no. Debido a que con la desaparicion del régimen Jacteo no hace

ari g aqui
¥ (*) Para detalles para su obtencién, como para la de \_ftxrlo;loggl:lémzsd:.l
Se¢ describen, véase, en el Apéndice de este libro, ¢ Obtencioén de
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falta mds, por no enlrar en el organismo adulto la lactosa. Es posible
que con régimen lacteo prolongado se consiga en el adulto la apari-
cion de lactasa en la secrecion del pancreas.

Celobiasa. Descompone la celobiosa en dos moléculas de glu-
cosa. Procede de las plantas y parece ser que los preparados de dife-
rente origen, son algo distintos en su modo de obrar.

Sacarasa o invertasa. THidroliza el aztcar de caina, en glucosa
y en {ruclosa (inversion). Abundantisimo en las plantas, parece ser
que solo existe en los animales en la mucosa intestinal y aqui en gran
canlidad. En los laboratorios, su origen casi exclusivo son las células de
la levadura, que la desprenden en seguida que estdn un poco dafiadas.
La de esta procedencia pierde su accion si se la calienta de 60° a 70°.
La sacarasa de la mucosa intestinal es mas sensible al calor. Es cu-
rioso que calentando mas aquélla, hasta 90°-100°, recobra su accion,
por lo menos en parte. Resiste mejor la temperatura en presencia
del azucar de cana o de fructosa, ambos aziicares protegen la saca-
rasa de la accion venenosa de ciertos metales, lodo esto debe tener
su explicacion en una unién del fermento con el aztcar.

Sobre ella se ha investigado mucho y al hablar de los procedi-
mientos de limpieza de fermentos, citamos los trabajos de WILLSTATTER
sobre la sacarasa y dijimos que este sabio utilizaba la propiedad que
poseen muchos adsorbentes de recogerlo en su superficie y, segiin las
condiciones existentes, de dejarlo otra vez, y asilograba separarla de
olras substancias que no eran adsorbidas y viceversa.

WILLSTATTER describe el preparado de sacarasa asi obtenido,
como sigue : Se disuelve en agua facilmente y sin dar coloracién nin-
guna.

No da ninguna reaccién de los albuminoides ni de sus productos
de descomposicion. Reliene enérgicamente productos gomosos de la
levadura, pero se llega a limpiarla de ellos en absoluto, faltando al
final todas las reacciones propias de esas substancias. No se puede
encontrar tampoco en el producto preparado ningun olro hidrato de
carbono. Parece que existe una dependencia entre la riqueza en acido
fosforico y la actividad del preparado, habiéndose llegado a obtener
preparados activos con un contenido de 0,006 % de fosforo. Pero con
mayor proporcién de ph aumenta su actividad. Las cenizas del pre-
parado se han podido disminuir en las sacarasas mas limpias del
44,8 %, al 3 %, El nilrégeno se halla en cantidad del 4 % referido a
la substancia, descontada la ceniza. WiLLsTATTER deduce de sus in-
vestligaciones que la sacarasa comsiste en un complejo coloide, cuyo
grupo aclivo obra sélo quimicamente. A pesar de que este producto
era el fermento més limpio obtenido hasta la fecha de la publica-
cion de estos trabajos (1922), y por eso es interesante dar los deta-

lles citados, no podemos en modo alguno decir que se (rata de un
fermento puro, esto es, limpio de substancias que nada tengan que
ver con su accion caracleristica. Por eso, al hablar de 6ptimos de
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reacciéon del medio, de temperatura, efc.,
fluencia de estas circunstancias obra cre
para la accion del fermento en si o si acty
le acompanan modificAndolas en forma
favorable para la accion del grupo activ.
versa. Puede, por ejemplo, una variaci
reaccioén coagular uno de estos produc
gulo aprisionar el fermento, anuldndolo mecanicamente. Por eso se
debe andar con sumo cuidado, al hablar de las causas de inactivacion
de fermentos y de tantas otras cuestiones, como accion de venenos
especificidad, etc., mientras no se trabaje con productos puros. S(,s
alribuyo6 a la sacarasa, por su modo de obrar, un carécter acido, aunque
el preparado obtenido no ofrecia caracter ninguno electronegativo.
Se puede eslabilizar la accién del preparado por la accién de substan-
cias como cloruro calcico, productos gomosos de la levadura, los cuales
obran probablemente como « Schutzcoloides », es decir, estabilizando
el estado coloidal de la sacarasa. Esta se conserva bien en glicerina.

10 podemos decir si la in-
ando realmente un 6plimo
an sobre las substancias que
que creen un medio, el mas
70 proplamente dicho, y vice-
6n de la lemperatura o de la
tos acompariantes, y este coa-

Otras carbohidrasas. Se conocen otros fermentos de este grupo,
pero no de tanto interés. Tales son: la trehalasa, melibiasa, amigda-

lasa, genciobiasa, etc., cuyos nombres indican el disacarido sobre que
actuan.

Diastasas. Al estudiar la descomposicién de los polisacaridos se
ha podido comprobar que deben ser varios los fermentos que tienen
que acltuar sucesivamente, para llegar a descomponerlos en los mono-
sacaridos que los forman. Sabemos, ademas, que hay muchos polisa-
caridos que aparentemente son unidades quimicas y que, sin embargo,
son mezclas de otros compuestos. Tal sucede con el almidon. Las
diaslasas son los fermentos que descomponen tales agrupaciones,
almidon, glicogeno, etc., transformandolos en dextrinas. Antes se les
llamé amilasas, pero como quiera que no descomponen sélo el almidén,
sino también otros cuerpos parece mas oportuno conservar el nombre
indiferente de diastasa. Quiza hay fermentos para el almidén y sus
productos por una parte, y para el glicégeno y sus derivados por otra.
Y que de haber amilasas sean éstas mezclas de fermentos para que
actien sobre los distintos componentes del almidon, y que aun exis-
tan aqui series de fermentos para los sucesivos pasos de l'a aceion hi-
drolizante, como las habra quiza para los demas polisacéridos. i

La diastasa se obtiene comtinmente de la levadura, y las opinio-
Des de los investigadores que han tratado de oblenerla en el mayor
estado de pureza posible respecto a sus propiedades fisicas y quimicas,
Son muy variadas, diciendo unos que apenas da las reacclones de los
albuminoides y otros por el contrario que si, ete.

En la mayoria de los fermentos estudiados hasta aqui, conocemos:

Bl aste i ivo
el estado activo, no el llamado zimogeno, es decir, el estado macil;les
que necesita de substancias activadoras o de condiciones cspecliva_
Para obrar. En la diastasa se conocen los dos estados y como ac
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dores se citan sales neutras, como, por ejemple, CINa o iones Cl. Su
temperalura 6plima es variable segiin su procedencia, asi la diastasa
procedente de la saliva tiene su oplimo a 46°, la del jugo pancreatico
a 36°-40° y a 75° se vuelve inactiva. Las mismas variaciones se en-
cuenlran en los éplimos de acidez o basicidad, accion de 4acidos o
sales, cte. Pero no se puede hablar de diastasas diferentes porque ha-
llemos diferencias en eslos detalles. Sabemos que el estado del fer-
mento, segin los jugos puede variar, que en un caso puede estar libre,
en olro mas o menos unido a substancias que hagan de « protege co-
loides », ete. Siendo muy interesanlte en cada caso que se pudiese
saber, de qué modo aclua la circunslancia que varia. Pero, por des-
gracia, en la mayoria de los casos debemos guiarnos solo por hipétesis
y presunciones.

Las diastasas estdn muy extendidas. Todas las células animales
y vegelales deben encerrar fermentos de este grupo, ya que almidon
o glicogeno encontramos en todas partes, y por tanto, debe existir el
fermento capaz de sintetizarlos y de descomponerlos. En los animales
hervivoros y omnivoros se halla en la saliva. Debe faltar en la de los
carnivoros. No existe en el jugo gastrico de ninguno, encontrandose,
en cambio, en los jugos pancreaticos e inlestinal.

Celulasas y hemicelulasas. Son los fermentos adaptados a los po-
lisacaridos correspondientes, que se hallan formando parte de las
membranas de las células vegelales. Quizd sean varias especies de
fermentos y no una sola. Los animales carecen, al parecer con pocas
excepciones, de ellos, poseyéndolos muchos microorganismos y la
plantas en general. En algunos moluscos se han encontrado ambos

en el intestino medio, asi como en la secreciéon del higado del cangrejo
de rio.

Inulasa. Ataca la inulina y se encuentra en el reino vegetal,
cabe preguntarse si existira en el animal también.

Glucosidasas

Sabido es que, sobre todo en las plantas, son inumerables las
combinaciones de los distintos azucares con toda clase de compuestos
que no son hidratos de carbono. Tales combinaciones son menos fre-
cuentes en los animales y se denominan glucésidos; pues bien, las glu-
cosidasas son los fermentos que separan o unen el azicar y el otro
componente ; y no se llaman glucosidasas los fermentos que atacando
a los glucoésidos separen o unan otras porciones.

El tipo hasta ahora de éstas era la emulsina procedente de las
almendras amargas, que descompone la amigdalina. Hoy esta demos-
trado que esta formado por la mezcla, por lo menos, de tres fermentos,
y se admite que la descomposicién del citado glucésido se verifica
en tres etapas sucesivas y por la accion de aquellos tres fermentos.
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El primero denominado amigdalasa,

amigdalina separando por una parte |
cosido de la be'nceno—metilcianhidrina.
separa este ultimo compuesto en gluco
Y el tercero la 'on:ynllnlaé'a, que descompone el ultimo en acido cian-
hidrico y aldehido benzoico. Es notable que el liquido digestivo del
«helix pomatia» descompone la amigdalina de un modo diferente, se
forma primero &cido cianhidrico, aldehido benzoico y amigdalos; y
luego este disacéarido se descompone en dos moléculas de gluco’sa.
Eslos glucosidos se consideran sobre todo en las plantas, en gran parte

como substancias de reserva, y encierran muchos de ellos acido cian:
hidrico que, como se sabe, es considerado como el primer paso de la
asimilacion del nitrogeno, a partir, probablemente, de los nitratos y del
CO,. Por eso interesan las glucosidasas. La emulsina se prepara ordi-
nariamente de las almendras amargas, sin que hasta ahora se hayan
conseguido aislar del todo los fermentos de la mezcla citada. Sin
embargo, calentando durante diez horas la emulsina de 60° a 65°, se
ha conseguido destruir todos sus fermentos constituyéndose menos la
oxynitrilasa. Las hojas de las especies del género Prunus poseen sélo
prunasa y no amigdalasa. En los vertebrados parece ser que faltan
los fermentos del grupo de la emulsina. Los cangrejos, en cambio,
y otros invertebrados disponen de ella.

que comienza el ataque de la
aiglucosa, Y por otra el d-glu-
El segundo es la prunasa, que
sa y benceno-metilcianhidrina,

Mirosinasa. Descompone el glucésido sinigrina y se halla en las
semillas de la mostaza negra.

Vemos una vez mads, por todos estos ejemplos, que el problema
de la especificidad de 1os fermentos se resuelve hoy biolégicamente,
es decir, por su funcién. Si tenemos dos fermentos que actuando
sobre el mismo o parecido substracto, originan diferentes descompo-
siciones ; o si un determinado fermento falta en una célula y por su
ausencia la descomposicién de una substancia dada se verifica de
modo diferente al que se produciria de existir aquél, tendremos en
ambos casos una base para suponer la existencia de dos fermentos
diferentes. .

Acabamos estas lineas con la indicacién del grupo de las glucosi-
dasas tan importantes de los vegetales y animales, que separan 0 unen
los azicares y las bases puricas que, junto con el acido fosférico, for-
man compuestos integrantes del nucleo celular. Los acidos nucleinicos
que tienen sélo una base pirica o pyrimidica se denominan mononu-
cle6tidos y los que tiemen varias polinucleétidos. Estos'e'stan. cons-
tituidos por varios, generalmente cuatro, {nononucleolldosh S?n’
Pues, en su mayoria (no todos), tetranuclestidos. El ataque le’l'sz
acidos nucleinicos empieza con la separaci(’)n'de éstos. Iz'l nue (’%l A
separado queda asi constituido acido fosférico + nuc'le051d0(-1, e_
nucledsido esta formado a su vez por base purica -+ hidrato de calr
bono. Parece ser que ‘funcionan aqui tres fermentos. El Pltlm,etr_g’o Sa_
nucleinacidasa, transforma los Acidos nucleinicos en nucleoti 5
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segundo, la nucleolidasa, que descompone ¢slos en acido fosforico y nu-
cledsidos, y lercero, la nucleosidasa, que descomponelos tllimos en sus
dos componentles base purica ¢ hidralos de carbono. Se conocen varias
nucleosidasas segtin sea la base purica, asi citaremos la guanil, o
adenil, o hipoxanlil, o xanthosil, unidos a un hidrato de carbono.
Quiza haya un fermento diferente para cada uno de los cuatro nu-
cledsidos citados. Con eslo dejamos las carbohidrasas y pasamos a las

Esterasas y lipasas o hidrolasas actuando sobre grasas
y grasas fosforadas

Son fermentos que sinletizan o descomponen las grasas con elimi-
nacion o absorcion de agua. Las grasas, como se sabe, son ésteres de
los acidos grasos y los alcoholes. Las grasas neulras ordinarias son
combinaciones de acidos grasos con el alcohol trivalente, la glicerina.
Se conocen con el nombre de lipasas las eslerasas adapladas a este
caso parlicular de constitucion de las grasas. Reservandose el nombre
de eslerasas a los fermentos que actuan sobre ésteres, cuyo alcohol
es monovalente, por ejemplo, el alcohol etilico. Las opiniones sobre
la especificidad de las lipasas y sobre si éstas y las esterasas son fer-
mentos diferentes, son muy variadas. Siempre el no {rabajar con pro-
ductos puros nos impide conlestar categoricamente a eslas cuestio-
nes, aun cuando se puede decir que para las grasas en general no se
admite una especializaciéon fermentaliva. Los fermenlos sinleliza-
dores o hidrolizadores de grasas son muy abundanltes en animales
y en plantas. En aquéllos se encuentran lipasa en los jugos intestinal,
pancredlico y gistrico, asi como en diferenles 6rganos y en la sangre.
Se obliene por maceracion de los 6rganos que la conlienen, por ejem-
plo, del higado, y por extraccion posterior mediante glicerina. Tiene
su 0ptimo a 40°. Sabido es que la lipasa segregada por el pancreas y
por las glandulitas de la mucosa inteslinal que segregan el jugo de
su nombre es inactiva y que los 4cidos biliares son sus activadores
naturales. La accion de la lipasa pancreatica depende en absoluto del
estado del sistema coloidal en que estéa incluida. Por eso, la activacion
de este lipasa-zimégeno segregado por el pancreas, parece ser que no
consiste en una transformacion de .este supuesto estadio, sino que
sencillamente el aclivador crea condiciones que conducen a la forma-
cién de un sistema coloidal que posee propiedades a propoésilo para
favorecer la adsorcion de substracto y fermento. Asi, dijimos ya que
WILLSTATTER consiguié aclivar la lipasa pancrealica mediante cierta
canlidad de albamina y de Cl,Ca tan enérgicamente como lo hace la
bilis.

Se discule sobre si es la lipasa la que actua sobre los fosfatidos
Y en especial sobre la lecitina, o si existe para ésta un fermento particu-
lar. Nos referimes ahora a la sintesis o separacion del éster propia-
mente dicho, pues el fermento que separa el acido fosférico de estas
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grasas sc denomina /os[alasa. La nucleotidas
fosfatasa que separa &acido fosférico de los nucleétidos. Es import

también la hexosafosfatasa, que separa o une el écicio fosféIr)icI;)ame
azucares y eXisle en jugos de érganos de animales, de sacaromices c;m
Fosfatasas son también los fermentos que separan el acido fosf:'):icc(;
de las fosfoproteinas, como la caseina. Ia [ilasa, por ultimo, separa la

rman la fifina existente en

a anles citada seria una

inosita y el acido fosférico, que juntos fo
las plantas. Suele obtenerse la fitasa de la cebada. Las fitolipasas, es
decir, las lipasas de las plantas, por ejemplo, las existentes en ab,un—
dancia en semillas oleaginosas, como ricino, etc., obran mas enérgica-
mente que las zoolipasas sobre las grasas neutras Y menos sobre otros
ésteres. Acabaremos con la mencion de algunos fermentos semejantes ;
como lipoidasa se puede obtener de los leucocitos de la sangre de
hombres, perros, gatos, o del pus de hombres. En reaccién alcalina
y lras largo tiempo, se consigue que descomponga la lecitina, sepa-
rando la colina. Se diferencia de la lipasa obtenida de los leucocitos
por su mucha termolabilidad.

Tanasa. Existente en el aspergillus, se ha utilizado para la acla-
racion de la constitucion de los taninos.

Clorofilasa. De accién sobre la clorofila.

Sulfatasa. Fermento descubierto por NEUBERG que separa las
uniones que en la forma de ésteres, forman el acido sulftrico con los
fenoles y con los cresoles. Estos ésteres de nuestra economia serian
descompuestos naturalmente en ella por la sulfatasa. Su obtencién,
asi como la de la fosfatasa,la consigui6 NEuBERG tomando como ori-
gen el hongo aspergillus oryzae. Sigui6 investigando en este material
y hallé que la takadiastasa extraida de él era un verdadero arsenal
de fermentos, pues alli se encontraba celulasa, inulasa, lactasa, B-glu-
cosidasa, amigdalasa, lab y un fermento peplolitico.

Hidrolasa actuando sobre albuminoides y sus
productos de descomposicion

Suelen hacerse dos grandes grupos, el de las profeasas y el de
las peptasas. Las primeras descomponen o sintetizan los albuminoides,
las segundas las peptonas. Sabido es que éstas. son productos que apa—
recen en la descomposicion de aquéllos. Empiezan, pues, las pro'lea.sas
a actuar y al formarse las peptonas, continuaran las peptasas y vice-
versa si el proceso fuese sintético.

a) Proteasas

; ; a tripsina.

Hablaremos entre éstas de la pepsina, del lab y de hL ,lsmg-ldos

Los dos primeros que trabajan en reaccion dcida y en diferen ;ecées(itan
e concentracién de iones I, los del grupo de la tripsina

15. Susarra : Coloides v fermentos
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reaccion débilmente alcalina. Atacan los dos primeros a los albumi-
noides en silios diferentes a la (ripsina. Aquéllos no separan de la
molécula albuminoidea ningin amino-acido, ni hidrelizan ninguno de
los polipéptidos sintelizados hasta hoy. La tripsina, en cambio, separa
muy pronlo amine-icidos y éslos aparecen cn los liquidos digestivos
en distintos momentos.

Generalidades sobre proteasas. ILa primera cueslion que se pre-
senla aqui, como pasaba al hablar de las polisacarasas, es el saber si
estas proleasas son cada una de ellas un solo fermento o mejor un
grupo de fermentos. ILas siguienles consideraciones nos inclinan a
suponer que la segunda hipolesis es cierta. La tripsina del jugo pan-
credlico no es capaz de descomponer lodos los polipéptlidos sintéticos
en sus amino-acidos, y algunos de estos polipéplidos inatacables por
la tripsina, lo son por la llamada erepsina del jugo intestinal. Esta,
pues, debe ser ya un fermento diferente. Las proteasas y peptasas
de las células del higado, atacan los albuminoides de estas mismas
c¢lulas y a las peptonas procedentes de aquéllos y no atacan a los
albuminoides y peptonas procedentes de células de otros érganos.

Dijimos que las proleinas de las diferentes células, son dislin-
tas, segun los érganos. Sin embargo, las células construyen sus albu-
minoides con los mismos materiales, es decir, con amino-acidos pro-
cedentes de la digeslion; ahora bien, cada clase de células agrupa y
coloca estas sencillas piedras de construccion de diferente manera
con lo cual se producen proteinas especificas para cada é6rgano. Pero
;quién es el responsable de esta agrupacion especifica de los amino-
acidos? Indudablemente los fermentos que los sintetizan y que luego
los pueden descomponer y que deben ser a su vez especificos, por lo
tanto.

Los fermentos defensivos del plasma sanguineo denominados,
segun su descubridor, de ABDERHALDEN, sabemos que se adaptan a
ctlulas de determinada especie y no a otras. Constituyen, por consi-
guiente, una prueba mas de que no hay sélo una especie de triptasas
y peplasas, sino varias. Quiza cada paso en la descomposicion de los
albuminoides requiera su fermento.

La tripsina, la pepsina y el mismo lab, que, segin HAMMARSTEN,
posee propiedades proteoliticas ademés de su particular funcién de
contribuir a la transformacion del caseinégeno en caseina, seran, como
se ve, probablemente mezcla de numerosos fermentos.

Se comprende que las proteasas y peptasas estén muy extendi-
das en el organismo, ya que todas las células poseen albuminoides y,
por lo tanto, su fermento correspondiente; los cuales deben pertenecer
al grupo de la tripsina ya que actuan en medio alcalino o neutro, pero
en ningln caso trabajan con la concentraciéon de iones H que cons-
tituye el 6ptimo para la pepsina. Solamente el bazo parece encerrar
un fermento parecido a la pepsina. Es curioso que muchos albumi-
noides genuinos como los del plasma resisten a las triptasas, pero
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pierden esta resistencia después de coagulados.
aqui un_papel las propiedades fisicas de Ia
coagulacion de albuminoides, sus cambios fisic
En el latex y fruto de la «carica papa ist

ex L ya» existe un enérgoi -
mento proteolitico c'ienomlnado Papayolina, que merece ser c(iatl;‘f(li?afer'
por la no tgble Propl'ed?d de ser estimulado en su accion por la influ(elrlllf
cia del zt(:ld.o cianhidrico y del sulfhidrico. Ambos acidos son, en
neral, paral])lzall tes de los fermentos (venenos). Su temperatura’(')ptig:
se desvia bastante de lo ordinario por Io elevada L4

., pues

e P esta entre

Probablemente juegan
substancia. (Véase en
0S y quizas quimicos.)

Autolisis, histolisis. Con gran interés se han estudiado las pro-
Leasas y peptasas celulares. Se ha hablado de endo vy ectoprolgasa
y de endo y ectopeptasas, segiin que no sean expelidas al exterior de
las células o que lo sean. Ya hemos dicho que todas las células poseen
tales fermentos que deben ser especificos. Estos fermentos tienen
mucho interés, pues explican el que las células Yy 6rganos muertos o
separados del organismo, muestren pruebas evidentes de que en ellos
se verifican fenémenos de descomposicién, con exclusién absoluta de
toda flora microbiana, a la que se hacia antes responsable de semejan-
tes destrucciones. Se han comparado los productos resultantes de la
descomposicién de organos infeccionados intencionalmente, con los
obtenidos de la descomposicién de érganos que a fuerza de extremos
cuidados se han conservado largo tiempo perfectamente asépticos.
Y se ha visto que los microorganismos descomponen en seguida los

‘productos originados por un primer ataque, es decir, que realizan

pronto desintegraciones mas completas que las observadas en érganos
estériles. Los productos de descomposicién hallados en éstos son siem-
pre bastante complicados, aunque en pequena cantidad se presente
alguno mas sencillo denunciador de una accién llevada mas lejos.
Este fenémeno de autodescomposicion se llama aufolisis. No es pre-
Clso que la célula u 6rgano estén separados del organismo o muertos
ya para autolizarse, basta que la regulacién de los cambios nutritivos
normales cese por cualquier motivo. Conocemos procesos fisiologicos
Y patolégicos abundantes de histolisis, por ejemplo, los salmones
dll’ranLe su permanencia en el agua dulce sufren una histolisis de los
musculos dorsales para nulrir con sus productos las glandulas sexuales.
-4 regresion del titero de las embarazadas después del parto, es olro
¢lemplo de histolisis fisiologica; asi como la desaparicion de tantos
organos que tiene lugar en las metamorfosis de varias especies anima-
les. En cambio, la liquefaccion de las masas de fibrina de los bronquio-
95 y bronquios de las neumonias para su reabsorcién, representa el
flng] Por autolisis de un proceso patolégico. En este caso son los leu-
cocitos que emigran en la masa de fibrina los que producen los f_e,r-
me“FOS necesarios para su digestion. En el ejemplo de la regresion
iel utero de las embarazadas y de la de los misculos del"dorscf dt—a

S salmones deben intervenir también leucocitos, pero actuan con
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juntamente fermenlos de sus propias céll.l]:.]:ﬂ. Aulolisis en realidad
deberia llamarse al proceso de descomposicion del contenido de cé-
lulas muerlas por fermentos suyos. La diferencia entre las descompo-
sicicnes de las células muertas v las que se verifican en los procesos
en vida, que serian las verdaderas histolisis, es que en _cl primer caso,
la descomposicion no esta regulada y son ulzu::}dos lgllzllxpcnte las
grasas, fosfatidas, nucleoproteidos, dcidos nucleinicos, elc., junto con
los albuminoides verdaderos, sin distincion quimica ni histolégica
ninguna. IZn la histolisis en vivo, la descomposicion es regulada, llega
solo a cierto limite, v se limila a tal o cual compueslo o parte de la
célula o del tejido. En las plantas existen, como se sabe, muchos pro-
cesos de hislolisis especialmente aclivos cuando la semilla germina.
Y es indudable que la autolisis de los tejidos de las planlas juegan
un cierto papel en nuestra digestion, pues cuando comemos plantas
no cocidas lomamos con las células sus fermentos y es probable que
estos agenles que quedan libres después que ellos han autolizado las
células, si las condiciones son adecuadas, contribuiran a la descom-
posicion de otras substancias. Debe poseer el organismo vivo admira-
bles medios de regulacion fermentativa. Por estos medios se consigue
que fermentos y sus substractos que se hallan juntos en vida no se
ataquen, quiza sea que aquéllos estan inactivados, y en caso de que
el alaque comenzase sdlo llega hasta cierto punto. Solo la muerte
trae una descomposicion desenfrenada de todas las partes de la célula.
La acumulacion de los productos de descomposicion en la célula
muerta, ya que la sangre y la linfa no pueden, como en vivo, desem-

barazarla de ellos, crea para las fermentaciones condiciones del todo -

diferenles a las existenles en vida, lo mismo que la falta de oxigeno
y la acumulacion de CO, produce la detencién de los procesos fermen-
tativos normales de oxidacion y de reducciéon. Por estas razones, hay
que ser muy prudente al pretender generalizar los datos adquiridos,
estudiando la autolisis, a los procesos realizados en vivo.

Pepsina. Como hemos dicho, los fermentos del grupo de la trip-
sina se encuentran tanto en las células como en jugos segregados.
En cambio, los del grupo de la pepsina sélo se han encontrado con
seguridad en productos segregados y especialmente en el jugo gas-
Lrico. Su accioén, como se sabe, tiene lugar en las glandulas del esto-
mago por las células correspondientes bajo la forma de un zimégeno
y su aclivacion se verifica normalmente por medio del CIH. Este
contribuye, ademas, notablemente a la creacion de un estado fisico
favorable de los albuminoides, para ser atacados por la pepsina, fa-
vorece su hinchamiento por imbibiciéon (quellung). También las glan-
dulas de BRUNNER forman pepsina (ABDERHALDEN y Rona). La pep-
sina de los animales de sangre fria presenta un 6ptimo de concenlra-
cion de iones H superior a los de sangre caliente, quizd no sean del
todo idénticos. En la secrecion de las planlas carnivoras no es seguro
que se halle pepsina.
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Lab. ,El lab oA chxr.r%osma es segregac!o por las glandulas de la
mucosa estomacal también en forma de zlmogeno y su activador es
el CIH. Provoca, como se sabe, la coagulacién de la leche y el proceso
debe ser el siguiente : El lab transforma el caseinogeno de la lgche en
caseina, y ésta se une a sales solubles de calcio Y se precipita. Privando
la leche de sales de calcio solubles, mediante el acido oxdlico, no hay
precipitacion, y basta afadir Cl,Ca para que aparezca ésta. Que el
cascinogeno debe sufrir una transformacién, lo prueba el hecho de
que ¢l en presencia de sales de calcio no precipita y sélo por accién
del lab se transforma en caseina y precipita. Algunos autores han
negado la existencia del lab y afirmado que pepsina y lab eran la
misma cosa. HAMMARSTEN, con experiencias concluyentes, ha demos-
trado lo erréneo de tal afirmacién. Ivar BanG ha aislado un fermento
lab en la especie humana y en los cerdos, bastante diferente al pro-
cedente de las terneras, y le llama parachimocina. El papel fisiologico
del lab debe ser éste : la leche es el unico alimento de los mamiferos
en sus primeros tiempos, y es sabido quelos alimentos liquidos pasan
con gran rapidez al duodeno ; para evitar tal rapidez y someter a la
leche a la accioén de la pepsina durante mas tiempo, viene la flocula-
cion de la caseina que arrastra las grasas, elc., o sea la coagulacién
de la leche por la accién del lab. Terminaremos diciendo que su in-
fluencia se verifica con una concentracion de iones H, inferior al de
la pepsina, y que debe tener una accion hidrolitica ademas de la de
precipitacion de la caseina, aunque INICKOFF la niegue.

Tripsina. Segregada por el pancreas como zimoégeno, éste es
activado, como se sabe, desde los trabajos de BAYLISS y STARLING,
por la enterokinasa contenida en el jugo intestinal. Tal activacién
no puede consistir en una unién de ambos, pues se han podido_activar
muy diferentes cantidades de jugo pancreatico, con pequefiisimas de
solucién de enterokinasa, es decir, no hay proporciéon ninguna en la
union. Sales de calcio pueden también activar el Lripsin()geno'y se
supone que la misma tripsina activa el tripsinogeno, esto seria un
caso de autocatalisis. Aunque aqui la tripsina activa debe actuar
s6lo creando condiciones favorables. El tripsinogeno se conserva bien
a la temperatura ordinaria en una solucién 0,16 normaI' ('le sosa, en
cambio, la tripsina pierde pronto al guardarla en su z}cuwdad:

Pepsina y tripsina atacan la molécula albuminoidea en diferen-
tes sitios, sin poder especificar hoy exactamente el lugar del d?sdo—
blamiento o de la unién si se trata de una sintesis. La primera comienza
rompiendo las grandes moléculas albuminoideas y forma mu‘cluslmzf
Pequenias. Esto prepara el trabajo para la tripsina del inlestino, P‘t“
aumenta como es logico la superficie de ataque del nuevo fermento.
Asi se ve que la descomposicién de los albuminoides en el tubo de en-
sayo por el jugo pancreatico, va mas despacio que st s¢ hace c}esgusz
de haber actuado alli la pepsina, y en el organismo la dlfer‘encigz'l ede
Ser mayor, pues el intestino se encarga, mediante su absorelon,



230 Los fermentos en el organismo

desembarazar la mezcla de los productos de descomposicién que se
amontonan en el tubo de ensayo y frenan la labor fermentativa.

Erepsina. El estudio de la descomposicion de los polipéptidos
obtenidos sintéticamente, ha demostrado que la tripsina del jugo pan-
credtico no puede descomponer a todos ellos en sus amino-acidos.
Una parte de los polipéptidos no atacables por la tripsina lo es por
la llamada erepsina del jugo intestinal. Por eso, ésla requiere una indi-
vidualidad propia. No se sabe si se trata de uno solo o de mezcla de
yarios fermentos. Se ha intentado con ella sintelizar polipéptidos a
partir de amino-acidos, y se ha logrado (anadiendo reguladores de
iones H a la mezcla, anles no) apreciar variaciones en su poder rota-
torio, lo cual parece indicar que hubo alli alguna variacién, probable-
mente sinlesis, pero no habiéndose podido aislar el producto, no hay
nada seguro.

b) Peptasas

Después viene la descomposicion de las peplonas y polipépti-
dos, para llegar a los amino-acidos, ultima elapa de la descompo-
sicién albuminoidea. Los agenles que originan estos cambios son las
peptasas y polipeptidasas que seguramente son fermentos diferentes
al grupo de la tripsina. En el estémago no deben existir, pues lo maés
que llega alli es la digestion hasta formar peplonas, mas o menos
simples, pero sin llegar a los amino-acidos. En el intestino se encuen-
tran, en seguida del paso del quimo alli, juntos peptonas de dife-
rente complicacién y amino-acidos diversos. Trabajan alli fermentos
del grupo de la tripsina y también peptasas y polipeptidasas. Antes
se creia que por ser las peptonas ya dializables, éstas debian ser adsor-
bidas por las vellosidades intestinales, hoy que sabemos que existen
en el jugo intestinal muchos amino-acidos, se cree que es en esta forma
que se verifica sobre todo la absorcion en el intestino de los productos
albuminoideos transformados. La accion de estos fermentos consiste
indudablemente en la hidrélisis de las cadenas de amino-acidos que
forman las moléculas de los albuminoideos o de sus productos de des-
composicién, y esta hidrélisis origina una ruptura, precisamente en
la unién 4cido-aminica, como se ve en el ejemplo siguiente :

CH,*CH+CO+NH:CH,:COOH -+ H,0 = CH;-CH,-COOH + CH, — COOH

NH, NH, NH,
Alanilglicina - agua = Alanina 4 glicina 6 glicocola

Si se Lratase de sinlesis por el mismo fermento el proceso seria
el inverso. Asi, la ingestién del 4acido benzoico delermina la secrecién
del hipurico, el cual es el resultado sintético de la union de aquél
con la glicocola en mnuestro cuerpo. Del mismo modo se verifica la
sintesis de ambos haciéndolos circular artificialmente por el rifién,
después de haberlos disuelto en sangre desfibrinada.

Fermentos especiales sobre albuminoiqes

C¢H; - COOH + NH, .CH, - COOH — CeHj;-CO

-+ H,0 4cido benzoico +- Glicocola = acido

El fermento para realizar esta sintesis o
los 6rganos. También en las plantas se han
paces de verificar estas reacciones.
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*NH.CH,.CO0H

hipirico - agua,
Viceversa, existe en todos
encontrado fermentos ca-

Arginasa. De accion parecida a la d
descompone la arginina en urea
de perro o del de ternero. La
menos en el pancreas y en la san
de menos en el higado.

la de los anteriores, esta enzima
Y ornitina. Se suele obtener del higado
arginasa hallase en todos los érganos
gre. En las aves y reptiles se ha echado

Desaminasas. Contintan la disgregacién de los albuminoides
separando de los amino-acidos y de las bases puricas su grupo aminicoi
Pero esta reaccion debe ser algo complicada, pues no se ha podido
aislar de 6rganos un fermento que en el tubo de ensayo separe un
grupo aminico de un amino-acido. Quiza para cada uno de éstos exista
su fermento, ya que, por lo menos, para la desaminacién de la adenina
y de la guanina se ha demostrado la existencia de dos fermentos dife-
rentes. Como se comprende, todas estas enzimas tienen gran interés
en el metabolismo del hombre.

Ureasa. Se debe citar que la ureasa que desamina la urea, for-
mando amonjaco y acido carboénico

NH,
i = 2N
co<NHz + 2H,0 = COH, + 2NH,.

Se puede obtener de las bacterias, de frutos de la soya, etc., tiene
gran importancia en el proceso del aprovechamiento del nitrégeno,
organo de las plantas (}). Tras de su accion viene la de los fermenfos
nitroso y nifrico que oxidan al amoniaco y lo convierte en estos acidos,
0 mejor en sus sales, nitritos y nitratos. Todos ellos son segregados
por microorganismos. La ureasa no se ha encontrado en ningiin tejido
animal. En cambio, existe en los hongos del gen. penicillum, asper-
gillum, en los de sombrerillo, y aun en las plantas superiores de las
que se obtienen ureasas algo diferentes segun la procedencia. También
hay fermentos diferentes para la descomposicion o sintesis de la crea-
lina y de la creatinina.

Fermentos especiales sobre albuminoides

Fibrino-fermento. Nos referimos a los que hacen pasar a ciertos
albuminoides del estado sol. al gel. y no sabemos si este camlflo.es lo
Primitivo, o si el fermento provoca primero un cambio quimico y
e — - g g A 3

() Para Ia asimilacién del N atmosférico por acciones diastasicas, veanse

los trabajos de Rocasorano en sus Esfudios Quimico-Fisicos sobre la maleria
Ylva, pag. 325, 2.a ed. Zaragoza, 1917.
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luego la transformacion.de estado correspondienle. Ya hablamos del
lab que coagula la leche, y ahora citaremos el [ibrino-fermento que,
segun la creencia general, provoca la coagulacion de la sangre. Se cree
que exisle en la sangre como inaclivo y que necesita un activador,
sea en forma de un cambio de estado del medio, o sea una substancia
realmente. No se sabe si la lransformacion del fibrindgeno en fibrina
consisle en una hidrolizacion o en olra (ransformacion quimica di-
ferenle. Hay quien dice que el fibrino-fermento no existe y que
las condiciones [isicas son las que provocan la coagulacién de la
sangre. Tal cambio de ccndiciones apareceria al salir la sangre de
los vasos.

Hasta ahora hemos hablado so6lo de hidrolasas, es decir, de fer-
mentos que tienen el caracler comin de descomponer compuestos
con absorcion de agua, o que sintelizan los mismes desprendiendo ésta.
Se necesitaran, por lo lanto, tres factores. Fermento, substracto y
agua. Todas ellas, ademas, deben pertenecer al lipo de fermentacicnes
con reacciones intermedias. Es pesible que la fijacion del agua sea el
hecho primitivo y luego venga la verdadera descomposicién ; como
en el caso de la sinlesis, es probable que lo primero sea la unién y
luego venga la separacion del agua, aunque es pesible que suceda lo
contrario. Todo lo que sobre esto se diga son por ahora especulaciones
cuya cerleza o error sélo se conoceran el dia en que sepamos la natu-
raleza, eslructura y modo de obrar de los fermentos.

Consideraciones generales sobre relaciones reciprocas,
estructura, etc., de las hidrolasas

La fermentacién alcoholica se ha considerado desde el principio,
como un efecto limitado a la accién de determinadas células, sacaro-
mices, elc., y sin embargo, hoy se sabe que la descomposicion de la
glucosa y aziicares similares en el organismo pasa por fases que recuer-
dan en muchos detalles a aquélla, fases que se repiten a veces inte-
gramente en todas las células y sobre todo en los misculos. Asi,
por ejemplo, el hecho de la fermentacién alcohélica que parece es la
sefal del comienzo de la descomposiciéon del azicar, es la formacion
de un éster del mismo con el acido fosforico, a saber, el éster difos-
férico de la hexosa correspondiente, sea la fructosa u olro azicar
CeH1g04 (I,POy), ; pues bien, el lactacidogeno, obtenido prensando
los musculos, es parecidisimo, si no idéntico, al citado éster. Siendo
curioso el hecho de que la formacién de este compuesto no es condi-
cion previa obligada de la fermentacién ya que ésta puede verifi-
carse sin la formacion del éster cuyo papel se descenoce en abscluto.

Otro caso curioso de analogia de procesos est4 en la observacion
de que Ia fermentacion de los albuminoides en los organismos desem-
boca al fin en la de los hidratos de carbeno del modo siguiente : NEU-
BERG ha demostrado que la levadura encierra un fermento que separa
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€O, de los dcidos organicos que tienen en el carbono o ®) el grupo
Jlamado acetonico o carbonilo, de tal modo que el primer 4cido a
acelénico o sea el piravico CHa—CO_COOH, pasa al aldehido

0
B Stico CH:;—C<H -+ CO,. El fermento que realiza tal reaccién

y, por lo tanto, que realizara también el proceso contrario, se Ilama
carboligasa porque, como se ve, puede, cuando sintetiza, introducir
un atomo mas de C en la cadena organica. El aldehido formado, pasa

; o 0
a alcohol etilico por reduccién CH3-C<H + H, — CHj - CH,0H.

Vemes ue los dos productos clasicos de la fermentacion alcohélica,
el CO, y el CHy- CH,0H, no se presentan al mismo tiempo como pre-
ductos finales de la fermentacion del azicar. Afiadamos que este
acido con su grupo aceténico CHy-— CO — COOH es verosimilmente
un producto de la descomposicion de los hidratos de carbono. Pues
bien; los albuminoides que al fin se descomponen, como sabemos, en
sus aminodcidos, pasan luego por la fase de desaminacién (pérdida
del grupo aminico merced a la desaminasa) y se convierten en un
acido a aceténico, el cual, como acabamos de decir, mediante la car-
boligasa, contintia el proceso, como los acidos semejantes procedentes
de hidratos de carbono ; es decir, da origen al correspondiente alde-
hido con un atomo de C menos y luego por oxidacién o reduccién al
acido o al alcohol correspondiente, asi :

HOOC-CH,-CH,-CH:COOH + 0 — NH;HOOC-CH,-CH,-C0O-COOH — CO, —
NH.
El amino-acido llamado acidoglutaninico pasa a dcido a acelonicoglu-

_ldrico

HOOC-CHZ-CI—IZ.C(/\I(;—{—O — HOOC.CH,.CH,-COOH

pasa al aldehido correspondiente que pasa al dcido succinico. -

Afadamos que el cofermento necesario para la ferm_entacmn
alcoholica y para la de los hidratos de carbono en el organismo son
ambos resistentes a la coccién, y que el jugo obtenido mediante la
ebullicion en agua de la levadura y de los misculos pueden susti-
tuirse, reciprocamente, en su funcién de cofermentos. Es muy posible
que ambos cofermentos sean, por lo tanto, iguales. ! :

De todas estas consideraciones se deduce que la serie de car}lbws
que se producen en la descomposicién de los azicares en el organismo,
Y 1o mismo la llamada fermentacion alcoholica, no son el producto de
la actividad de un s6lo fermento producido por la levadura, denomi-
e © i iato al g dcido
(') Carbono q es el que ocupa en la cadena el lugar inmediato al grupo ¢

COOH’ Por ejemplo :

COOH.

CH, — CH, — CH, — CH,
Y a
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nado zimasa, sino que ésta representa una mezglu.de fermentos que
realizan sucesivamente una serie de cambios quimicos. Un problema
a resolver seria el de la separacion de los dlieron.lc-s fermentos que
componen la zimasa, y por lo que toca a la cur})ohgasu se ha demos-
irado que es mucho mas resistente que los d'emzls.

Las células de la levadura segregan un jugo que, como sabemos,
es muy rico en fermentos, pues ademas de éslos que producen la fer-
mentacion alcoholica, encierra indudal)lcmm}te.ol.ros, ya que este
jugo es capaz de descomponer grasas, albuminoides y sus derivados
los polipéptidos, nucleoproteidos, etc.

Dependencia de la aceién de la zimasa con la conservaeién de
la estructura protoplasmdtica. — Sabido es que Bucn~ER realizé el
experimento (que se repite muy a menudo, pues ha quedado como
uno de los procedimientos para extraer fermentos de la levadura)
de destruir toda estructura celular de los sacaromices, frotandolos
enérgicamente entre granos de arena, y someliendo esta masa a pre-
siones grandes. El jugo asi oblenido poseia facultades germinativas,
Yy por lo tanto, tal experiencia se juzgo6 concluyente y con ella se acabd
la discusion enlre los que opinaban que para la fermentacién alcohé-
lica era indispensable la presencia de elementos figurados, y los que
decian que bastaban sus jugos a favor de estos tltimos. Pues bien;
ABDERHALDEN y Fopor han demostrado, en 1921, que este jugo, lo
mismo que el oblenido por maceracioén, no conservaban mucho tiempo
su facultad fermentativa en lo que respecta a la zimasa, a no ser que
encierre células de levadura, y que es necesaria la existencia de trozos
de células, con una determinada estructura, y sobre todo en un estado
semejante al en que estaban en la célula origen, para que se manifieste
la fermentacién alcoholica. Concluyen con la afirmacion categorica
de que el complejo zimasa va unido seguramente al protoplasma, o
representa ¢l mismo una parte integrante de la célula. Sabemos que
para la sacarasa ocurre lo contrario, ya que se ha podido aislar de mu-
chisimas impurezas, siempre conservando su energia fermentativa.
Ya en 1913 Orto WARBURG, estudiando la relacién entre estructura
celular y actividad de la zimasa llegé a la conclusién que tanto mas
disminuia ésta cuanto mas se destruia la célula. Sabiendo la impor-
tancia que hoy se concede a la extensién de la superficie de accion
para los procesos fermentativos, y que cuanto mas se conserva la
estructura mas superficie apta existe, se explica que la destruccion

de 13 configuracion estructural de la célula sea la causa de la dismi-
nucion de la energia de la zimasa.

S(_ntcsis orgfinica importante. Consecuencia de la accién de la
carboligasa. Hoy se concede una

gran importancia biolégica al hecho
observado de que en la fermentacion del acido piravico CHy - CO - COOH
(que, como sabemos, es un paso obligado a su vez de la alcohdlica),
por la accién de la levadura y de otros microorganismos, aparece €l
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compuesto alcohélico-acetonico, acefilmetilcarbinol, cuyo compuesto
debe aparecer por unién de dos moléculas del aldehidp derivado en
la forma conocida y que reproducimos

CH,-CO.COOH—CO,  CH,.Cl"

= — CHy-CH (OH).CO.CH,
CH;-CO-COOH—CO,  CHj,- C<SI : ) i

2 mol. de 4cido piravico — 2 mol. del aldehido — 1 mol. de acetilmetil-carbinol.

Si se demostrase, dice ABDERHALDEN, que esle proceso sintético
se verificaba en todas las células o en determinadas de los organismos
superiores, de un golpe se habia iluminado el proceso de sintesis de
cadenas complicadas, con varios atomos de carbono por reuniéon de
olras mds sencillas, se formarian 4cidos grasos elevados partiendo
de productos de descomposicion de la glucosa y quiza de amino-acidos.
Esto conduciria a buscar en las plantas, sobre todo, procesos de sin-
tesis analogos. Pero, hoy por hoy, aunque se ha demostrado en las
plantas superiores la formacién del alcohol, se desconoce en detalle
los diversos de la descomposicion del azicar en sus tejidos, y el modo
como utilizan luego este alcohol formado.



CaritTUuro V

Fermentos oxidantes y reductores

Hasta ahora en los procesos fermentalivos que hemos estudiado
hemos enconlrado siempre reacciones hidrolilicas, a excepciéon de
la que se verificaba con intervencion de la carboligasa y de la zimasa.
Se tralaba de sintesis con desprendimiento de agua o de descomposi-
ciones con absorcion de ella. Ahora vamos a tratar de procesos fer-
mentativos referentes a oxidaciones y reducciones en el organismo,
procesos que no son hoy tedavia del todo conocidos, Bacu y CHODAT,
con sus lrabajos que datan de 1903 y 1904 (), aclararon mucho ex-
poniendo una hipétesis que es, con mucho, la més aceptable. Dicen
que para las oxidaciones y reducciones, disponen los organismos de
dos fermentos diferentes denominados en general peroxidasas y cata-
lasas.

Peroxidasas y catalasas. Ambos necesitan ademas un perdxido
para poder descomponerlo, desprendiendo oxigeno que es aprovechado
en los procesos fermentativos de que nos vamos a ocupar. Segun esto,
asi como en las hidrolasas, hablabamos de tres factores como minimo
a saber, fermento, agua y substraclo, aqui encontraremos fermenlo,
un perdxido y subsiraclo. La peroxidasa y la catalasa descomponen
el bioxido de hidrogeno H,0, en H,0 + O, y esta reaccion se utiliza
en los laboratorios para delatarlos del siguiente modo: Nosolros po-
demos conocer la cantidad de H,0, que hay en una solucion, en ciertas
condiciones mediante el permanganato potésico ; pues bien, si ana-
dimos a esa solucion unas gotas del jugo que sospechamos que encie-
rra la peroxidasa o la catalasa, y en la certeza de que no hemos afia-
dido substancia alguna que fuera de esos fermentos pueda provocar
la descomposicion del H,0,, notaremos al poco rato, volviendo a do-
sificar mediante el permanganato, que el H,0, ha disminuido debido
a su descomposicion en H,0 + O, si efectivamente el jugo que agre-
gamos conlenia uno de los dos fermentos. La diferencia esencial entre
peroxidasa y calalasa, es que la primera separa el oxigeno del peréxido
en forma activa O, y en cambio, la catalasa lo separa en forma molecu-

() En varias comunicaciones en los Berichte d. deutsch. Chem. Ges. Reunidos

en los Archiv d. Sciences. Phys. et nal. 1914, Ginebra Recherches sur les ferments
oxydants. :
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lar O, que es relalivamente inactivo, Ia catalasa necesila act
por lo tanto, sobre dos moléculas de peroxido al mismo Li(em couar,
e e fUna s6lo puede separar un stomo de 0 LIEBEI?\I:\\?YI‘::'
ce que este fermento se une pri ; ¥ MAN?
cree g primeramente con el H,0,, y luego viene

la descomposicion del ultimo, quedando libre la cat:
olra vez acluar : catalasa, que puede

catalasa<g‘ O | —

2 (catalasa) + 0, -+ 21,0.

Iste fermento ha sido objeto de muchas investigaciones no sélo
porque se encuentra en todos los tejidos animales y vegatales, sino
por su gran semejanza con muchos materiales inorganicos, especial-
mente el platino coloidal, que descomponen también el H,0,.

Hemos dicho_que el oxigeno molecular O, es incapaz de reaccio-
nar con substancias como glucosa, 4cido lactico, etc., existentes en
el organismo y que son oxidadas en los procesos vilales, por lo cual
ha surgido la pregunta : ;Para qué servird la calalasa? Téngase en
cuenta que es un fermento extendidisimo en los seres vivos, y que existe
en toda célula en que se verifiquen procesos oxidantes y reductores.
Hoy se acepta que quizd en las oxidaciones y reducciones vitales
se forme como producto accesorio o intermediario el H,0,, que por
ser un veneno para el protoplasma, necesita ser descompuesto por
la catalasa, apenas formado, también se ha dicho que descompondria
peroxidos que se hallasen en exceso y se ha pensado que quiza sea
esle fermento el que produce la separacién del O de la oxihemoglo-
bina. Por tultimo, se ha supuesto que quiza las células almacenen
oxigeno en forma de peroxidos unidos a los nucleoproteidos, y que
la catalasa sea capaz de dejar este oxigeno en libertad cuando las cé-
lulas lo necesitasen.

2 {caLaIasa -+ Hzog’ — 2

Peroxidasa. Para los procesos oxidantes y reductores organi-
cos liene, pues, una importancia mayor la peroxidasa en compaiia,
como se sabe, de un peréxido, pues solo la unién de peréxido + pero-
Xidasa es activa. Esle sistema representa lo que muy a menudo se
llama una oxidasa. Ademas, para que el proceso sea conlinuo es pre-
¢iso que el peroxido absorba en seguida el oxigeno perdido en el
Proceso oxidante ; por esto se explica que la oxidacion de la u'ntum
de guayaco por las patatas s6lo tiene lugar en presencia de oxigeno.

Como dijimos para la catalasa puede ser su’bs_utulda la 'acclc?n
de la peroxidasa por muchas substancias inorganicas y rec'l[')mccldi
mente. Asi, en una mezcla de acido lactico y H,0, la oxidacion de‘
Primero tiene lugar con extrema lentitud, pero basta la prescflcmx c_
Pequedas cantidades de SO,Fe, para acelerar enormemente l(} reac
cion, Y si en vez de sal de hierro, aiiadimos peroxxldasa, obteni la, p?r
ejempl(), de la raiz del berro, observaremos la misma aceleracion en
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la reaccion. Puede, por lo tanlo, susliluir la peroxidasa al SdAFe.
Se sabe, ademas, que la adicion de manganeso y de hierro a diferentes
oxidasas produce gran efeclo y que las cenizas de éstas contienen
siempre uno de aquellos dos melales, no es, por lo ltanto, extrano que
haya nacido de estos hechos la hipotesis de que eslos fermentos ten-
drian en las oxidaciones orgénicas el papel de transformar el Fe y
el Mn en un estado especial de extraordinaria actividad, para que
ejerciesen el papel de aclivos catalizadores de la reaccion.

La mayor dificultad con que se lropieza, al tratar de aplicar
esta teoria de Bacn y Cuobar en cierlos casos, cs la gran especiali-
zacion que demuestran muchas oxidasas. Asi, BErTRAND demostro
que la lacasa actua sobre la hidroquinona o el pirogalol muy facilmente
y no tliene accién sobre la resorcina y la floroglicina. Tampoco actiia
sobre la lirosina que es oxidada solo por un fermento especial, la tiro-
sinasa. Tales hechos no pueden ser explicados por esta teoria. Debia-
mos esperar que el oxigeno aclivo, puesto en libertad por la peroxi-
dasa fuese apto para realizar oxidaciones sin distingos. Ahora bien;
de la experiencia antes citada referente a la oxidacion del acido lac-
tico mezclado con H,0,, cuya aceleracion era indiferentemente pro-
ducida por la presencia de sales de Mn o de Fe o de peroxidasa, pa-
rece deducirse cue la especificidad radica en el peréxido del sistema
ovidasa. Quizd sea necesaria cierta afinidad entre el peroxido y
el substraclo para combinarse, y hacer posible (sensibilizado ya éste
mediante la combinacién) la unién del oxigeno libertado por la peroxi-
dasa con el substracto. Para explicar esta reaccion de sensibilizacién
cita Bavriss (%) las llamadas reacciones combinadas de OsTwWALD
« Gekoppelte Reaktionen », un ejemplo de las cuales es el siguiente :
Si agitamos una disolucion de arsenito sédico en el aire no se verifica
ninguna oxidacion, si en vez de esta sal agitamos una de sulfito sédico,
la oxidacién tiene lugar con gran rapidez. Mezclamos ahora las dos
soluciones y las agitamos en el aire, y entonces se oxidan tanto el
arsenito como el sulfito sodicos. Indudablemente ha habido aqui -una
aclivacion del oxigeno por algin medio. OstwaLp llama al sulfito
sodico que debe ser el que ha aclivado la reaccion del arsenito con el
oxigeno, el induclor «induktor »; al arsenito, que ha recibido la in-
fluencia anterior, le dice el receplor «Akzeptor »; y al oxigeno, que es
comin a ambas reacciones agenfe « Aktor ». Llama primaria a la reac-
cion del sulfito con el O y secundaria a la otra. En la accién catali-
lica que el SO Fe ejerce sobre la oxidacién del IH por el H,0,, la
reaccion del SO,Fe + H,0,, seria la primaria ; la del IH -- H,0, la
secundaria, el SO,Fe seria el induclor, el 1H el receptor y el H,O, el
agenle. Quiza pueda aplicarse todo esto a las oxidaciones organicas
en general y al caso de la oxidacién del &cido lactico por el H,O, en
presencia del SO,Fe o de peroxidasas en particular.

En oposicion a esta representacion, segtin la cual en toda oxida-
cion organica es el oxigeno el que es trasladado a la substancia que

(*) Das Wesen der Enzym-Wirkung, pag. 93.

Fermentos oxidantes Y reductores 239

se va'a oxidar, sea cualquiera el modo o fo
eXpUSO \VIELAND‘: desde 1912, la [eo.r’ia de la deshidrogenacién, que lleva
su nombre. Parlia de la observacién de que el platino o el paladj
finamente divididos pueden, a la temperatura ordinaria robaIr) }? (;Z
muchas combinaciones. Es decir, que si se coloca pala(,lio en condi-
ciones adecugldE}s con compuestos « oxidables » se observa desprendi-
miento ,de l‘udrogeno., El compuesto « oxidable », en consecuencia, se
hace mds T1CO €N OXigeno sin que realmente haya entrado en 6l un
atomo del mismo, pues es evidente que su tanto por ciento, respecto
al peso molecular del cuerpo, habr4 aumentado después de la pérdida
en hidrogeno de éste. Aqui no tiene que haber activacién alguna del
oxigeno, més‘ bien habrig que hablar de activacién del hidrégeno.
El paladio pierde en accién a medida que absorbe H, pero si por
medio del azul de metileno, etc., le desembarazamos de é] vuelve a
recobrar su actividad. El paladio es, por decirlo asi, a su vez reacti-
vado por la substancia avida del hidrégeno.

Como vemos, aceplada esta teoria de WiELaND, tenemos que
admitir para que se realice el proceso integro, la presencia de una
substancia aclivadora del hidrégeno (el paladio, en el ejemplo anterior);
debe haber otra que recoja el H activado, pues sino el proceso se
detiene; debe haber, pues, un recepfor del H (azul de metileno, etc.),
siendo evidente que esta substancia, al enriquecerse en H, pierde
proporcionalmente en O, es decir, se reduce. Por eso se puede decir
que unido al fenémeno de oxidacion debe haber otro paralelo de re-
duccion en la célula. Es muy probable que un receptor de H sea el
mismo O, y que se forme al unirse ambos H,0,, el cual por medio
de la catalasa se descompondra en H,0 + O, y con esto queda el O
otra vez dispuesto a actuar de receptor de H. Podria suceder también
que el mismo H,0, pudiera ser receptor de H y descomponerse luego
en dos moléculas de H,0. [

Para investigar estos procesos de oxidacion y de reduccién en
las células, se utilizan con éxito receptores de H que poseen la cualidad
de poseer distinto color en las fases oxidadas y reduc1q:a.sy propiedad
que permite seguir facilmente estos cambios. Se, ha utilizado el azul
de metileno, el m-dinitrobenzol, etec. 1

Se cree que las substancias activadoras del H, que pac?ln o
Papel del paladio de nuestro ejemplo, deben ser fermentos deno
minados.

rma en que esto se verifica,

Se necesitarian, por lo tanto,

Deshidrogenasas o deshidrasas. e 1., Ia subs

tres substancias para la realizacién integra
tancia organica I()1ue va a oxidarse, que por dar el Hse hall.lsf?f ac(ijo
donator ; 2.°, el fermento que roba este H pomendolgd 5% l;o la
es decir, activandolo, seria el activador o fermento desll’o r(lz‘;’ﬁlii;llo
substancia que recoja el H activado, es el receplor; ¥ 4. ’IP e
si el receptor fuese el O y se formase H,0, haria falta la -
Para descomponer este ultimo cuerpo.
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La naluraleza de las deshidrasas es hoy desconocida, so6lo se
sabe que aclian especificamente.

Icn el organismo existen bastantes compueslos capaces de reali-
zar una deshidrogenacion como la descrita, por ejemplo, la cisteina
que se encuentra muy a menudo en las células caracterizadas por una
gran aclividad quimica; y esla cisleina oxidandese pasa a cislina
Vv reciprecamente

GH, - < BiH IS . CH, CH,-S-S-CH,
('III.NII‘_,E' * CHNH, = CHNH, CH.NH, + H,0
CooH cooH COOH COOH

dos cisteinas -+ oxigeno cistina - agua

Pero, como se ve por las formulas, a la cistina le faltan dos H para
originar dos moléculas de cisteina. Puede ser, por lo tanto, un buen
receptor de H. En la deshidrogenacion puede formarse también un
peroxido

H.O
R-SH+ HS-R+0, — RS—SR+ - (\)

dos cisleinas mas oxigeno cistina mas peroxido

Como se ve, en estas oxidaciones por deshidrogenacion no in-
terviene el oxigeno en la reaccion conforme a la concepcion antigua,
es decir, incorporandose a la molécula que se oxida, sino como recep-
tor de H. En seguida surgio la pregunta si no se podria experimental-
mente sustituir el O por otro receptor de H, es decir, si se podrian
realizar oxidaciones sin oxigeno, y el ejemplo mas atrayente de tal
clase ha sido la oxidacion del alcohol etilico y su transformaciéon en
acido acético sin oxigeno : Se sabe que el alcohol etilico bajo la in-
fluencia de microorganismos se oxida y se transforma en 4cido acé-
tico CH;CH,0H + 0O — CHZ;COOH + H,0. Cuando se demostro
que se formaba como producto intermediario el etanal, se sospechod
que el acido podia proceder de dos moléculas de este aldehido conforme
a la reaccion llamada de Canizaro

CH,COH + CHZ;COH + H,0 = CHZ;COOH -+ CH,CH,0H
etanal 4 etanal + agua = acido acético + alcohol
En la solucién acuosa habria aldehido libre y aldehido hidratado. El
grupo carbonilo no saturado del aldehido libre toma facilmente H
vy pasa al alcohol primario, y al mismo tiempo el donador de H se
oxida y produce el grupo carboxilo del acido
H H
OH

RENE IR0 iRt c<0II
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y
H H -
R~({:<OH+O=Ci, B s g 20 L.
OH No IHO—([l—R
H

Aldehido libre < aldehido hidratado y éste -+ aquél — 4cido + alcohol

WreLAND explica el paso de aldehido a 4cido como una deshidro-
genacion en esta forma :

. A0 _OH 0
CH,CH,0H + O — CH,C + H,0 — CH,-C£0H + 0 — CH,cZ H
\H : o *Nom* 0

pleno (illll{ll(c)o + O — etanal + agua — hidrato del etanal + O — 4cido

Pues bien; el O que, como vemos, acttia aqui de receptor de H,
se ha conseguido substituirlo por el azul de metileno y la quinona,
transformandose éstos al reducirse en azul de metileno incoloro, y
en hidroquinona, respectivamente, y realizdndose el proceso total de
oxidacion del alcohol en ausencia total de oxigeno.

Se ha pensado que podria suceder que en vez de haber fermentos
activadores de H, podria haberlos capaces de descomponer el H,0
en iones asi H,O — OH + H y que segin fuese el substracto asi
actuarian los hidroxiliones una vez y los hidrogeniones otra, produ-
ciéndose asi reacciones diferentes. A estos fermentos aclivadores de
la descomposicion del H,O en HO + H se les ha llamado perhidrasas.

Sea cualquiera la verdadera explicacion de las oxidaciones dentro
de los tejidos, entenderemos que tal fenomeno existe para un deter-
minado compuesto cuando éste, tras la reaccion, se hace mas rico en
oxigeno, es decir, cuando el tanto por ciento de O dentro de la formula
global del compuesto es mayor que antes de la transformacion, y
viceversa.

Pasaremos a describir algunas oxidasas de acci6n conocida y
determinada en el organismo, dandonos cuenta al mismo tiempo de
su importancia biolégica.

Lacasa. TFué objeto de investigacion por parte de BERTRAND
que observé que el jugo lechoso del arbol Rhus vernicifera en presencia
del oxigeno o del aire, etc., se vuelve negro y sélido, y atribuyd este
cambio a un fermento que lo llamé lacasa. Es notable que su acclon
debe ser especifica, pues modifica diferentes polifenoles del jugo ci-
tado y, en cambio, no es capaz de transformar compuestos parecidos,
como la tirosina que necesita otro fermento especial llamado

Tirosinasa. Existe en muchas plantas, especialmente en muchos

hongos, y es también abundante en el reino ani{na.l’ aunquedno ?g
sabe si son del todo idénticas las tirosinasas de distinta pr O{:e entcc
Y2 que presentan algunas diferencias en su resistencia al calor, ete.,

16. SUSAETA : Coloides v fermentos
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v se desconoce también si la tirosinasa serd un solc fermento o mezcla
de varios. Someliendo a la ultrafiltraciéon una solucién con tirosinasa
acliva, se observarda que queda detenida una parte, la cual es
sensible a la elevacién de temperatura y, en cambio, lo filtrado es resis-
tente a la ebulliciéon ; ambos separados no atacan la tirosina y juntos
sf, por eso se cree que existe aqui un cofermento que seria la parte
que atraviesa el fillro.

La existencia de la tirosinasa se aprecia por el cambio de color
del substracto, es decir, que una solucion de lirosina se colorea bajo
su accion de rojo, luego pardea y al fin se separan copos pardos, pero
es preciso la presencia de oxigeno. Si se suslituye luego el aire por
nitrogeno o por CO, vuelve a decolorarse la solucién seguramente de-
bido a su reduccion.

La transformacién de la tirosina en una materia colorante, por
la accion de la tirosinasa, es apresurada por la presencia de peque-
fiisimas cantidades de amino-acidos apareciendo también la colora-
cion si en vez del fermento utilizamos bicromato potasico. La rapida
coloracion de la incolora o casi incolora sangre de los insectos, apenas
sale de su cuerpo parece ser debida a la tirosinasa.

Fenolasas. Una de las cuales es la lacasa citada, actuan sobre
los polifenoles, y también sobre los monofenoles y monoaminas aro-
maticas, aunque su accion es tanto mas fuerte cuantos mas grupos
hidroxilicos o aminicos estén engarzados en el anillo bencénico.

Las fenolasas se delatan porque si afiadimos agua a una solucion
alcohdlica al 1 9%, de tintura de guayacol se obtiene una emulsién
blanca que en presencia de una fenolasa se vuelve azul.

Segun BERTRAND esto se debe a una oxidacién y al mismo tiempo
a una condensacion del guayacol.

Se puede obtener de tejidos vegelales y animales, aunque exis-
ten diferencias entre las de diferente procedencia referentes a su des-
igual resistencia a cambios de temperatura. El ennegrecimiento o
pardeamiento de la superficie de las manzanas cortadas, asi como el
azuleamiento de Bolefus en trozos, se debe a las fenolasas que actuarian
alli sobre taninos, etc.

También, segin Dusors, existe un fermento denominado lucife-
rasa que realiza la oxidacion de la luciferina, transformandola en
oxiluciferina, produciéndose de este modo la luz del coledptero Piro-
forus, del molusco Pholas, etc.

Tratando de explicar la oxidaciéon producida por todas estas
fenolasas, se ha pensado que su accién podia ser debida a dos fermentos
combinados, uno denominado ozigenasa que tiene la propiedad de
ser facilmente oxidable originando un peréxido, y el segundo seria
una perovidasa que descompondria el peréxido formado dejando
oxigeno libre que oxidaria los fenoles. Conocemos casos parecidos de
oxidacion mediante el platino, el cual, finamente dividido, se apodera
del O, toma por un atomo de Pt una molécula de oxigeno, es decir,

Papel de estos fermentos en el organismo

<e forma el C9mpu?st0 de PtO,, y luego si.hubie

una substancia oxidable, le cede un 5

utilizable todavia para otras oxidaciones. .
Todo el proceso se puede formular asi :

Pt + 0, = PtO, PtO, +

R (substanci : i
Pt0 + RO y PO Ri@as (substancia oxidable) —

ubstancia oxidable) = Pt L R,0
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Todos ellos producen, como hemos vi
(Seran ellos los que originen las coloraciones naturales de pelos, piel
higado, elc.? Quiza la tirosina, adrenalina; triptéfano, sean los p,uﬁtos’
de partida para formar tales coloraciones, asi como las de los tumo-
res coloreados, como los melanosarcomas, etc. Ahora bien ; se ha dicho
que en muchos casos existen en el organismo los fermentos citados
y existe el substracto, pero que solo en presencia del aire reaccionan
(casos citados de los hongos o de las manzanas que sélo se colorean
al romperlos o al cortarlos, respectivamente, caso de la sangre de los
insectos que sélo se colorea al salir del cuerpo, ete.). ;Cual sera la
significacion biologica de estos hechos? Nada se sabe acerca de ello,
quizd sea algin modo de proteccién, pero quiza también tengan la
tirosinasa, fenolasas, etc., otras funciones totalmente desconocidas.
Hoy por hoy no se sabe de estas fermentaciones con seguridad, ni
siquiera si se deben incluir entre las oxidantes. Lo que parece es que
su papel en el metabolismo de los productos alimenticios debe ser
reducidisimo, a lo mas actuarian en los cambios de las aminas y de los
amino-acidos ciclicos.

sto, reacciones coloreadas.

Aleoholoxidasas. Sabemos que existen bacterias que transforman
el alcohol etilico en acido acético. Todas ellas son aerobias. BUCHNER
Y WEISENHEIMER han podido obtener preparados durables de estas
bacterias por medio de Ia acetona; pero, como se comprender4, no con-
servandolas vivas, sino reteniendo el principio que oxida el alcohol
en acido acético. También de los tejidos animales se ha logrado ex-
traer fermentos capaces de producir esta transformacion, sobre todo
del higado, precipitando sus exlractos acuosos mediante alcohol o
acetona, y por rapida desecacion consecutiva del precipitado.

No se sabe tampoco cual sera su papel en el organismo, es claro
que tanto en el organismo animal como en el vegetal se forma alcohoi
¥ que el hombre ingiere a veces basfante de ¢él, pero sabemos que €
alcohol se descompone en gran parte en CO, y H,0, asf que no parecg
Sea la oxidacién del alcohol etilico el papel de tales fermentos eln lL
Organismo, quizés sea otro. BERTRAND demostré que un alcohol, 'y
Sorbila (procedente del fruto de Sorbus) se transforma en determmzll'1

as condiciones en un azicar, la sorbosa, verificabdose esL(_)-pI?;w‘g
accion de ciertas bacterias inoculadas por la drosophila funebris. EStaS
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baclerias (Bacterium aylinium) hacen pasar también la manila a
fruclosa, y es probable que produzcan también los fermentos oxidan-
tes de los alcoholes antes citados.

Oxidacién de purinas. IEs inleresanle seguir la descomposicion
fermentativa de los dcidos nucleinicos que, como su nombre lo indica,
integran el nucleo celular, y ahora podemos complelar lo dicho sobre
ello en el capitulo de las hidrolasas. Alli deciamos que medianle tres
fermentos diferentes, la nucleinacidasa, 2.°, la nucleolidasa 'y 3.°, la
nucleosidasa, se descomponian : 1.°, los acidos nucleinicos en sus nu-
cleotidos ; 2.°, éstos en acido fosforico y nucledsidos, y 3., los ultimos
en sus bases puricas y el hidrato de carbono correspondiente. Los
tres fermentos citados son hidrolasas, y ahora la descomposicion de
las bases puricas se contintia por fermentos del grupo de las oxidasas.
Vamos a escribir la siguiente serie de bases puricas para ver la rela-
cion de composicion entre ellas.

Adenina = CzH;N; — Hipoxantina CzHN,O
Guanina = CzH;N;O — Xantina CzH,N,O,
Acido urico Cz;H,N,O,

La adenina por la accion del NO,H pasa a hipoxantlina
CsHyN, - NH + HNO, = C;H,N,0 + N, -+ H,0
y la guanina por el mismo procedimiento pasa a xantina
C;H,N,O -NH + HNO, = C;H,N,O, + N, + H,O0.

Si nos fijamos se verifica aqui una desamidacién, o sea una sustitu-
cién del grupo NH, (amidégeno) por el oxidrilo OH. Se vera mejor
escribiendo una de las dos reacciones anteriores en olra forma :

CsH,N, - NH, + NO,H = C;H,N, - OH + N, + N,0

adenina +4- 4cido nitroso = hipoxantina 4+ N, 4 H,0

Pues bien; se ha demostrado que en diferentes o6rganos existen
fermentos desaminantes que realizan el mismo papel que el acido
nitroso in vitro. Tales fermentos, abundantes en muchos extractos de
tejidos, son la adenasa y la guanasa que hacen pasar la adenina y la
guanina a hipoxantina y xantina, respectivamente. Después vienen
olras oxidasas que contintan la transformacion de los ultimos cuerpos
del siguiente modo :

CHgN,O — CHN,0, — C;H N, O,

Hipoxantina pasa a xantina pasa a dcido trico

De estas dos oxidaciones son responsables dos fermentos, la
hipoxantinoxidasa, de la primera, y la xantinoxidasa, de la segunda.
Es de gran interés la observacién de que numerosos tejidos animales
realizan esta ullima oxidacion en ausencia de oxigeno, pero en pre-
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sencia de un receplor de hidrégeno, como el azul de meti]
que deciamos al tratar de la hipétesis de W ¥
de la transformacién del alcohol en 4cido acét
transformarse luego en alantoina mediante
uricasa o urocooxidasa, precediendo a la oxid
una hidrolisis y desprendiéndose CO,

no, lo mismo
IELAND aplicada al caso
1co. El 4cido trico puede
otro fermento llamado
acioén casi con seguridad

CsHuNOy + H,0 + 0 = C,HgN,0, + Co,

La uricasa resiste en débil reaccién alcalina du
temperaturas de 55°, pero a 70° pierde su accié
organismo humano se ha discutido.

Vemos cémo el acido turico procede de la desintegracién de los
productos nucleares, y no de una oxidacién incompleta de los albu-
minoides, como antes se creia.

. Como_ deciamos, tiene mucho interés repetir que se ha conse-
guido reahzax: en tubos de ensayo, y mediante extractos de érganos,
la d.escomposmlon de _Ias bases prricas en la forma descrita, que es la
realizada en el organismo vivo. Esto también es una prucba de que
cada célula debe poseer todos estos fermentos citados, que producen
la descomposicion y, por lo tanto, la sintesis de la materia de su niicleo.

Se comprende la importancia que la oxidacién de las purinas
que acabamos de describir presenta para el médico, teniendo en cuenta
que ha aclarado mucho la biologia, por decirlo asi, del acido trico
y de las bases puricas cuyo papel en ciertas enfermedades, como la
gota, es tan conocido.

Todos los fermentos, oxidantes o deshidrogenantes, como se in-
lerprete su accion, que se han descrito hasta ahora, se pueden obtener
fuera de las células que los producen, en extractos, etc. Pero se ha
observado que después de su extraccion mediante el agua de las cé-
lulas de origen, quedan atin en estas materias con propiedades oxi-
dantes, a las que BATELLI y STERN las llamaron oxidonas. No se sabe
1(_) que son, ni siquiera se sabe si se trata de compuestos quimicos de-
finidos. Hoy sélo se puede decir que ciertas partes de determinadas
celulas poseen propiedades oxidantes, sin que se pueda separar de
ellas el agente causante de la oxidacién cuyo agente son las oxidonas.
Estas son mas sensibles que las oxidasas, a la accion de la acetona,
alcohol, tripsina, temperatura, etc. :

ABDERHALDEN llama con frecuencia la atencion sqbre la necesl-
dad de no creer que todas las reacciones intraorganicas estin in-
fluidas por fermentos, y aconseja solo hablar de eIIQS cuando se posean
datos ciertos para afirmar que tales fermentos existen en verdad, no
cayendo en el error de hacer intervenir en cada caso obscuro 0 des-
¢onocido uno nuevo.

rante quince minutos
n. Su existencia en el

; i Rl o
_ Consideraciones sobre el papel del oxigeno en €l organismo. COIII;S

quiera que las oxidasas realizan su papel pasando el OMgﬁ?o flt las

tejidos de este a aquel compuesto, nos parece oportuno e
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funciones del oxigeno en el organismo, para ver en qué momento deben
actuar aquéllas y como pueden influir en funciones aparentemente
alejadas de la accion de tales fermenlos, sea cualquiera el procedi-
miento o {eoria de la oxidacion orginica.

Sabemos que el papel reconocido como indudable para el oxigeno
es la produccion de energia para los seres vivos. Los hidratos de car-
bono y las grasas acaban en el melabolismo celular, por desaparecer
bajo la forma de CO, y H,0, dando en estos procesos de oxidacion su
energia total que es aprovechada por el organismo para mantener
su calor o para realizar su lrabajo. Los albuminoides producen el
final CO,, H,0 y ademas urea o acido turico ; la energia que podrian
producir estos dos ultimos compueslos organicos se pierde, por lo
tanlo, para el organismo. Pero no hay que olvidar que existe vida sin
oxigeno y organismos que buscan la fuente de sus energias en otras
descomposiciones no oxidativas o reductoras.

Por otra parte, hay ademas células y procesos que requieren can-
tidades grandes de O sin producir, por lo menos aparentemente, gran
trabajo, como, por ejemplo, los hemalies, los 6vulos, ete., que cons-
tantemente absorben O y desprenden CO,. En particular estos ultimos,
en seguida de la fecundacion, necesitan relativamente grandes canti-
dades de ¢l, de todo lo cual se deduce que debe poseer el oxigeno
otros papeles ademéas del de liberlador de energias.

Juega un papel muy importante en la excitabilidad de muchos
organismos y tejidos. Muchos amibas, mixomicetos y células de los
estambres de Tradescanlia, dejan de moverse, segin observéo KUuNE,
en una atmosfera de hidrogeno, pierden alli su excitabilidad, que
vuelven a recobrar al colocarlas de nuevo bajo la accién del oxigeno.
A Max VERwORN se debe el interesante experimento de sustituir por
completo la sangre de una rana, por una disolucién fisiologica de
CINa libre de oxigeno, le inyectaba entonces estricnina con lo cual
veia que la excitabilidad de las células ganglionares medulares aumen-
taba hasta el maximo y hacia trabajar las neuronas bajo esta circula-
cion sin oxigeno hasta el agotamiento. Menos de una hora basta para
advertir que la excitabilidad de aquéllas ha desaparecido por com-
Pleto, no se pueden ya provocar reflejos por grande que sea la excita-
cion. Asi las cosas, hacia circular una disolucion de CINa, pero esta
vez con oxigeno, y nolaba que al cabo de pocos minutos aparecia la
excitabilidad exagerada provocada por la estricnina. Parece deducirse
de esta experiencia, que el oxigeno obra aqui como indispensable para
mantener la excitabilidad celular, si bien no se sabe si es el mismo
direclamente o si es que con su ausencia se delienen procesos de des-
composicion productores de substancias que serian las causantes in-
medialas de tales hechos.

Se ha hablado también de almacenamientos de oxigeno en el
organismo, bien sea en los misculos, cuya materia colorante es muy
parecida a la hemoglobina de la sangre, bien sea en las células nervio-
sas, o en el nticleo celular, sin haber observaciones suficientes para
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poder afinarlo, aunque parece ser que tales acu
no juegan ningin papel importante.

Por ultimo, un asunto sobre el que viene fijandose la atencion
tocante al papel del oxigeno y de las oxidasas, es el referente a
analogias entre la respiracién celular con lq fermentacién alcohdlicﬂs
Se han demostrado procesos respiratorios, es decir, absorcién de (8
y eliminacion de CO, en organos, trozos de tejidos, etc., separados
del ser, pero vivientes. BATELLI y STErN habian observado que cuando
la substancia muscular_se cqlf)ca en agua durante algunos minutos,
y se separa luego por filtracién a través de un pano, el agua, de la
parle solida, no presenta ésta ya procesos respiratorios ; es decir, no
se aprecian cambios de O y de CO,, ni en lo sélido que quedo en el
pafio ni en el liquido separado por filtracién; si, en cambio, se retinen
ambos se aprecia en seguida un vivo cambio respiratorio de los gases
atacados. Ya hablamos de las analogias entre la respiracion y la fer-
mentacion de la glucosa por los sacaromices respecto a su mecanismo;
ambos necesitan la presencia de una substancia dializable resistente
a la coccion. Pues bien; podemos nosotros obtener por coccién de los
sacaromices o de los miusculos estas substancias que deben ser cofer-
mentos, siendo lo notable que ambos pueden servir indiferentemente
para los dos procesos. Es decir, que si privamos al jugo de los saca-
romices, por dializaciéon de su cofermento y con esto suprimimos su
poder de provocar la fermentacion del azicar, y si, por otra parte,
privamos de respiracion a una pulpa muscular, por haberle separado
mediante el agua su cofermento, en ambos casos podemos hacer reapa-
recer las respectivas funciones con cualquiera de los dos cofermentos
indiferentemente. Quiza se trata en ambos casos de la misma cosa,
es decir, de una substancia que crea condiciones apropiadas para
mantener el estado favorable de aquellos productos (fermentos) que
directa o indirectamente aceleran los fenomenos atacados,

mulaciones, de haberlas,

Sobre el papel del oxigeno y de la catalasa en el trabajo muscular.
MeyermoF (1) resumi6, en Estocolmo (con motivo de haber sido agra-
ciado con el premio Nobel), en un discurso, las g(’ieas act‘uales sobre este
punto, continuando después con una explicacién admirable, refqren e
a la relacién que existe entre las calorias producidas en las reaccxomzis2
que pronto vamos a indicar, y la energia aparecida en los proeesost (L)
contraccién muscular. Esta segunda parte se sale bastz}nte‘de nueslr
objeto, por eso nos limitaremos solo a hablar de la primera. a2

Una primera observacion de importancia fué la realf’za_d:(; 1[;1 o
los ingleses FLETCHTER y HoprrNIs de que la formacion d‘e acl A
Uco en el miasculo estaba en intima relacion con la conlmcglf)_rilco g
cular. Antes, Hervann habia demostrado el hecho'. Pa;;‘d“ﬂ e
que el masculo en completa ausencia de oxigeno podia pridente o
Cconsiderable cantidad de trabajo exterior. Como es eV ,

> 5 iscurso pro-
()  OrTo MEveruor, Die Encrgienumwa!}d!un%"" (’l’é i‘gl,'_,lgl‘d s
unciado por su autor en Estocolmo el 12 de diciembre
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otra parte, que la unica fuente de energia del trabajo muscular tiene
que ser al fin la oxidaciéon de los alimentos que recibe, se dedujo que
Ia relacion entre el trabajo de los musculos y su fuente la combustion
apropiada, debia ser indirecta. Ya los dos autores primeramenle cita-
dos vieron que en los misculos en ausencia de oxigeno aparece acido
laclico, poco en el reposo, mas en su aclividad, y observaron también
que esle acido lactico luego en presencia del oxigeno desaparece trans-
formandose como pronto se dira.

El oxigeno, por lo lanto, actia no durante el lrabajo, sino en el
periodo de reconstitucion del musculo. Solo faltaba coordinar estos
datos, aclarar la relacién que podia haber entre la formacion del acido
lactico y la correspondiente liberacién de energia para el trabajo
muscular, ete. Y esto lo comenzé a hacer Hivr, de Londres, quien
dijo que el calor de contraccién muscular se producia en dos fases
separadas, y en cantidad casi por igual en ambas. En una de estas
fases es en la que se produce el lrabajo muscular, y se realiza lanto
en ausencia como en presencia de oxigeno; al calor producido en ella
se llamaba calor inicial. Y en la segunda fase, que solo se verifica esen-
cialmente en presencia de O, se forma el calor que llamoé calor retrasado,
cuya produccion de calor la ponia ¢l en relacion con la desaparicion
del acido lactico producido en la primera. MEYERHOF, con todos estos
datos, analizo los hechos del modo siguiente: Hacia trabajar un muscu-
lo de rana separado del cuerpo, dandole la maxima provision de
oxigeno, el analisis le demostré que desaparece, en estas condiciones,
cierta cantidad de glicogeno del musculo, asi como la correspondiente
cantidad de oxigeno de la atmosfera que le rodea, que se enriquece de
CO,, vi6 que el O que desaparece es precisamente el que cuantitati-
vamente se necesita para quemar aquél. En una segunda experiencia
hacia trabajar el musculo en condiciones anaerobias primero, y luego
en presencia de oxigeno, y observé que durante la fase anaerobia
desaparecia el glicogeno en la medida que se producia el acido lactico
y en proporcién con el trabajo realizado. En esta fase, las cantidades
de otros hidratos de carbono, en especial de glucosa libre, y de una
combinacién de una hexosa con el acido fosférico denominada acido
hexosadifosforico, descubierto por EMBDEN, apenas varian. En cam-
bio, en la segunda fase o acorobia desaparece el acido lactico, 1/, de
él (en caso de cansancio total del musculo) absorbiendo oxigeno exac-
tamente en la cantidad necesaria para quemar el acido lactico; y
los 3/, restantes se convierten en glicogeno nuevamente.

Resume asi las reacciones en las dos fases.

Fase aerobia o primera
5/n (C¢H,o05)n + 5H,0 + 8 H,PO, —

Glic6geno 4+ Agua +  Acido fosférico
—> 4 CgH0,(H,PO,), + C.H,;,0, + 8H,, —
Acido hexosadifosférico 4+ Glucosa -+ Agua
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—> 8 Csl_l(;oa + 8PO4H3 + C6H1206
Acido lactico + Acido fosforico 4+ Glucosa

Fase oxidativa o segunda

8 C;HgO; + 8 PO,&H3 -+ CsleO6 -+ 6 (O
Acido lactico 4 Acido fosférico 4 Glucosa -+ Oxigeno

—> 4 CgH,40, (H,P0,), + 6CO, + 14H,0 -
Acido hexosadifosférico 4 Anhfdrido - Agua
carbonico

—  4/n (CeHy0sn + 8 HPO, + 6CO, + 12 H,0

Glicégeno  +  Acido fosférico, etc. ()

Vemo_s que en la fase anaerobia el glicogeno se transforma en
acido lactico, pasando por el 4cido hexosadifosférico, Yy pasando tam-
bién por glucosa. En la segunda fase, en cambio, la transformacién
es inversa, regenerandose los componentes primitivos, con la tnica
diferencia de que dos moléculas de acido l4ctico o, si queremos, una
de azucar se quema y, por lo tanto, el glicogeno total disminuye, y
se produce CO, y H,O0.

Todo esto es muy importante porque, segin MEYERHOF, esto es
precisamente lo que sucede en el musculo en reposo. Si el musculo
encuentra O suficiente, el glicogeno pasa a CO,y H,O, pero si le deliene
en una atmosfera desprovista de oxigeno y después en otra con sufi-
ciente cantidad de él, se observa una acumulacién del acido lactico
en la primera fase, y su transformacién durante la segunda en la forma
y medida dicha para el musculo en trabajo de la experiencia.

En ambos casos, en el individuo vivo el oxigeno estaria produ_cido
por las oxigenasas, probablemente por la catalasa, en la forma dicha
al hablar de este fermento.

La diferencia de velocidad de las reacciones en el miusculo que
se conlrae respecto con la de las del misculo en reposo, cree MEYERHOF
que seria debido a que el estimulo de la contraccion tiene la propiedad
de hacer permeables instantidneamente, las membranas que separarian
los elementos reaccionantes. . :

Se alejaria por completo de este trabajo el resumir O lyaducn’
la parte del discurso referente al cilculo de las calorias producidas en
estos cambios ; al papel de los albuminoides como rc’gul'ad_ores « Pl.lffer »
de la concentracién de hidrogeniones, dentro de los limiles estrechos
€n que esta concentracion se conserva aun en el caso.de maximo cz;n—‘
sancio, o sea en el de maxima produccién de acido lactico, pges_gl "a_(;n
de ph sélo varia de 7,5 a 6,8. Sélo diremos que los albuminoides SO
e ; a extlrafia conse-

() Adviértase que segin esta teoria ha quedado 5?"““,1“ lr‘:)rir'}u “n trabajo
Cuencia de que en la primera fase, la energia qm!mm se tm:ls o arse el dcido
;If”_clamcnle, sin produccién previa de calor; éste s¢ p'rocfjll]l'?sno Los musculos no
Si;llco en la segunda fase en que no se;pr(_)duce f,’}?lgaﬂieé’ s et

> Pues, comparables con motores térmicos, ¢
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desprovistos de sus alealis por el dcido liclico, con lo cual quedan
desionizados e isoeléclricos; en la segunda fase, al desaparecer el
dcido lactico, los dlcalis que estaban unidos a &l quedan a disposicion
de las proteinas, que nuevamenle se ionizan al pasar a alcaliproteinas,
v con eslo y la reconstitucion del glicogene queda el musculo en su
primitivo estado dispuesto a la contraccion.

MEvermor, mediante sus calculos, ofrece una imagen relativa-
menle sencilla de lo que deben ser los cambios de energia dentro del
miusculo; pero con eslas breves lineas solo hemos prelendido hablar
de los cambios quimicos de la contraceion v del papel del oxigeno y de
las oxidasas en ella, dejando ademas la cueslion que es mas bien
de orden fisico o fisico-quimico referente a la esencia de la contrac-
cion que esla lejos de eslar tan aclarada como la citada cuestiéon ter-
modinamica del trabajo muscular.

Procesos debidos a carencia de ciertos fermentos en el organismo.
Al hablar de cada fermento hemos dicho cual era su accion. Unas veces
coincide su funcion en el organismo con la que vemos realizarse por
su influencia en los tubos de ensayo en el laboratorio, como sucede en
el caso de los fermentos proteoliticos, carbohidrasas, elc.; otras, es
muy dudoso que su papel en el organismo sea el mismo que nos sirve
para delatar su presencia en el laboratorio, caso de las fenolasas, tiro-
sinasa, elc., pues no se ve bien que ventaja puede sacar el organismo
de tales reacciones. Deben, ademas, los organismos disponer de muchos
mas fermentos que los hasta hoy conocidos, y es cosa relativamente
frecuente el hallazgo de nuevos aceleradores parareacciones biologicas.
En seclores extensos de la Biologia, como es en las cuestiones de he-
rencia, en la mecénica del desarrollo, etc., apenas si se ha iniciado la
aplicacion a ellos para la resolucion de sus cuestiones, eso que biologos
de la imporlancia de GoLpscumipT han indicado que es muy proba-
ble que en el determinismo de lo que va a ser cada célula a partir de
las primeras divisiones del huevo juegan los fermentos un papel deci-
sivo. Y es que hasta que no se resuelva el problema nudo de la cues-
Lion, es decir, hasta que no se averigiie qué son esencialmente los
fermentos, resulta muy dificil extender su aplicacién a nuevas disci-
plinas. Por eso hay que limitarse hoy a lo conocido con seguridad,
que seguramente es muy poco en relacion con lo que se conoceran
en el porvenir.

Esto mismo se puede aplicar a la patologia de los fermentos, por
decirlo asi, en donde nos limitaremos a indicar s6lo los casos que se
alribuyen hoy a carencia de ciertos de ellos conocidos. Por jugar en la
nulricién de los organismos un papel tan importante, su ausencia se
revelara especialmente en la aparicién de compuestos, situados en la
escala de descomposicion de albuminoides, grasas o hidratos de car-
bono, y que permanecen como Lales sin descomponerse, precisamente
por faltar al organismo el fermento ad hoc. Siendo estos cuerpos inter-
mediarios extranos a la composicién normal de nuestros jugos, deberan
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desaparecer de alli y c_ie ello se encargan los rifiones, que los ha

aparecer en nuestra orina. Tal_es procesos son las amino cen
general, v la cistinuria en parthular, la diaminuria ¥ la alkaptonuria
referentes a falta de descomposicion total de los albuminoides. Tam:

-acidurias en

pién aqui se debe incluir la gota que, como dijimos, debe proceder de
un mal metabolismo de los compuestos del nucleo. Respecto al meta-
bolismo fermentativo ‘anormal de los hidratos de carbono citaremos
la pentosuria. Y por fin, como caso de metabolismo anormal de éstos
y de las grasas, cilaremos la aparicién en los diabéticos de los acidos
butiricc y derivados como la acetona. Hemos dicho, ademas, que hay
muchos fermentos que producen reacciones colorantes, por lo cual
es muy facil que jueguen un papel importante, en el albinismo, etc.,
y olros procesos cuyos sintomas se achaquen a falta de pigmentos

Cistinuria. Se llama a la aparicién de un amino-acido la cistina
en la orina. La cistina procede en el organismo de dos origenes, uno
es el intestino en donde se produce como otros amino-acidos de la
descomposicion de las proteinas alimenticias, y otro esta en el seno
mismo de los Lejidos en cuyos procesos metabolicos, aparecen por des-
composicion de las proteinas celulares los amino-acidos, lo mismo que
en el intestino, segin ABDERHALDEN. Sea cualquiera su origen, la cis-
tina es utilizada por las células del organismo y por consiguiente
por el higado que recoge sobre todo la procedente de los alimentos y la
transforma en taurina.

CH,S —S-CH, C,Hz -SH
! | |
CHN,H CHNH,+2H — 2 CI,H .NH, |—C0, =
I | !
COOH COOH COOH
Cistina Cisteina
CH;.SH CH, SO, OH
> +30 —> |
CH,NH, CH .NH,
Tioetilamina Taurina

Siendo posible que la cisteina pase por oxidacién a acido cistinurico
¥ luego a taurina.

Eos cistinaricos forman también taurina y 1:} -eXPUIfla,IT‘ Locril(ll(;
normalmente, bajo forma de sales del acido taurocolico o (‘l'l\r‘(lzlell
de él, mediante la bilis en el intestino. Asi que el hecho de qulc,ff,‘\(io sy
cisting por la orina no indica que tal descomposicion en el )u,,(;!; (-'{re‘-
iIlcompleta, sino que es la que se forma en los tejidos, la‘ que Il)q or(ina-
cer de fermentos adecuados no se descompone y ap-?relde e\xl'r;sxtleL—
Es una enfermedad rara y familiar, segun 01')se1-\'rac10(;l ;‘fli;m-iduriu
DEN, muy a menudo va acompafada de diaminuriay ¢e a S sien
(sobre todo presencia de leucina y tirosina en la orma): -I[)oc rfar s
Se presenta la cistinuria sola. Se ve que les faltan a esios
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los fermentos necesarios para acabar la descomposicion de los albu-
minoides, es decir, para llevar a cabo la deslruccion de los materiales
finales de su conslruccion que son los amino-acides. Como estos fer-
mentos deben ser especificos, se comprende que unas veces sea uno,
otras, olro amino-dcido el que queda sin descomponer y aparece en la
orina. Pierden, por lo tanto, tales enfermos una fuenle grande de
energias al no acabar de consumir tales materiales. Los que sélo
lienen cistinuria soportan, por lo menos, al principio muy bien su en-
fermedad. Tampoco es grave la diaminuria caracterizada por la ex-
pulsion de la orina de diaminas, especialmente de cadaverina y de
pulrescina. La cislinuria suele descubrirse porque la cistina produce
la formacién de célculos nefriticos y de la vejiga. Como es muy poco
soluble en el agua, si va en la orina segregada precipila en seguida,
bien en la misma pelvis renal, bien en la vejiga de la orina adquiriendo
a veces grandes lamaiios. Como en el caso de olros céalculos, es su paso
por los uréteres o por la uretra por los accidenles que provocan :
dolores, heridas de los conductos, retenciones urinarias, los que llaman
la atencion del médico. Casi todos, ademas, lienen dolores en musculos
y arliculaciones, debido quizd a que se precipita también alli la cis-
lina. En un nino cistintirico pudo observar ABpErRHALDEN infiltra-
ciones espesas de cistina en los ¢rganos bajo la forma de cristalitos
lipicos de ésla. Se sabe que la cislina es uno de los aminoacidos que,
como la tirosina, se descubrieron desde muy antiguo precisamente por
su insolubilidad que originaba su precipitacién en la orina de los cis-
lintricos.

Aleaptonuria. IFué descubierta en 1859 por BoEDEKER, el cual
observo que la orina de estos enfermos poseia propiedades reductoras
enérgicas y que dejada al aire en reaccion alcalina se colorea pronto
de obscuro, al fin se pone del todo negra y precipitan unos copos
pardos. Llamé alkaptona al cuerpo causante de estos fenomenos que
precipita con acetato de plomo basico. Procede de una falta de des-
composicion final de los amino-acidos tirosina y fenilalanina, cuyo
parentesco (uimico con el compuesto citado también llamado dcido
homogenistico, se advierte en seguida al comparar sus f6rmulas.

CH COH COH
2 N\ AN
HC CH HC CH HC CH
I Lol I
HC CH N, HC CH Ng, HC C.CH,.COOH
N\ Jie-sdn N/ i 4 N/
C-CH,.CH-COOH C-.CH,.-CH-COOH COH
Acido B-fenil-g-amino-  Acido f-p-oxifenil g-amino- 1,4 oxifenil 3 4cido
propiénico o propidnico o acético o
Fenilalanina Tirosina Acido homogenistico

Se ha administrado a los alcaptonuricos tirosina y fenilalanina
y se ha observado, como se esperaba, que aparecia el adcido homoge-
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nistico en la orina. Segl’ln.ABDERIIALDEN, SOn éstos enfermos suiel
apropiadisimos para estudios sobre transformaciones de albumingjidzs
en el organismo, pues se pugde seguir en ellos muy bien la marcha d ?
nitrogeno y del azufre que ingieren al comer aquéllos. Se crefa qu le
formacion del acido homogenistico tenia lugar en el intestinc;I lf '2
la influencia de bacterias, pero hoy se admite que se forma en ?és
tejidos. En muchos casos el alcaptonirico no descompone nada tiro:
sina ni fenilalanina, ambas se convierten totalmente en alcaptona. Se
pens6 que quiza estos individuos n

Tu ‘ 0 poseerian ninguno de los dos
amino-acidos citados en sus proteinas celulares, pero se ha visto que

éstas contienen igual proporcién de ambos que los demas.

ABDERHALDEN, Brocu y RoNa para acabar de cerciorarse de que
el acido homogenistico se produce en el seno de los tejidos, realizaron
la inyeccion subcutanea de glicil-I-tirosina y vieron que efectivamente
se producia alcaptona. Es seguro, pues, que en el curso de los cambios
nutritivos que se verifican en los tejidos se forman toda clase de amino-
cidos y entre ellos la tirosina y la fenilalanina de donde procede el
4acido homogenistico.

Desde el punto de vista clinico no tiene importancia, pues los
alcaptontiricos no presentan sintomas alarmantes. Esta anomalia
suele ser hallazgo de los hospitalizados a quienes sorprende el obscu-
recimiento de su orina; se trata, pues, de una anomalia de los cambios
nutritivos mas importante desde el punto de vista especulativo que
del practico. También el cerumen del oido de los alcaptontricos suele
ser obscuro. Si a un individuo normal se le administra per os mucha
tirosina se consigue que presente alcaptonuria, lo cual hace suponer
que el proceso normal de la digestién en los tejidos de la tirosina y de
la fenilalanina pasa por el 4cido homogenistico antes de llegar a la
descomposicion total, la enfermedad consistiria, por consiguiente, s
una paralizaci6n del proceso en esta etapa, por faltar los fermer_ltos
necesarios para continuar la descomposicion, o por Ial{ar los acuva—‘
dores o las condiciones apropiadas al buen funcionamienlo de tales
fermentos. 3

Es también hereditaria la alcaptonuria, signdo muy curloso que
se repita este hecho indicado ya en la cistinuria.

Ocronosis. Esl4 a veces en relacién con la anterior, a los pac1entgs
se les ennegrece la piel, cartilagos, tejido fibroso, etc. No se sabe Lo;
davia la relacién que pueda tener con el acido llomo_gen‘xsllco,d?tisg
eXisten también ocronosicos sin alcaptonuria. Las variaciones Lt s
cartilagos en los ocrondsicos pueden ser causa de artrilis de{orn(llalr‘l"i;_-
Es también forma familiar v congénita. Los enfermos estan des
Jorados pero no incapacitados. = an amino-

TOdI())s estos proclésos indican que en los Lejidos s [(Trm;ulleil(l)mlifsz
4cidos Y que éstos no se descomponen en tales casos P(,’r‘.‘aon pmcéden-
células de] organismo cuentan no sélo con los ammo-a-cjl osof R
tes del intestino, sino con los que ellas mismas RERdNOsED
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posicion de ]as proleinas mismas celulares, para cuya digestion dis-
ponen de fepmentos que faltando provocan los sintomas indicados.

Quiza fyese indicado hablar aqui de la aparicion exagerada de
indican en 1 erina. El indican proviene del indol que se oxida en el
cuerpo, produciendo el indoxil que combinindose con el acido sulfi-
rico forma ¢] indican CgII,NSO,. Inyeclando indol a un individuo
aumenla mucho la indicanuria. Iis sabido que el indol es un producto
de la pulrefaccion de les albumincides v desde luego aparece en aque-
llas enfermedades en que por hallarse estancadas las substancias en
el inlestino se preduce la putrefaccion de los productos cuaternarios
y con cllo el indol, el cual reabsorbido y modificado en los tejidos
origina el indican. Ligando el inteslino delgado ha provocado JATFFE
la produccion de una gran canlidad de indican, no asi al ligar el grueso.
Cualquier putrefaccion en el cuerpo fuera del intestino puede originar
indol y, por lo tanto, exagerada indicanuria, pero segin BLUMENTHAL
y RosExreELp puede también proceder el indican no ya de una pu-
trefaccion, sino sencillamente de una desinlegracion exagerada de
los albuminoides de los Lejidos en régimen de hambre, de envenena-
miento con la floricina, etc., por esto, por proceder quiza de fermen-
taciones exageradas o anormales se podria hacer la presente indica-
cién, aunque la mayoria niegan la llima procedencia del indican
urinario. Para la generalidad proviene el indol de la putrefaccion,
sobre todo de la intestinal, y es obra, por lo tanto, microbiana.

Pentosuria. Algunos incluyen entre las anomalias del metabo-
lismo de los hidratos de carbono, debido a carencia de ciertos fermen-
tos, la emision por la orina de determinadas pentosas, ocasionando
este sintorna denominado penlosuria, pero el hecho es que no se conoce
bien la causa de tal anomalia. Las primeras observaciones proceden
de SALKOWSKI Yy JASTROWITZ que observaron que la orina de un mor-
finomano contenia una substancia muy reductora (como la glucosa),
pero que ni fermentaba ni tenia accién sobre la luz polarizada, habia
que excluir, por lo tanto, la posibilidad de que tal substancia fuese
el aziicar de uva, ellos mismos averiguaron que se trataba de una
penlosa. Se creyo al principio que podia proceder de una pentosa
ingerida con los alimentos, pero no se ha encontrado tal relacion entre
la pentosuria y la alimentacién aunque BLuMENTHAL la ha observado,
segun dice, repelidas veces después de comer frutas y jugo de frutas.
Los estudios de A. KosseL HAMMARSTEN, elc., demostraron posterior-
mente que muchos acides nucleinicos encierran pentosas en su cons-
litucion, asi que este podia ser también origen de las de la orina.
Segin NEUBERG se lrala en la pentosuria de la aparicion en la orina
de la especie Opticamente inactiva de la arabinosa. LuzzaTrTo ha en-
contrado la l-arabinosa. Como se deduce de estas lineas, ni se ha acla-
rado todavia la naturaleza de la pentosa de tales orinas ni se puede
decir cual es su origen.

Como conclusion curiosa referente a estos estudios de anomalias
en la descomposicion normal de las grasas, se puede citar el descubri-
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miento de la intarvina, grasa sin'télica uLiIizgda para alimento de los
diabéticos. Como se comprendera, €s una orientacion completamente
distinta a la que representa el descubrimiento de la insuling en el tra-
tamiento de la diabetes, no siendo esta tltima cuestion propia del
objelo de estas lineas, pues, como se sabe, se trata de corregir con la
insulina defectos en el funcionamiento de hormonas no de fermentos.

Sabido es que en los diabéticos es necesario vigilar mucho la pro-
duccion de la acido§is de la sangre, ocasionada por la formacién en
ellos del dcido butirico y derivados entre los que se encuentra al fin
la acetona, que exXcretan por la orina y por el aire espirado. Es indu-
dable que la acetona puede originarse en la descomposicién ciertes
amine-acidos procedentes de albuminoides, como, por ejemplo, en la
desintegracion de la leucina del acido a-amino-valerianico que por
desaminacion, etc., pueden originar primero el acido butirico, luego
la serie que después indicaremos y, por fin, la acetona ; otros amino-
dcidos como la valina no pueden originar la serie citada, todo depende
del nimero y configuracion de los 4tomos de carbono que los forman.
EMBDEN lo ha comprobado esto experimentalmente, haciendo cir-
cular diferentes amino-acidos a través del higado viviente in vifro.
En individuos caquécticos, o en periodos de abstinencia, etc., debe ser
ésle un origen apreciable de la acetona que excretan.

Por el contrario, parece ser que los hidratos de carbono no contri-
buyen a su formacion; es mas, al excluirlos de la alimentacién puede
provocarse en los no diabéticos acetonuria, sin duda por obligar al
organismo a consumir otros principios inmediatos, y si nuevamente
administramos a estos sujetos un régimen con hidratos de carbono
desaparece otra vez la produccion de acetona. Asi que en el hombre,
por lo menos (en los perros es diferente), los hidratos de carbono son
mas bien substancias opuestas a la produccién en el organismo de
productos acetdnicos. o

También se ha demostrado que es posible la formacion sintética
de acetona en el organismo. Pero tanto la sintética como la producida
en el metabolismo anormal de los albuminoides, se considera hoy que
es en cantidad que no se debe tener en cuenta, comparada con la
producida al descomponerse en los diabéticos las grasas. En c{los se
admile hoy como fuente principal de la acelona las grasas. Sabido es
que lodos los acidos grasos de las grasas naturales tienen un numfzro
par de atomos de carbono (C;gH0,, Ci6HgO,, ete.). Por otra par Le,
desde los trabajos de Knoop (1905) y de EMBDEN (1.906) se sabe que
la descomposicién de los acidos grasos norma]qs tiene 1ugar’de un
modo muy particular. Se verifica siempre una pérdida de dos atomcs'
de carbono, cada vez, y la ruptura se verifica entre el carbo;;o Of .‘I
el . Se sabe que el carbono a es el que se une al grupo carbox;{o x}t e
Siguiente es f, etc., ejemplo : CHg-CHy oo o0t .- - (,I'L_,;CHgCOO Jletes

etet . ol g et -Sonit
I.a linea de puntos indica el sitio de ruptura. Por eso como .w (-)liono
acidos grasos normales tienen un numero par de alomos desica
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v experimenlan al descomponerse, segiin queda dicho, una pérdida
de ellos de dos en dos, acabaran por producir, {inalmente, uno que
lenga cualro atomos de carbono o sea el bulirico, y ¢ste por oxidacion
produce muy facilmente la peligrosa serie, formada por el acido B-oxi-
butirico, dcido acelo-acélico, v por fin la acelona. Como se ve, tomando
un acido graso par cualquiera, sea el capronico.

CH,
CH, CIH, CH CIHL.
2 e % 3 i CH,

v CH, CH, CHOH CO

| > - | - | — CO
g CH, CH, CH, CH, |

J | 1 CH,
........ COOH COOH COOH
a CH,

I

COOH

Acido Acido Acido Acido Acetona

capronico butirico B-oxibulirico  aceto-acélico

Los diabéticos que excretan por la orina y al respirar acetona
presenlan, como es facilmente explicable viendo la derivacion anterior,
una acidosis, que disminuye la aptitud de su sangre para los cambios
intimos respiratorios, especialmente para la expulsion del nocivo CO,.
Mueren generalmenle en coma provocado por la acidosis, cuya aci-
dosis es producida por un desaprovechamiento de sus hidratos de
carbono que ocasiona una descomposicion patolégica de las grasas.

Basandose en estas ideas, los doctores Kaun y NoLaN sospecha-
ron que si se dan al diabético grasas sintéticas que no {uviesen un ni-
mero par de dlomos de carbono, sino impar (C,;Hg,0,, Ci5Hg0,, ete.),
no se podrian producir al fin el acido butirico que tiene cuatro Atomos
de carbono, ni, por lo tanto, la peligrosa serie de él derivada. Lograron
sintelizar una tal grasa y la llamaron inlarvina (CzH33CO0)H1
que significa grasa intermediaria, y fué ensayada en el Beth-Israel
Hospital de New York Cily, observandose que pronto los enfermos
veian su acidosis curada lo mismo que su hambre punzante, tras de
lo cual venia una reconstitucién rapida; claro que esto no significaba
la curacion de su diabeles, pues al tomar de nuevo las grasas naturales
corren otra vez el peligro de la acidosis. Se observara por estas cortas
lineas que esta orientacién es por completo diferente que la teoria
hoy ya de caracler praclico para el tratamiento de la diabetes que
condujo al descubrimiento de la insulina.

Anadiremos algunos datos interesantes sobre la intarvina, pro-
cedentes de la nota de Rareu H. Mc. KEE del 9 de octubre de 1923
publicada en Die Nalurwissenschaflen el 23 de noviembre de 1923.
La grasa arlificial intarvina liene el mismo aspecto y sabor, elc., que
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las naturales. Pro.ducto primero de laboratorio ha 11
industrial, prQngldq por una fabrica de Long lslanggé?& aP:acerse
mentar su ya facil digestibilidad se ha anadido 10 9, de ac.eit i
ral sin gusto, con lo cual el punto de fusién se ha fogrado Txmﬁn?-
hasta ser el de la temperatura del cuerpo. s
Las dos primeras libras que de ella se obtuvie
’ 2 ] Ton costaro
dolares, pero el precio de ventallego a 9 délares Ia libra, necersiltlar?gg
un paciente una libra cada dos semanas. Hasta el momento han sido
tratados 150 enfermos y se ha conseguido la desaparicién de la acidosis
en lLodos. :

Sohre fermentos defensivos del organismo. Se ha hablado ya de
ellos al tratar de los métodos de ABDERHALDEN para delatar algunos
de el_los'. Los trabajos de este investigador que le condujeron a su des-
cubrmnqnto comenzaron por eI' l}allazgo de que al inyectar en la
sangre dlfCI‘(?IltCS substanc1a§ quimicas se producian en ella fermentos,
no 10s re[e’rlmos a otros anticuerpos cuya naturaleza puede ser varia-
disima. Asi, ¢l plasma puro de un perro no produce la inversion del
azucar de cafa, pero si el plasma procede de un perro previamente
inyectado de sacarosa en su torrente circulatorio, se observa que posee
la propiedad de invertir la sacarosa. Esto se advierte facilmente ob-
servando los cambios del poder rotatorio sobre la luz polarizada de
la disolucion del azicar citado en presencia del plasma del segundo
caso. Es claro que tales cambios se deben atribuir a la presencia en
aquel plasma de invertasa, dura bastante este fermento alli, y segin
dice TUurRrO : «Es mas probable que de inyectar espaciadamente la
solucién, como lo hace el inmundélogo con sus cultivos, esa propiedad
reaccional persistiria indefinidamente » (*). Después de este estudio
continu6 ABDERHALDEN en la busca de fermentos proteoliticos y el
resultado de estas investigaciones fué el hallazgo y el empleo de sus
métodos para la investigacién- clinica y diagnéstico prematuro del
embarazo, como someramente se indic6é en el capitulo I. Mucho se
ha discutido si la reaccién citada, llamada segun su descubridor, era
especifica 0 no, o lo que es lo mismo si los fermentos formafios en la
sangre eran especificcs 0 no. ABDERHALDEN y su escuela, asi lo creen
Y son muchos los analisis que se hacen diariamente en su Instituto
con sueros procedentes de diferentes hospitales de Alemania, pare-
ciendo cada vez mas que efectivamente dichos fermentos poseen una
marcada especificidad. Es decir, que el individuo enfermo del higado
0 del tiroides, etc., posee fermentos proteoliticos en su plasmal san-
8uineo que actuan solamente sobre las proteinas obtenidas de higado
© de tiroides, etc., respectivamente. ] e

Respecto a tantos otros conceptos que son corrientes en n}nf
nologfa, en la mayoria de los casos no se trata de fermentos ; nos rete-
\ as
Madl(il?l Turro, Los Jermentos defensivos en la inmunidad natural y adquirida.

» 1920, 2.2 ed., pag. 33.

17. Susagra : Coloides y fermentos
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rimes a precipilinas, aglutininas (1), ete., y tantos otros anticuerpos
en general, que es muy facil que sean subslancias que a modo de los
cofermentos, antifermentos, etc., modifiquen el medio o el substracto
produciendo las reacciones inmunologicas de muchas de las cuales
es probable que sera necesario buscar la explicacion en la quimica
coloidal. Por esto no parece oportuno tratar de tales cuestiones, mas
teniendo en cuenta que poseemos en castellano un libro excelente (el
que acabamos de citar) del notable biologo espaiol sefior TURRO re-
ferente a este asunto.

(") Algunos incluyen a las toxinas entre los fermentos. Como quiera que se
sabe muy poco respecto a la constitucion de aquéllas, que en algunos casos su
accién es manifiestamente diferente de la de los fermentos, y como la tendencia
general de los autores es la de tratar separadamente ambos estudios, siendo ob-
jeto el de las toxinas de una rama especial, por todo ello no tratamos aqui de esta
cuestion.

APENDICE I

Algunas formulas para obtencion de fermentos

Ya hemos 1_ndicado en el primer capitulo algunas generalidades
sobre esta cuestion ; también al hablar de cada fermento en particular
se ha. dicho cual era la fuente de que se suele hacer uso en los labo-
ratorios con mas frecuencia para obtener cada uno de ellos. Deseando
ahora precisar lo que son estas recetas de obtencién de fermentos,
vamos a copiar las mas sencillas indicadas para los mas comunes,
aconsejando para el que quiere encontrar mas férmulas, detalles y
bibliografia, recurrir a la obra de que tomamos estos datos, titulada
Allgemeine Darstellungsmethoden der fermente, autor StGMUND FRANKEL,
de Viena; es un cuaderno del Handbuch der biologischen Arbeifsme-
thoden, publicado bajo la direccién de E. ABDERHALDEN : es el capi-
tulo 1V, tomo I, cuaderno 1.°

Pepsina libre de labh. Suele extraerse de la mucosa del estomago
de cerdo. Segiin van HASSELT, se tritura dicha mucosa y se la deja diez
a.quince dias en una solucién al 5 %, de CINa a la temperatura ordina-
ria, luego se satura con CINa con lo que se separa por precipitacion
el lab y se filtra, ya filtrado se dializa el liquido para separar el CINa
y_se satura con SO, (NH,),. Se filtra nuevamente el precipitado, se
disuelve en agua, y se dializa contra una solucién al 0,2 % de CIH.
La soluci6n obtenida no tiene lab y es.rica en pepsina. Van HASSELT,
recomienda partir de mucosa ya seca, pues asi se eliminan muchas
substancias extrafas y la solucién final resulta mas enérgica.

En la industria se toman 100 kg. de mucosa de estomago de cerdo,
125 litros de agua, 1litro de CIH concentrado y 150 gr. de cloroformo,
Se mezcla todo bien y se deja la mezcla en frio. Alas veinticuatro horas
se filtra y el liquido se evapora en el vacio a 40°, hasta un cuarto del
volumen primitivo, se vuelve a filtrar y se vuelve a concentrar en el
vacio a la mas baja temperatura posible. De 100 kg. de mucosa se
obtienen 8 a 10 kg. de pepsina del comercio.

Lab. Suele obtenerse de la mucosa del estémago de ternera.
S.e,g"m FRIEDBERG-BLUMENTHAL, se la deja durante un dia en diges-
tién en ypa solucién al 0,5 %, de CINa a 30°, se filtra y lo f{ltrado se

ace que quede con un 1 9% de 4cido y se deja a 30°, se filtra otra
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vez y se vuelve a restablecer la proporcion de 1 %, de acido, se salura
entonces con CINa y se deja varios dias a la temperalura de la sangre.
Se separan asf unos copos blancos de chymesina (lab) que se recogen
por fillracion v se secan. Il producto es scluble en el agua y se con-
serva asi indefinidamente. Del liquido fillrado se puede precipitar
la pepsina por neutralizacion, y la pepsina obtenida no tiene ninguna
aceion sobre la leche. GARTNER exlrae el fermento lab de las plantas.

Tripsina. Se suele parlir del pancreas de cerdo, o de vaca. DaNI-
LEWSKY, loma pancreas fresco de cerdo lo {rilura en un mortero
con arena y agua, deja reposar el liquido decantado y lo filtra a través
de un tejido. Anade luego a lo filtrado magnesia con lo que precipita
la diaslasa que se separa por filtracion, y la solucion separada, se aci-
difica con acido fosforico y se neulraliza con cal. El fesfato calcico
encierra la lipasa que se separa por fillracion y la solucion rica en
{ripsina se evapora en el vacio.

La separacion de la tripsina y de la diastasa se puede hacer tam-
bién por medio de una solucion diluida de celodion, después de afiadir
ésta al liquido obtenido del pancreas, como queda dicho, se agita todo,
y se forma un precipitado que arrastra la tripsina mientras que la
diastasa queda en disolucion.

Pancreatina. O sea la reunion de todos los fermentlos del pan-
creas. Segun la farmacopea francesa, para una parte de pancreas se
toman dos de agua a la que se aiade algo de cloroformo. El pancreas
ha sido limpiado previamente, mediante la tijera, de grasa y de vasos.
Tras algun tiempo se fillra, separando lo no disuello, se prensa esta
parle y el liquido asi obtenido se evapora a baja lemperatura mejor
en el vacio. La maceracion debe durar seis horas.

Lrepsina. Se lava el intestino delgado de un perro sacrificado
en plena digestién, se separa su mucosa, se la tritura con arena, se
anade solucion fisiologica de CINa, toluol y se macera durante algu-
nos dias. A dos partes de este jugo de maceracion se ainaden tres de
solucion saturada de SO4(NH,),. Se deja reposar el precipitado y se
filtra. Lo precipitado se agila en agua y se dializa para separar el
SO,(NH,), se filtra nuevamente, y el liquido obtenido representa
una solucién del fermento que encierra pocos albuminocides.

Polipeptidasa. Véase capitulo primero.

Amilasa. Puede obtenerse la del pancreas partiendo del polvo
de pancreatina, el procedimiento es algo complicado y ademas el
preparado liene propiedades proteoliticas siguiendo el método indi-
cado por FRANKEL, por eso no lo transcribimos. En su lugar indica-
remos como preparado de propiedades amilolilicas, la plialina ob-
tenida segun CouNugmm : Se trata de saliva con Cl,Ca y feosfato soé-
dico, se forma asi un precipitado de fosfato calcico que se lava con
agua, se disuelve éste en acido acélico muy diluido se dializa y se
precipita la solucion acuosa con alcohol.

Algunas férmulas para obtencién de fermentos
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Diastasa. Se extrae de lamalta, es decir de la
preparada para fermentar, bien sea fresca o’tosta
miento de LINTNER se toma una parte de malt

’ ays ;
un dia en dos o cuatro partes de alcohol al 20 %,};e (;ilc&l:casduranl_e
pila con 2 a 2,5 partes de alcohol absoluto, el precipitadZ‘fErprefll—
que se ape%ot?nil, s];a fllltra rapidamente al vacio, se frota en unnrlriloro
tero con alcohol absoluto, se lava con alcohol al i et J
seca en el vacio. absoluto y éter y se

cebada germinada
da. En el procedi-

Lactasa. Se obtienen soluciones de lactasa i
: b 1 muy activas 6
riles, exlrayéndola mediante agua saturada de éLer, )Zle la muc%szstle;
todo el intestino delgado limpiada mec4nicamente.

Sacarasa o invertina. Se suele echar mano de la levadura (saca-
romices) que se utiliza para la panificacion, para la cerveza, etc
bien en fresco o previamente desecada, como se dijo en el prim,er cat
pitulo de este libro. Sobre ella se ha trabajado mucho y son muchi-
simos los procedimientos con prescripciones muy precisas para obte-
ner productos muy puros. Alli mismo indicibamos el medio de que
nos valiamos en el Instituto de Fisiologia de la Universidad de Halle
a. d. Saale, para obtener un liquido con propiedades invertinicas
bastgmte enérgicas, aun cuando este liquido encierra ademas otra
porcion de fermentos, polipeptidasas y zimasa, ete. MicuagLis, Davrs,
dEULLT:IR’ WILLSTATTER, etc., describen otros tantos procedimientos al

etalle.

Maltasa. Se puede aislar lambién de la levadura, del maiz, etc.,
Y se extrae mediante agua 132 cm.® para 88 gr. de levadura lavada y
prensada, se afiade toluol y se agita, al principio la reaccion es neutra,
pero a las cinco o seis horas suele hacerse 4acida y conviene mantenerla
neutra afiadiendo amonifaco con gran cuidado, quiza es més comodo
afladir carbonato de magnesio. Para una extraccion de duraciéon de
seis horas, harian falta para las cantidades citadas 32,5 hasta 41,8 em.3
al 1 9% de amoniaco.

Zimasa. Se obtiene, como las anteriores, de la levadura, bien
mediante la prensa de BuCHNER, o siguiendo el método de P. CarNOT,
P. GEraRrD y F. RATHERY, lavando la levadura de cerveza tres o cuatro
horas en agua fria y corriente, agitandola, dejandola reposar luego y
decantando, y repitiendo esto mismo hasta que el agua de la dec?r};
lacion sea clara. Se prensa luego, se seca cuarenta y ocho horas a 25
a 30° y se pulveriza. El polvo conserva facultades fermentativas
durante varios meses. Para utilizarlo como zimasa se frota en un
mortero con tres veces de agua a 35° durante dos horas y se filtra.

Lipasa. Se puede obtener la del suero, de diferentes ()rga{ms,. etg.,
Por ejemplo, del pancreas mediante la glicerina concex_lyrada ax:’adlen d l0
algo de CO,4Na, en la proporcién de 1 em.® de solucién al 1 A,d(}e et’
Para nueve partes de glicerina. Del higado se puede extraer me1 iante
el CIH a] 1 %, pero al filtrar a través de papel se debilita mucho.
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Esterasa. Se puede extraer del higado de cerdo con agua a 37°
durante un dia y luego de varias semanas en ella, pero a la tempera-
tura ordinaria del laboratorio, se limpia precipitandola con SO4(NH)4,,
filtrando y dializando el precipitado previamente disuelto en agua
otra vez.

Nueleasa. Se puede obtener del pancreas frotandolo con arena,
prensandolo con la prensa de BucHNER, se satura el jugo con SO,(NHy),,
el precipitado se lava v se seca con alcohol éter, conservandose en este
estado largo tiempo, apto siempre para descomponer el dcido nuclei-
nico.

Los fermentos oxidantes y reductores pueden extraerse de mu-
chos vegetales, hongos, fanerogamas, etc., asila lacasa suele obtenerse
del jugo de patatas y de coles ; la tirosinasa de la « Vicia faba », de
sus tallos y hojas; la peroxidasa de los berros; pero también se
pueden utilizar érganos de animales, por ejemplo.

La catalasa. Suele oblenerse, triturando 50 gr. de higado de
ternera con arena de diatomaceas en un mortero, durante un cuarto
de hora, se prensa y se desecha el jugo, lo prensado se lava con
30 cm.? de agua agitandolo y se vuelve a prensar, y eslo se repite
ofra vez. Los jugos obtenidos de las dos tltimas prensaduras se reiinen
y son la disolucién madre de la catalasa que se conserva bien afia-
diéndole toluol, quizad se forme poco a poco un precipitado que se
separa por filtracion antes de utilizarlo. De esta solucion se puede
diluir hasta 1/50.000 en agua destilada, pero para seguir la descom-
posicion del H,0, (Perhydrol Merck) hay que diluirlo al 1/1.000.

Emulsina y glicosidasa. Se puede oblener de huesos, de ciruelas,
de almendras, etc., mediante el agua. Los primeros procedimientos
citados por A. WoHLER, J. LieBic y RoBIQUET son los que hoy se
usan poco modificados. Seguin BourQuELoT y HERISSEN se les quita
la corteza a las almendras dulces y se machacan, se maceran veinti-
cuatro horas en agua semisaturada de cloroformo, se cuela, se acidi-
fica con algo de acido acético para separar la albtimina (caseina ve-
getal) y se precipita por fin con cuatro veces su volumen de alcohol.
De las almendras puede obtenerse también la galactosidasa.

APENDICE II

Breve resumen sobre la composicion quimica de los
principios inmediatos de los organismos

Con objeto de tener mas a la mano las formulas ¥y la estructura
quimica de los grupos de los compuestos que se citan en esta obra
recordaremos brevemente lo méas elemental de la quimica de los prin:
cipios inmediatos de los organismos, que como se sabe, se clasifican
en cualro grupos, que son : 1.° Hidralos de carbono. 2.° Grasas. 3.° Prin-
cipios nilrogenados que encierran los albuminoides y los productos de
sus metamorfosis regresivas; y 4.° Subsfancias minerales. De este
ultimo grupo prescindiremos, por tratarse de substancias de compo-
sicién conocida por la quimica inorganica.

I. Hidratos de carbono

Se suelen estudiar los primeros no sélo por la sencillez de su com-
posicion elemental, sino por las condiciones de su génesis que repre-
senta el primer paso que da la vida en la elaboracién de substancias
orginicas mediante sencillos compuestos minerales con el concurso
de la energia fisica.

Se llaman hidratos de carbono, porque contienen el hidrégeno y
el oxigeno en las proporciones precisas para formar agua, semejando
la combinacién de ésta con el carbono. Son substancias neutras cuya
constitucién quimica ha sido aclarada y ordenada sobre todo merced
2 los geniales trabajos de E. FISCHER.

1.° El grupo mas sencillo lo componen los hidratos de carbono
no hidrolizables, los cuales son alcoholes poliafdmicos que poseen adfa—
mas la funciéon aldehidica o la acetdnica, a las cuales deben sus mas
relevantes caracteres. En atenciéon a esta diferencia, se divider} en
aldosas y celosas, derivando unas y otras de alcoholes poliatérplgos,
Por la produccién correspondiente del grupo aldehidico o cetonico,
€omo se ve a continuacion :

CH, — HO 40 CH, —HO
[ CZyg
(CH —HO), | { g
o | SRS
CH, — HO CHZ—HO
Cetosa

Aleohol exatémico Aldosa
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Se dividen en monosas, biosas, riosas, cle., hasla nonosas inclusive
segin contengan 1, 2, 3, hasta 9 atomos de carbono, y al nombrarlas
se anlepone el prefijo aldo o celo, segun el grupo [uncional que con-
tengan. Las anteriormente formuladas se llamaran aldoexosas y ceto-
exosas. Presentan estos dos grupos, como se ve, una isomeria funcio-
nal y ademés tendran la estereoquimica correspondiente a uno y otro
grupo relacionadas con los atomos de carbono asimétrico. Si llama-
mos m al nimero de estos alomos, el de los estereoisomeros posi-
bles N se expresa en ‘la siguiente relacion

N = 2m

Como en las aldosas, los atomos de carbono asimétricos son todos
menos dos, si llamamos n al numero lotal de sus 4tomos de carbono,
serd N = 272, Como en las celosas son todos asimélricos menos tres,
el numero de isémeros posibles N = 273, En el ejemplo anterior de
las exosas seran, pues, posibles 16 aldosas y 8 celosas, en junto 24
eslereoisomeros incluidos en la formula C;H,,0,.

2.° Los demas hidratos de carbono son hidrolizables, es decir,
capaces de ser descompuestos en otros mas clementlales mediante la
adicion de H,0. Nos encontramos entre ellos los que resultan de la
condensaciéon de dos o de fres moléculas de los anteriores, seglin sean
las glucobiosas o disacdridos, o las glucolriosas o {risacdridos con sepa-
racion de una o de dos moléculas de agua respectivamente. Las mo-
léculas generadoras se articulan entre si por los grupos alcohélicos o
por los aldehidicos, o los acetonicos. Asi que los cuerpos asi consti-
tuidos ademas de las funciones alcoholicas persistentes, poseeran la de
elerérido o la de acelal.

3.° Por ultimo se pueden condensar n moléculas de hidratos de
carbono con separaciéon de n moléculas de H,O resultando unos cuer-
pos llamados anhidrosas o polisacdridos de constitucion obscura en
los cuales solo se advierte la persistencia de la funcién alcohoélica.

El cuadro de los hidratos de carbono segun su complicacién pro-
gresiva, resultara asi :

1.° Glucomonosas o monosacdridos que encierran las monosas
CH,O, diosas C,H,0,, triosas CzH0,, tetrosas C,H,0,, pentosas
CsH,00;, exosas CgH,,04, eptosas C;H;,0,, octosas CgH ;05 nonosas
CyH,;50,.

2.° Glucobiosas o disacdridos : cuya férmula general de los maés
interesantes es 2 CgH;,0; — H,0 = C;,H,,0;; que encierra la maltosa,
isomaltosa, lactosa, sacarosa, trehalosa.

3.° Glucotriosas o ftrisacdridos : cuya féormula general de los mas
importantes es 3 CgH,;,0, — 2 H,0 = C,;sH,,0,, que encierra la me-
lezitosa rafinosa.

4.° Anhidrosas o polisacdridos : cuya formula general de los mas
interesantes es (C;H,,0, — H,0) = (C,H,0,)" para las pentosanas ;
Y (CeHp04 — H,0)n = (CH,0;)" para las exanas (almidén, glucé-
geno, ete.).
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DD
Sabemos que las exosas, entre los monosacdridos, encierran t

azucares muy importantes entre sus 24 estereoisér,neros n'blres
Tales son la glucosa, llamada azticar de uva, que se presenta It)‘OSlb'e'S.
en la orina de los diabéticos, que es directamente fermentesciblzclam i
su funcion aldehidica es reductora (reaccién con el licor de FEHL};\POF
La d. galaclosa interesante por ser producto de la hidrolisis del (iig)'
-arido lactosa, y la fruclosa o levulosa que es levogira, se la llanrle;

tambi¢n azicar de frutos y aparece como producto de la hidrélisis
de la inulina y de la sacarosa.

Entre las glucobiosas o disacdridos debemos
mallosa, formada por la asociacién de dos moléculas de glucosa. Pro-
cede de la hidrélisis de la fécula por la accion de la malta, o sea de Ia
cebada en germinacién. La laclosa o azicar de leche, que corresponde
a la condensacion de una molécula de glucosa y de otra de galactlosa, en
las que se desdobla por hidrélisis, y la sacarosa o azicar de cafia o
de remolacha. Es dextrogira pero al hidrolizarse origina glucosa y levu-
losa cuya mezcla resulta levogira, constituyendo lo que se llama aziicar
inverlido, y a aquella hidrélisis inversién del aziicar.

Del grupo de las exanas entre los polisacdridos debemos citar el
almiddn, glucégeno, inulina, celulosa, fécula. Por hidrolisis sabemos que
la fécula o el almidon, pasan a almidon soluble, éste a dextrinas diver-
sas, luego a maltosa y por fin a glucosa.

Respecto al origen de los hidratos de carbono se admite como la
mas probable, la vieja teoria de BAYER, que dice que las plantas que
como sabemos absorben el C del CO, de la atmésfera desprendiendo
el O mediante la funcién clorofiliana, originan en seguida el aldehido
férmico, base de todos ellos, seglin la ecuacion

CO, 4+ H,0 = CH,0 + 0,
viene en seguida la polimerizacién de este aldehido asi

12 CH,0 = C1,H,,0,; + H;0

(aldehido férmico) = (Sacarosa) - (agua)

citar sobre lodo la

y luego
n C12H22011 =1 1'120 + 2 (C6}11005)'l

nsacarosa = nagua - 2 Féculas o exanas

Los grupos mas inferiores son cristaloides y’so‘lubles en el agua;
POr eso son mejor conocidos en su composicion quimica ; los superiores,
como el almidén, celulosa, elc., se presentan en estado Fol.oxdal (euco-
loides de OsTwaLD) y su limpieza y caracterizacion quimica pres?qta
todas las dificultades de los cuerpos que no se pueden obtener ‘crlsLta—
lizados; por eso su estructura quimica nos es menos Cox}oc:lda. as
dextrinas son el transito entre ambos Lérminos, tanto quimicamente

Lomo respecto a su estado.
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I[I. Grasas

Las combinaciones de los alcoholes y los édcidos con separacion
de agua forman los ésteres, siendo los ésteres nalurales mas impor-
tantes indudablemente, las grasas. Estas son, pues, ésteres naturales
del alcohol denominado glicerina

CH,0H
W OH
CHOH 6  CHEoH
r OH
CH,0H

con los 4cidos grasos, que como son en gran nimero, originaran nume-
rosas especies quimicas. Las grasas, ademas, no estdn formadas por
un solo éler glicérico sino por la mezcla de varios, siendo los mas impor-
tantes la palmitina, estearina y oleina cuyas respectivas formulas son

/(CIGHmO)O /(CIBH:,-)O)O X /(CISH&,O)O

CaH & (ClH;,0)0 CH(CsH30)0  CHE(CigH0)0

16H3,0)0 (CLSHS‘JO)O (C45H3,0)0
Palmilina Estearina Oleina

Las grasas son blancas, inodoras, insipidas, mas ligeras que el
agua, liquidas o sélidas, y éstas fusibles a temperatura poco elevada,
insolubles en el agua, solubles en el éter, en el cloroformo, en el sul-
furo de carbono y en los aceites esenciales.

Por hidrolisis se descomponen en el alcohol glicérico y en los
4cidos que lo eterifican

C3H;(CygHy; 09 + 3 H,0 = C3H;(HO), - 3 CyH300,

(Palmitina) + (agua) = (Glicerina) -+ (4c. palmitico)

Estas hidrolisis pueden realizarla los alcalis, los acidos, el agua a
temperatura superior a 100° y los fermentos.

Proceden en los organismos de tres origenes :

1.° De las ingeridas en la alimentacion, que el organismo las trans-
forma para convertirlas en las que le son propias.

2.° De los hidratos de carbono, siendo reducidos por efecto de un
considerable desprendimiento de gas carbénico

(C46H5,0)0
13 (C,H,,0p) — c3H5<(cmH;0)0 + 23 CO, + 26 H,0
(C18H330)0

(Glucosa) (Palmito-estearo-oleina)

3.° De los albuminoides, de los cuales también por reduccién con-
secutiva a la separacion de cuerpos muy oxidados se originan las grasas.
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4 C72H112N185022 + 68 H20
(Albtimina) 4+ agua)

(C;;Hg0)0
= 36 CONH), + 3 CH; <(C,¢H310)0
18H3;0)
Urea -+ Margaro-estearo-oleina
+ 12 CgH,40; — 14 SO,H, + 15 €O,
+ Glucégeno, elc.

Como los hidratos de carbono contienen aproximadamente 50 %
de O, los albuminoides 24 %, y las grasas 10 %, al producirse las wlti-
mas a expensas de los dos primeros tendra que desprenderse el exceso
de 0. De tal modo que los animales que almacenan grasas a expensas
de aquéllos desprenden en la respiracion mayor volumen de CO, que

el correspondiente al del oxigeno inspirado. La relacién —635(«3 llama
2
cociente respiratorio; en el caso de producirse reserva de grasas su valor
es superior a la unidad por el aumento del numerador.
A Jas grasas se suele asimilar las lecitinas, protagon, etc., pero de
la constitucion de aquéllas ya nos ocupamos al hablar de la quimica
coloidal de los lipoides.

III. Albuminoides

En el capitulo correspondiente a la _quirni(':a.coloidal de los albu-
minoides, hablabamos algo de la composicion quimica de estos compues-
tos y débamos su clasificacion en grupos. Ahora, pues, parece 0por-
tuno detenerse en el estudio de las piedras de conslruccion de los mis-
mos (bausteine) de los alemaxllfas,' ctn:ie son los amino-dcidos, y de sus
combinaciones que son los polipéptidos. ; 3

Como por (()Itra parte, ng hay como la practica para darse c'uenl::l.
de muchas de estas cuestiones, en defecto de_ ella, creo que Sfctanfg'o.r
util la descripeién de una experiencia cualquiera. Por cor}ogﬁ‘acwnjde
se detallard un trabajo que realiz6 el autor mismo, por1 uIlnstituto o
ABDERHALDEN, cuando acudfa a su laboratorio en te R ihuia
Fisiologia de Halle a. d. Saale. A continuacion se tratara

de los polipéptidos.

Amino-4cidos y polipéptidos

. ; . ruc-

Como hemos dicho, son los amino-acidos las pledrsrsnd)f)nceorllllf)lsl las

cién de los albuminoides. Los obtenemos cuando (liesc daI la fibrina

grandes moléculas albuminoideas. Si sometemos alzeebl,lllicién pro-

U otra substancia nitrogenada orgénica cualquiera aste dislocamiento
longada en un acido, sea el clorhidrico, logramos ¢
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de las grandes moléculas nilregenadas en otras mucho mas sencillas.
De éstas por su insolubilidad se conccian de antiguo algunas como la
leucina, tirosina, elc. Pero quedaba un produclo obscuro cuya com-
posicion era descenocida porque no podian aislar sus componentes.
Il genio de E. Fiscuer descubrio el medio de separarlos. Disolvia
el producto de la hidrolisis en el alcohol y hacia pasar a su través
acido clorhidrico gaseoso hasta la saturacion, asi se formaban los éste-
res clorhidricos de los amino-dcidos alli contenidos. Ya en esta forma
se dejan separar facilmente por destilaciéon fraccionada. Una vez ais-
lados se logra con una base como la sosa, separar el acido clorhidrico
quedando combinados el alcohol y el amino-acide, luego mediante la
saponificacion separaba ambos y oblenia cristalizado el ultimo. El y
sus discipulos lograron obtener, analizar y conocer en su estrucltura
hasta 19 amino-acidos, como la glicoccla, alanina, leucina, ete. Se
llaman asi porque encierran el grupo COOH, es decir, el grupo fun-
cional 4cido de la quimica organica y ademas el grupo NH, amina.
Asi la alanina derivada del tercer acido graso, el acido propionico
CH; — CHy — COOH tliene por férmula CH; — CHNH,— COOH, se
llamara, pues, acido a amino propionico. La colocacion del grupo NH,
substituyendo un H del lugar a que es siempre el del carbono inme-
diato al grupo ultimo COOH de la cadena que forma el acido y es
un cardcter de todos los amino-acidos. Todos son, por lo tanto, acido
a amino, ete. Todos menos la glicocola tienen un carbono asimétrico (*),
lo cual quiere decir que todos menos la glicocola son racémicos. Se dice
que un cuerpo es racémico, cuando no liene accién sobre la luz pola-
rizada, por estar formado por dos mitades, de accién opuesta sobre
aquella luz. Estas dos mitades, la una d, dexlrogira y la otra [, le-
vogira, pueden separarse por los medios que luego indicaremos, Yy
conocido el peder de desviacién sobre la luz polarizada de una mitad,
se conoce el de la otra que tiene que ser igual pero de signo contrario.
También es igual la féormula bruta de ambas, sélo se diferencian en
la disposicion de los grupos alrededor del C asimétrico. Son los que
se llaman los dos isomeros oOptico-activos que reunides forman el ra-
cémico de acciéon nula en el polarimetro.

Polipéptidos. Por procedimientos, que luego delallaremos, logro
FFiscugr copular moléculas de amino-acidos entre si formando los
dipéptidos, tripéptidos, ete., y en general los polipéptidos. Asi, dos
moléculas de glicocola o glicina se unen para formar la glicil-glicina
CH,NH, — CONH — COOH. Esta union por los grupos COOH vy
NH, es también constante en todas las uniones sin excepcién de los

(). Se dice que un carbono es asimélrico cuando sus cuatro valencias estén
saturadas de distinto modo; asi, el segundo C de la alanina se puede escribir asi
H

|
CH; — G -— COOH, y es, por lo tanto, asimétrico. En la glicocola CH,NH, —

NH.,
COOH se ve que no hay ninguno.
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amino-4cidos para formar los polipéptidos, podemos representarla por
este esquema (X representa un radical diferente segin el amino-
acido) X — NH, + X — NH, + X — NH,
—~—~COOH ~——COOH ~ZCO0H

a X—NH, X-—NH X-—NH -+ 2 H,0, vemos en este

~CO—" ~CO——""CO0OH
ejemplo que la sintesis se verifica con desprendimiento de dos molécu-
las de agua. El proceso inverso denominado hidrdlisis consistira en
Ja descomposicion del tripéplido en sus amino-4cidos, previa incor-
poracion de dos moléculas de agua. Esto se ccnsigue por la accion en
caliente de acidos, como acabamos de describir, o por la accién
de fermentos, como indicamos muy a menudo en el curso de este
trabajo.

IE. FiscHER logré reunir 18 moléculas, 15 de glicocola y 3 de leu-
cina, con un peso molecular = 1213. Las grandes moléculas grasas
como la triestearina pesan menos, ésta s6lo 891. Posteriormente, ABDE-
RHALDEN Y FopoR reunieron 19 moléculas de amino-acidos para formar
la molécula sintética de mayor peso que se ha logrado hasta hoy. Este
polipéptido se denomina L .leucil-triglicil- 1. leucil-triglicil-l . leucil-
triglicil-l . leucil-pentaglicil-glicina. Notese que escogieron aqui la
L .leucina y no la D. L. leucina o racémica con el objeto de imitar
en lo posible a la Naturaleza, en donde, como dijmos, s6lo se en-
cuentran los 6pticos activos, en este caso el levégiro L. Los racémi-
cos son los productos de sintesis en los laboratorios.

Trataban de ver si con un tamafio molecular tan gigantesco se
pasaba los limites asignados a las particulas que caracterizan lo que en
la quimica coloidal se llaman dispersiones moleculal.'e.s y se consigue
obtener una molécula ya coleidal, albumincidea, visible al ultrami-
croscopio, etc., pero nada de esto se I_og‘r(’).. Hay_ que tener en cuenta
que por grande que nos parezca el pohpépu’do citado, dista mucho_de
llegar a los pesos moleculares asignadcs, segun HOLLEMAN, a la gelatina
= 3.600, y a la albumina de la clara de huevo que alcanza ql enorme
de 11.000. El coste de tales polipéptidos es grande y su sintesis se
hizo por esta razén después de la guerra completamente 1x're_gllzablg.
Ademas, para afiadir una molécula mas a l.a cadena, se necesita r.eqh—
zar una serie de operaciones, que describimos brevemente al tratar
de nuestra experiencia, y que requieren por 19 menos fres semanas.
Como quiera que los polipéptidos se for.man afiadiendo molécula tras
molécula, pues no se ha legrado rcumr,do.s cadenas ya largas, p(ln)r
ejemplo, un pentapéptido ccn un tetra.pep’(.xdo, 're.sulta que parabo.—
tener 10 6 12 gramos del citado se necesitaria quiza un aio de er:1 ajo
constante. Para obtener yo la combinacién, nueva hasta engonces,
glicil-d-leucil-glicina necesité de dos a lres meses. Damos esL?? de-
talles para indicar la razén del porqué no se trabaja mucho mdb c?n
ellos en estudios de fermentaciones, a pesar de que no hay quizd ma-
terial més apropiado para ello. Pues 'permiten, como ningin otro :I(r)lm;
puesto, estudiar su cinética, diferenciar fermentos viendo s1 uno romp

pasa
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la cadena en un sitio o en otro, si atacan tal oplico activo o no, si el
ataque de un fermento y la resistencia a ¢l de un polipéptido estan
condicionados por la presencia al principio, fin o cenlro de la cadena
de tal o cual amino-acido, ete., y resolver tantos otros problemas de
que se habla en el capitlulo segundo. Para terminar estas brevisimas
lineas sobre estructura de albuminoides, diremos que contintia hoy
especialmente los trabajos de E. Fiscuer su discipulo predilecto
E. ABDERHALDEN, el cual trata de realizar la descomposicion de aqué-
llos mas suavemente, paso a paso, procurando obtener no ya los amino-
acidos separados entre si, sino productos intermediarios puros y acla-

rar su estructura, habiendo conseguido aislar y descubrir anhidridos’

en cuya composicion entran mas de dos amino-acidos.

Istudio comparativo de un tripéptido éptico activo obtenido una
vez por fermentacién y otra por sintesis. En este caso, como en otros
muchos sobre polipéptidos, se trataba de obtener una combinacién
nueva entre las muchas posibles, aqui era la glicil-D. L. leucil-glicina,
ver si era atacada por la polipeptidasa, estudiar el producto que resta
tras el ataque que aqui resulto ser el tripéptido 6ptico activo glicil-
D. leucil-glicina, estudiar sus constantes fisicas y compararlas con las
del mismo compuesto éptico-activo obtenido por sintesis.

El resumen de las operaciones es el siguiente :

1.° Sintesis del tripéptido. Tenemos que juntar una molécula
de leucina con una de glicocola.

Se obtiene por sintesis 0 se compra leucina racémica que es la
que circula en el comercio, y como no es copulable con una molécula
de glicocola, hay que transformarla sustituyendo los grupos NH,
y OH de su férmula por un halégeno, sea el Cl 6 el Br @) como la
leucina, segin se ve en la férmula, es el 4cido a aminoiso-caprénico,
el derivado bromado se llamara bromuro de bromoisocapronilo (siem-
pre el compuesto racémico d. 1.)

H, CH,
CH CH.CH,-CH(NH,) - COOH CH >CH -CH,-CH(Br)-CO - Br
Acido a aminoiso caprénico o leucina 133romuro de bromoisocapronilo

Este derivado ya es copulable con la glicocola, basta agitarlos
Jjuntos en las proporciones debidas en solucion alcalina, y en un frasco
rodeado de una mezcla frigorifica y se obtiene el compuesto dl. a bro-
misocapronil-glicina. ;

CH3
i >CH.CH, - CH (Br)-CO - Br + NH, - CH, - COOH —
3Bromuro de bromoisocapronilo 4 Glicocola 0 glicina =

CH,
3>CH -CH,-CH- (Br)- CO -NH.CH, .COOH + HBr
CH,

Bromisocapronilglicina 4 Acido bromhidrico

(*) Los detalles para realizar estas operaciones y todas las que citemos estén
minuciosamente descritos en los trabajos originales de E. FiscHER y recopilados
en el Physiologisches Praktikum, de E. ABDERHALDEN. J. Springer, Berlin.
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Se sustituye el Br de éste por el NH dejandolo ~o
en presencia de NH, y se obtiene ya la glicis ]D L, leltzres 0 kit

cina.
CH
CH“>CH - CH, - CH (Br). CO-NH. CH, .COOH . 9 NH, =
8 Bromisocapronilglicina 4+ Amonfaco —
CHg

DCH - CH, - CH (NH,) - CO . NH - CH, . COOH + NH,Br

Leucil-glicina 4+ Bromuro amonico

CH,

hay que unirle ahora una molécula de glicocola. Como ésta no es
copulable se la transforma, como en el caso anterior, en su compuesto
halogenado sustituyendo los grupos NH, y OH por el Cl 6 Br. Como
la glicocola es el 4cido amino-acético, segun se ve en la formula, su
derivado clorado sera el cloruro de cloroacetilo.

NH, - CH, - COOH CL.CH,—CO.CL

Glicocola o Glicina Cloruro de cloroacetilo
Este se copula, como dijimos antes, agitdndolo con el dipéptido
obtenido y se obtendra primero el compuesto cloruro de acetile dl. leu-

cil glicina y aminando éste, es decir, sustituyendo el Cl por el NH,
se obtendra la glicil. d. L leucil. glicina

NH, .CH, — CO — NH.CH . CO - NHCH, — COOH
I
CH,
I
CH

\
CH; CHj,
Glicil — Leucil — Glicina
2.° Descomposicién de este ‘tripéptido por fermentos. Lo pri-
mero que hay que ver es si es atacable por ellos, utlllza}nos la poh:
peptidasa contenida en el jugo de la levadura obtenido como se
indica en este mismo libro, capitulo I, y se preparan dos soluciones
en dos frascos de ERLENMEYER.
9.3 Solucién control

1.8 Solucién prueba & o
5c.c. ipépti L. 11 c. c. de agua destilada i
6ec.c. gg Sg?xlz; ((iieegttililzxp;gtldo LBl Soluciéon de NaOH n/10 hasta reaccion

Solucién de NaO n/10 hasta reaccion débilmente alcalin‘a’.’ >
débilmente alcalixlm. 2¢. 6 do:jugo de lovadura.

< C. c. de jugo de levadura.
37°, se toman del control y de la

Colocadas ambas en la estufa 2 odas ellas. Estas cualro

Prueba cuatro tomas de cada unoy de 3c.c.t intervalo de diez
lomas se hacen en cuatro veces sucesivas separadas por mNeIEI e an
minutos. E] andlisis del N aminico, es decir, del grupo NFw t8 B8
segin el método de SORENSEN, Teveld una variacion ei
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tomas de la solucién prueba y no en las de la solucion control que, como
se ve, no tenia tripép.ido (lo cual se advierte en el cuadro adjunto, fig. 67).
De esto dedujimos que en efecto el fermento alacaba a aquél. Con esle
dato nos propusimos estudiar el producto del ataque, Colocamos en
un frasco, como el de la figura 68, una disclucion en agua del tripép-
tido y se le anade levadura y azucar, éste para que viva mejor el
sacaromices. Las preporciones estdn bien estudiadas por FELIX EHR-
Lich y se pueden enconlrar en el mismo Praklikum de ABDERHALDEN.
Se deja ledo a 37° dos o lres dias, hasta que el liquido después de
hervid> dé FEnLine negativo, seial de que tcda la sacarosa estaba
consumida. Como se ve, ademas que la levadura ha muerto, pues
vace en el fondo del frasco y no hay desprendimiento de burbujas,

m = = = —————

‘v || Cantidades utilizadas de !: Calculo
i i TS ) . del
i |NaOH '/, N.| QI 1, N, “ Nitrégeno aminico
= SEEE . — S —
| Prueba 1 ] 2,1 ¢ 0 4,368 mg.
| Control I ‘ 0,5 ¢ 0 i’ibb :;:E;
R SR B s 8.
it [ 908 - ' N
I Prueba II “ 2,4 ¢ 0 2,08 = 4,99
| B : 1 23! = 4,992 mg.
ff Ceril WY e 0 208 = 114 mg.
| Poueba 111 | 2,7 s T

s : 2 0,2 2,0 4
| Control 111 “ 0 2 "g :::f:
s s el 18 =l g -y i=
| | = ST e L
‘g Prueba 1V 2,062 - 0,1 2,98 = 4,992 mg.

0,5 ¢ 0 2,08 a
F1c. 67

Sz‘xdg 'E)llnl:lcl])ﬂ od(.:lmzlroll sle hizo con 3 cm.* de los liquidos indicados en el texto. El nitro-
E.u.ld E: 1:0 lc control, que como se indica no tenia tripéptido, procede de los albumi-
noides exislentes en el jugo de levadura. Para explicar el descenso del N aminico de la

Prueba IV, ver pag. 165, Parte dedicada a LFermentos, de esta obra
es de suponer que habra ya consumido toda |
que ella puede ulilizar para su alimentacion, no
lo que qgede, obtenerlo cristalizado y analiz
ser cl_ 'tnpéptido optico aclivo glicil D. leucil-glicina. La levadura
«comid », pues, el otro isomero 6ptico activo y no atacé éste. Se estu-
dian sus constantes fisicas, punto de fusion, poder rotatorio, ete.
para compararles con el sintético. ’ ’
Debemos adverlir que no afadimos a Ia solucién a fermentar

la mezcla rcgulador'a de fosfatos, de los H icnes, porque no se trata
de conservar las mismas condiciones durante todo el proceso, no es
un estudloi de cinética, sino de quimica de la fermentacién solamente.
”Ifll objeto de la dispcsicion del frasco dibujado para la fermen-
tacion es que ‘al desprenderse gases, salg n por el tubito a, cuyo ex-

tremo esta sumergido en el agua d>l de ensayo b, y asi se formen
burbujas claramente visibles (fig. 69). :

il 3.2 Sintesis de la glicil d-leucil-glieina.
téticamente solo podemos obtener dl. leucin

a parle del tripéptido
hay ya mas que aislar
arlo, habiendo resultado

—Hémos dicho que sin-
a y ahora nos hace falta
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d. leucina. Para ello E. FIS'CHER formilaba los amino
y los Lrataba por el alcaloide brucina, formandose
dos milades opticas, una es soluble_ en alcohol a 0° v Ia e
obliene en nuestro caso la sal brucina de la formil d. leucina, separa-
mos uno de los componentes opticos, el que nos conviene, lo liberta-
mos del radical formilico y de la brucina y una vez obtenida Ia d. leu-
cina (*) no hay mas que copularla primero con la glicocola, y el dipép-
tido formado otra vez con la glicocola, del modo descrito anterior-
mente, y se obtiene sin-
téticamente la glicil d.
leucil-glicina. Cerciorados
por el analisis de que esta
hien limpia, se estudian
sus constantes fisicas y se
comparan con los valores
de ellas obtenidos para el
mismo tripéptido obtenido
por fermentacion.

Hemos insistido en
detalles quimicos y escrito
algunas foérmulas porque gg:gspgxremttiier Ia salida delos
el procedimiento para sin- Fic. 68 frasco por el tubo a
tetizar amino-acidos y for-
mar las grandes cadenas de polipéptidos lan uliles en estudios fer-
mentativos es siempre el mismo. Se comienza siempre por sustiluir
los grupos NH, y OH de cualquiera de los 19 amino-éci.doslp(_)r el Cl
0 Br, entonces se copula con otra molécula de otro ammo.—acldo ode
si mismo, se amina después, se obtiene un dipéptido, ’del.mlsmo modo
se afiade otra molécula y obliene un tripéptido-tetrapéplido, etc. Para
detalles, los dos libros cilados y el de A. FopoR, i\'aclgl'uels, Bestim-
mung und Synthese der Monoaminosduren en la coleccion Handbuch
der biologischen Arbeitsmethoden de E. ABDERHALDEN 3.

-acidos racémicos
una sal de cuyas

IF16. 69

El tap6n ¢ lleva una muesca

(!) Téngase en cuenta que al pasar ésta al bromuro d'e bl:o11:(;(1;2;:1‘{_);311111:2
cambia de signo, se hace D. que es lo que nos conviene. Esta {rans 7
denomina de Walden. :
den citarse, resumiendo :

*) Como resultados préclicos de esle Lrabajo pue e
® xesnlradas Die glicil-leucil-glicina cuyo

1.° La obtencién del tripéptido racémico nuevo
bunto de fusién es 210°. - 1
2.° La demostracién de que éste es atacable por

1 anlerior ¥ obtencion del

G a polipeptidasa del saca-
romices, ;
ali Gl La descomposicion por l.nedios_quinu(-os de
glicil d-leucil glicin (poder rotatorio -- 16,6). k L 1 Teskigil, con
4.° Los fermentos al descomponer aquél dejan la g f“’xl . )i(“ﬂ%" L
stan probabilidad, aunque la escasa canlidad oblenida de €l imy
Seguridad sus conslanles [isicas.

18.  Susaera : Coloides y fermentos
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— de bromoisocapronilo, 270.
Brucina, 273.

Cadaverina, 252, i
Cadena_de concenlracion, 148.
Calde de cullivo, 138.

Calor inicial, 248,

-— retrasado, 248.
Canfocarbonico, 196.

Capilares aclivos, 91.

Caracleres oOplicos, 20.
Carbohidrasas, 218.

Carga eléclrica de los coloides, 53.
Zaseina, 111,

Cataforesis, 117.

— elécelrica, 51.

Calalasa, 189, 197, 236, 237, 262.
Catdalisis, 171, 172,

por adsorcién, 102, 185, 189.
— inorganica, 173.

— en sistemas helerogéneos, 185.
—— en sistemas homogéneos, 184.
— por lransmision, 183.
Calalizadores, 174.

Cation, 32.

Caliones, 31.

Catodo, 31,

Celentéreos, 49.

Celobiasa, 220.

Celulasas, 222,

Celulosa, 265.

Cetosas, 263.

Chimosina, 229.

Cianhidrina, 196.

Cisteina, 207.

Cistina, 207.

Cistinuria, 251.

Citolisis, 127 y ss.

Cloruro de cloroacetilo, 271.
Coagulacion, 61, 75.

— por la accién de las sales, 119.
— por el calor, 119.

— eléctrica, 76.

— electrolitica de los emulsoides, 76.
— por electrolitos, 75.
Coagulaciones reversibles, 79.
Cociente respiratorio, 267.
Coenzimas, 205.

Cofermentos, 161, 203, 205.
Colagena, 111.

Coleslerina, 123.

Colina, 123.

Coloidal de yoduro de plata, 53.
Coloides, 3, 8, 10, 12
— emulsoides, 123.
Colorantes lip6tropos, 126.

— neutétropos, 126.
Comparador de Walpol, 144 y ss.
Complementos, 104,
Condensacién, 15.
Condensador, 25.

— cardioide, 25.

— parabdlico, 25.

— paraboloide, 25,

Conslante de Avocabro, 27.

-— de disociaci6n, 118, 136.

— de los gases, 40.

Conslitucion de protoplasma, 79.
Corales, 49.

Cristales de albtmina, 71
Cristaloide, 105.

Desamidacion, 244.

Desaminasas, 231.

Desecacion, 73.

Deshidrasas, 239.

Deshidrogenasas, 239.

Desnaluralizacion de los albuminoi-
des, 120.

Dextrogiro, 196.

Didlisis, 6, 161.

— compensada, 50.

Diaminuria, 251 y ss.

Diastasas, 221, 260 y ss.

Difusién, 4.

a-dinitrofenol, 142.

p-dinitrofenol, 142.

y-dinitrofenol, 142.

Disacarasas, 192.

Disociacion electrolitica, 31.

Dispersidad, 10.

Dispersion, 15.

— grosera, 12, 14.

— molecular, 10, 12,

Dispersoides, 10.

Divisiones mecdanicas, 8, 10.

Donator, 239.

Ectodermo, 82.

Edemas, 83.

Elastina, 111.

Electrodo de calomelanos, 149.

— normal, 147.

— de pera, 149 y ss.

-— de tubo, 149 y s.

Electrodos o pares, 149.

Electroforesis, 51.

Electrolisis, 32.

Eleclrolitos, 32, 42.

Electrones, 55.

Electréosmosis, 52.

Electrosomas, 55.

— coloidales, 56.

Emigracién de los electrosomas, 57.

— de los iones, 56.

Emulsina, 181, 196, 197, 207, 222,
262.

Emulsion, 13, 14, 65.

Emulsoides, 13, 14, 20, 61.

— solvatizados, 61, 63.

Endodermo, 82.

Energia superficial, 88, 93.

Enterokinasa, 203.

Enturbiamiento, 20, 22.

— microscopico, 23.

Enzyma, 159.

Eptosas, 264. .

Equilibrio osmético de DoxNNaN, 31,
44, 70.

— quimico, 175.

-— de la reaccion, 176.
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Erepsina, 230, 260.

- en el jugo entdérico, 159,
sspecificidad, 191,
yeelros de difusion, 22.
pongina, 111,
p(mjus. 49.

[uema de Nernsl, 36.

ars 165.

earina, 122, 266.

erasa, 2(;2.

isteres. 165.

Iistructura espumoide del proloplas-
ma, 80.

Iistufa de temperatura conslante, 169,

IZucoloides, 14, 110.

IExanas "l)l i

IExos: . -

I~‘.xpu1'1cnciu (l(- GALVANI, 58,

Iixperiencias de PerriN, 28.

Extraidos del tiroides, 207.

F\lxos equilibrios, 182.

e anaerobia, 248.
IFécula, 265.

IFecundacion del huevo, 81.
IFenilalanina, 252.
IFenolasas, 242,
IFenolftaleina, 142,
Fenoémeno de TyNDALL, 8, 21 y ss.
Fenémenos secretorios, 83.
IFermentos, 101, 1)/ 1:‘), 205.
— defensivos, 1(;2) 257.

— no figurados, 159.

— inorganicos, 189.

— proteoclislicos, 162.

— proteoliticos, 159, 257

— puros, 211.
brino-fermento, 231,
FFibrinogeno, 111.

Iiibroina, 111.

I'wums c.mo quinélicas, 79.
I . 5

IFluidez, 63.
Fluorescencia, 21

Forma acliva, 134.

— ionizada, 134.
Foérmula de GULDBER y WaAAGE, 176.
IFosfatasa, 225.
Fosfatidas, 123.

Fosfatos inorginicos, 206.
IFosfoproteinas, 111.
Iructosa o levulosa, 265.
d-fructosa, 192.
I-fructosa, 192.

IFuesina, 7.

IFuncion acelénica, 263.
~— aldehidica, 263.

d-galactosa, 192, 265,

l-galactosa, 192.

Ganoideos, 49.

Gaskettenmethode, 146.

Gastrula normal de Echinus micro-
tuberculatus, 82.

— de Sphaerechinus granularis, 82.

Gaslrulacion, 79, 82.

Gel de yoduro de plata, 78.
Gelatinas emulsoides, 73.
Gelalinizacion, 61, 63.

(reles, G1.

Gérmenes llamados ultrafillrantes, 2
Genceiobiasa, 221.

Glaucoma, 84,

Glicerina, 266,

Glicil-alanina, 194.

Glicil. d. 1. leucil. glicina, 271.
Glicil-phenil-alanina, 194.
Glicil-I-lirosina, 181.

Glicil-lirosina, 194.

Glicocola, 181, 268, 270.

-— 0 glicinu, 270 v ss.
Glicoproteidos, 111.

d-glicosa, 192.

I-glicosa, 192.

Glicosidasa, 262.

Globulinas, 111.

Glucasa, 193. 5
Glucobiosas o disaciridos, 264, 265.
Glucogeno, 264 y ss.

Glucomonosas o monosacdridos, 261.
265

Glucosa

Glucosid s,
Glucoltriosas o Lns.u‘mdos, 264.
Goma guta, 51.

Grado de disociacion, 35.
Granos de soya, 188.

Grasas, 165, 266.

— neutras, 122,

Grupos prosléticos, 111.
Guanasa, 244.

Guanina, 244.

Hemicelulasas, 222,
Hemocianina, 111.
Hemoglobina, 111.
Hemolisinas, 105.
Hemolisis, 127.
Heteriones, 56.
Heteroiones, 55.
Hexosafosfatasa, 225.
Hialoplasma, 81.
Hidratos de carbono, 165, 263.
Hidrofilos, 14, 20, 61.
Hidroéfobos, 14, 20, 61.
Hidrolasas, 217.
Hidroplasma, 81.
Hidrosoles s6lidos, 78.
Hidrolropa, 121.

Hidréxido de hierro coloidal, 52, 70.

Hidroxiliones, 132.

Hinchamienlo por imbibicion, 70, 73.

Hipoxantina, 244.
Hipoxantinoxidasa, 244.
Histidina, 207.
Histolisis, 227.
Histonas, 111.
Hormonas, 216.

Humo, 13.

Hystéresis, 73.

Imagenes de Laue, 23. :
Imbibicion de las particulas, G1.

26.
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Imitacion de la cariokinesis, 80.
— de hongos, 80.

Indicadores, 137.
Indican, 254.

Indicanuria. 254.
ndice de oro, 73.

Inductor, 238.

104.
‘iones, 106.

Inmunidad
Inmuni-rea
Insulina,
Intarvina, Yy ss.
Interferémetro, 168.
Inulasa, 222,

Inulina, 265.

Invertasa, 188, 197, 215.
Iones, 10, 14, 53, 54.

-— electroliticos, 54.

-— de hidroégeno, 132.

—— libres o activos, 135.

— micelares, 55.

Tonimetria, 1:

Isoeléctrico, 17

Isomaltosa, 264.

Isomeria [uncnml’ll, 264.

Isosmoticas, 37.

Isolerma de adsorcion de FREUND-
Licl, 97.

— de la reaccién, 176.

Isotonicas, 37.

e

Jugo estomacal, 138.
— intestinal, 203.
— pancrealico. 206,

Keratina, 111.
Kinasa, 203.

Lab, 225, 229, 259.
Lacasa, 241.

Lactasa, 193, 197, 219. 261.
Lactoalbumma, 111.
Lactosa, 264, 265.
Lanolina, 123.
Lecitina diestedrica, 123.
Lecitinas, 123.
Leucil- '\]annm 194.
Leucil-glicil- ghcm'\ 194.
Leucil-glicina, 194, 271.
Leucina, 268.

Levogiro, 196.
Levulasa, 159.
Ley de A\'OGADRO 40.

de BovLE- '\IAmoTn 39:

— de FARADAY, 54.
~— de Gav-Lussac, 39, 41.

— de la independencia de emigra-
cion de los iones, 33.
-— de PFEFFER, 33.

— de Scxmzfu, 186.
-— de Scuurtz-Boristow, 187.

- de STOKES, 28.

— de \Vl:nmw\ 16.

Limpieza de los fermentos, 161.

Liofilos, 14, 61.

Liofobos, 11 61.

Lipasa, 90, IG.), 197, 198, 203, 207,
213, 260 261.

Lipasa, pancredtica, 203.
Lipoidasa, 225.
Lipoides, 122

Lisinas, 104.

Luciferasa, 242.
Luciferina, 242.
Lyotropa, 121.

Mallasa, 219, 261.
Maltosa, 206, 264.
Mamiferos, 49.

d-mannosa, 192.
I-mannosa, 192.
Margaro-estearo-oleina, 267.
Melezitosa, 264.

Melibiasa, 221.

Membrana lipoides de OVERTON, 125.
—— semipermeable, 38
Merotomia celular, 81.
Método de las gotas, 88.
-— de SORENSEN, 141.
—'de WavrproL, 144.
Métodos mecanicos de coagulacion,78.
Mezcla de fosfatos, 169.

— reguladora, 139.
Mezclas criticas, 66.
Micelas, 161.

— coloidales, 56.

-— monomoleculares, 113.
Moléculas, 14.
Monosacarasas, 192.
Monosacéridos, 265.
Monosas, 264.

\IovxmlenLo bxowmano, 27.
Movimientos amiboides, 79.
Mucina, 111.

Narcosis, 109.
Nefelometros, 29.
Nefritis, 83.

Niebla, 13.
\Ilederschlagsmembmuen, 59.
m-nitrofenol, 142.
p-nitrofenol, 142.
Nonosas, 264.

Nucleasa, 262.
Nucleinacidasa, 223, 244.
Nucleinicos, 223.
Nucleoalbtiminas, 111.
Nucleoproteicos, 111.
Nucleosidasa, 224, 244.
Nucle6sido, 223.
Nucleotidasa, 224, 2.
Nucle6tido, 223.
Nutraminas, 107.

Ocronosis, 253.
Octosas, 264.
Oleina, 122, 266.
()palescenud. 22.
Orientacién de las moléculas, 100.
Orina normal, 13b_
Oro coloidal, 15, 33.
— — azul, 16.

— rojo

—— LOIOlddl 15.
Osmosis, 31.
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Ovoalbimina, 111.
Ovovitelina, 111
Oxidasas, 217, 237.
Oxidonas, 245,
Oxigenasa, 212,
Oxiluciferina, 242.
Oxynitrilasa, 223.

Palmitina, 122, 266.
Palmito-estearo-oleina, 266.
Pancreatina, 260.
Papaina, 197, 207.
Papayolina, ‘_!'
Parasitos ulh.nmuos(upuos 29.
Partenogénesis, 128.
Particulas coloidales, 8.
Pelicula molecular lipoidica, 109,
Penlosanas, 264.
Pentosas, 264.
Pentlosuria, 251.
Pepsina, 159, 203, 207, 225, 228.
—— del jugo esltomacal, 15
— libre de lab, 259.
Pepsinogeno, 203, 204.
Peplasas, 225, 230.
Péptidos. 111.
Peptizacion, 61, 78.
Peplonas, 111.
Perhidrasas, 241.
Permeabilidad de la membrana celu-
las, 125.
Peroxidasa, 197, 236, 237, 242.
Peroxido, 236.
Piedras de conslruccion, 267.
Pipela cuentagotas, 89.
Plasmahaut, 126.
Plasmolisis, 37.
Plata coloidal, 18.
Polipeptidasa, 260.
Polipéptidos, 267.
Polisacarasas, 1
Potencial (lc]ndo .1 la adsorcion,
- de disociacion, 55.
- eléclrico, 48.
—_ clcctrokim‘lico, 56.
—— electrostatico, 55.
Potenciales térmicos, 102.
Precipitados, 7.
—— finos, 8.
l’rcmpxlumn periodica, 68 y ss.
Precipitinas, 104.
Preedema, 85.
Prensa de Bruchner, 161,
Prensas lntumdoms 160.
Presion osmética, .i() Y ss.
Procedimiento bioldogico, 162
Productos homogéneos, 10.
Protaminas, 111.
Proteasas, 225.
Prolcidos, 111.
Proteinas, 111.
Prunasa, 223,
Ptialina, 159,
- de la saliva, 159.
PUFFER, 112.
Pulverizacion eléelrica de metales, 18.
Punto isoeléetrico, 53, 57.

Ut
3]

£l

alfabético

Punlo neutral del agua, 136.
Purinas, 241,
Pulrescina, 252.

Quellung, 70.
Quinidina, 196.
Quinina, 196.

Racémicos, 268.

Yadiaciones ultraviolela, 11.
Radioaclividad, .
Raquitismo, 108.
Rayos X, 23, 2¢
Reaccion de MeiNickr, 105.
— de Sacns Grorai, 105.
— de WasserMaNN, 105.
Receptor, 238 y ss.
Reductasas, 217.

Regla de Cornx, 57.
Reglas de IFreuxprici, 99.
Reguladores, 112, 138.
Reptiles, 49.

Reticulina, 111.

Rojo de congo, 7.

Sacarasa, 159, 203, 211.
— o invertasa, 220, 261.
Sacarosa, 264, 265.

Sangre en circulacion, 138.
S'lponnm 128, 199.
Schul7\\nl\unﬂ 71.
Secretina, .208

Sericina, 111.

Serie de iones de IIorr\xusrrn, a91:

— lidfila de Horrmer

Seroalbtimina, 111.

Seroglobulinas, 111,

Sinéresis, 68.

Sintesis biofisica, 79.

Sistema comple]o 198.

Sistemas dispersos, 10.

-—— homogéneos, 10, 14.

— po]i(lispersos. 55.

Soles, 61.

Solucion, 6.

— normal, 136.

Soluciones dpticamente vacias, 21.
- verdaderas, 8.

Sorbitla, 243.

Sorbosa, 243.

Sorcion, 94.

Stalagmo6melro de Traune, 88.

Substancias lipoidicas, 105.

Sulfato amoénico, 162.

Suspensiones, 7, 13 SS.

Suspensoides, 13, 14, 20, 61.

— gelatinas, 73.

Synéresis, 68, 71, 83.

iR,

Tabique semipermeable, 37.
Teleosteos, 49.

Temperatura critica, 65.

Tension interfacial, 87.

-— superficial, 87, 90.

— Llotal de la superficie, 88.
Teorema de GiBBs y THOMSON, 92.
Teoria absortliva, 129,
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Teoria alveolar, 79.

. filap, 79:

—- granular, 79. -

- de la membrana, 59.
— ultrafiltrante, 129.
— molecular, 59.
.— relicular, 79.
Termoestables, 205.
Termolabiles, 205.
Termostatos, 169 y ss.
Territorio coloidal, 24.
Telanolisina, 105.
Tetrasacarasas, 192.
Telrosas, 2064.
Thyroxina, 216.

Timo, 207.

Tirosina, 207, 252.
l-tirosina, 181.
Tirosinasa, 205, 241.
Toxinas, 104 y ss.
Toxoides, 209.
Trabajo osmotico, 36, 2.
Trehalasa, 221.
Trehalosa, 264.
Tributirina, 89.
Triglicil-glicina, 194.
Triosas, 264.

Tripsina, 159, 201, 204, 225, 229, 260.

‘Triptéfano, 207.
Trisacarasas, 192.

Tubos de Merrt, 167.
Turgescencia, 37.

Ultrafiltraciéon, 62.

Ultraliltros, 63.

Ultramicroscopio, 8, 24, 2

Urea, 199, 267.

Ureasa, 188, 197, y ss. 205, 207, 231.

Valor hemo y bacleriolitico, 105.

Variabilidad de su carga eléctrica en
cantidad, 57.

Veratrina, 130.

Viscosidad, 63.

Viscosimetros, 63.

Vitamina A, 107.

— — antiberibérica, 108.

7k
Vltammas 107.
e mlubles en el agua, 107.
-—— — en las grasas, 107.

Xantinoxidasa, 244.
Zimasa, 205, 217, 234, 261.

Zimogenos, 203.
Zimoides, 203, 209.
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