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INTRODUCCION

Golpeando el yunque podremos lle”
gar a ser herreros, y practicando el
trabajo cientifico, ldgparemos cultivar
el habito cientifico’ de nuestra ima-
ginaciém

J. A. Thomrson.

Este ensayo monografico y de investigacién, ha sido hecho
para presentarlo a la Facultad de Medicina de Lima, como Tesis
para el Doctorado, y. aunque modesto, espero tenga la virtud
de abrirme las puertas a ese titulo. Mi demora para solicitarlo,
— a pesar de que era en mi una sincera y vehemente aspiracién —
sélo puedo explicarla, por mi deseo de seguir por més tiempo al
lado de los que aprenden, al considerar que quizd no habia al-
canzado el desarrollo suficiente de mi cultura médica, para po-
der pisar alguno de los escalones més altos de'la carrera. Sin
embargo, me someto a la prueba, y fa Facultad de Medicina
dira si merezco este honor.

El estudio que hacemos sobre El Chamico (Datura tatula),
tiene su origen en una sugerencia recibida del que mas, y con
cultura excepcional, se ha ocupado del Folk-Lore peruano, el
distinguido Prof. H. VaLpIzAN. ’

La tradicién que arrastra esta planta, tradicién enriquecida
de relatos tan curiosos como espeluznantes, por la influencia que
se le atribuye como factor de muerte, de degeneracidn fisica y de
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desequilibrio psiquico, contribuyendo al desmejoramiento de
la raza y al trastorno social; el actual sentir de nuestro pueblo,
manifestado principalmente en las regiones de atrasada cultura,
respecto de la accién del Chamico sobre la mente del individuo,
al punto de oirse decir con frecuencia: «le han dado Chamico;
la aplicacién que, igualmente desde antiguo, se ha dado a diver-
sas partes de esta planta, para el tratamiento de multiples y va-
riadas enfermedades; la prodigalidad con que la Naturaleza la ha
repartido en todo nuestro territorio, y, por Gltimo, el valioso papel
que desemperian en Farmacologia, los alcaloides que sabemos
contiene, nos animaron a emprender este trabajo. Y que no nos
pesa, lo demuestra el deseo., que dejamos expresado, de seguir
investigando en los capitulos que. por razén de tiempo, no he-
mos cubierto. . »

Se ha procurado agotar, sin ¢onseguirlo seguramente. toda
la bibliografia a nuestro alcance. El trabajo se desarrollé en nues-
tro propio Laboratorio; aunque, para la experimentacién farma-
codinamica, utilizamos el Laboratorio de Fisiologia de fa Facul-
tad de Medicina, que posee un rico material y que nos fué faci-
litado merced a la gentileza cel Prof. GUILLERMO GASTANETA y
del Prof. M. TaBusso, Decano y Catedratico de Fisiologia, res-
pectivamente. En ciertos momentos, hemos utilizado, también,
el l.aboratorio de Quimica Analitica de la Facultad de Ciencias.

La Boténica, la Quimica, la Fisiologia v la Farmacologia
experimentales, la Biologia y la Patologia General y la Terapéu-
tica, han sido campos que tuvimos que recorrer en el curso de
este trabajo; muchas cosas hechas por investigadores de otras
épocas han sido revisadas y algunos hechos nuevos quedan con-
signados en los capitulos de la monografia. Mucho resta,
sinembargo, per tratar eneste tema; principalmente lo que se re-
fiere a las aplicaciones del Chamico en la terapéutica, a su estu-
dio farmacolégico y a su toxicologla. Daremos a guien se interese
por este tema, todo el Extracto Fluido.de Datura tatula que
necesite y que hemos obtenido preparandolo de plantas det Pais.
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Mal habria llenado el programa de esta contribucién, si no
hubiera tenido al alcance de mis deseos, los elementos de mi La-
boratorio particular y el auxilio de los que, conmigo, bregan en la
lucha para su sostenimiento y su desarrollo, no sélo en el campo de
la aplicacién médica, sino, también, en el de los estudios modes-
tos, pero sinceros, de investigacién. La juventud estudiosa de
San Fernando tiene honrosos exponentes en tres de sus miem-
bros, que fueron alumnos mios en la Facultad de Ciencias y gue
me ayudaron con delicado desprendimiento e inteligente y lacida
colaboracién: el seftior Victor S. Carcamo, el sefor CARLOS AL-
vAREZ B v e] senor Luis A. BARANDIARAN.



CAPITULO 1

HISTORIA

LLos cronistas que han escrito sobre las costumbres y vida
de los indios peruanos, afirman casi uniformemente, que éstos
tenian conocimiento de las propiedades tdxicas, en alto grado, de
algunos vegetales que empleaban con fines diversos: unas veces
como elementos hélicos, otras, como filtros a los que atribuian
virtudes misteriosas, etc. Mas, lo que no consignan los aludidos
cronistas, es el nombre o nombres de las plantas usadas; deficien-
cia de relato. o ignorancia explicables por razén del caracter her-
mético de nuestra raza indigena, decidida siempre a defender
sus secretos de la curiosidad de los invasores de sus tierras, y en
el caso particular de los venenos, por razén de ese mismo caréacter
hermético, pero reforzado por el temor de caer en responsabilidad,
por e] cometimiento de acciones vedadas. El espiritu de defensa,
exaltado por el sufrimiento de imposiciones violentas de ritos y
costumbres extrangeras, manifestése siempre por una resistencia
pasiva, que di6 lugar al desconocimiento, casi completo, del te-
soro ideoldgico y mistico del pueblo vencido. Sin embargo, parece
revelarse la compasiva nobleza del indio, cuando se ve enrigue-
cidas las crdnicas con datos sobre las propiedades medicamento-
sas, curativas, de algunos vegetales que usaban y que permitie-
ron fueran conocidas. Garcirazo, Cieza DE LESN y otros; estan
acordes sobre las virtudes medicinales de ciertas hierbas.

El P. MARTIN de MoR{aA !, tratando de la «Comida del Inga>,
dice lo siguiente: «No bebian en vasos de oro o plata, mas en va-
sos de alguna madera preciosa llamados entre estos indios cueros,
de madera que era medicina contra la ponzoa, porque en‘la be-
bida més facilmente se da cualquier bocado o veneno de los que
entre estos indios hasta hoy se usa, pues vemos por nuestros 0jos
morir cada dfa deste mal; aunque tenian grandes aparadores de
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oro y plata no curaban de ellos para su servicio, méas para mag.
o en algunas grandes fiestas porque entonces mandaba que le
sirviesen con aquella vajilla».

Paginas antes 2 y tratando de las ponzonas, dice el mismo
autor’ «de otro arbol manaba un humor que se hacia como cua-
jadilla: la hierba con que solfan matar era de muchas maneras.
Una es simple que haciase con sangre de aspides, y otra es com-
puesta, que se hace con una fruta como manzanillas ponzofiosas
y de cabezas de hormigas venenosisimas»; méas adelante relata el
envenenamiento de Maita Capac por Cusi Chimpo. hermana de
su mujer «con unas hierbas arriba dichas», y tratando de Pacha-
cutec.? dice el cronista mercedario, al enumerar las armas usadas
en las guerras: «La hierba con vue estos indios mataban eran de
muchas maneras; Jas flechas eran de palo regio y tostado, y de
juncos muy duros; ponianles por hierro pedernales y huesos en-
conados de peces: eran valientes guerreros.. Y

Apesar de la obscuridad de los parrdfos cntados del P. Mora,
derivase de sus crénicas dos hechos sustanciales' la [recuencia de
los envenenamientos por toxicos vegetales, al punto que los incas
tenfan gue guardar grandes precauciones para no ser victimas
de ellos; v que esos venenos eran usados como elementos de com-
bate, pusiblemente impregnando con ellos la super(icie hiriente
de sus armas.

El jesuita ARRIAGA * relata el caso de uno de «estos Brujos»
que antes de confesarse, ya préximo a morir, dijo, al Visitador,
que usaba «vnos polvos con los que adormecian a las gente»,
y para probar si eran buenos, fué una noche a vn pueblo, que esta
como Jegua y media de su pueblo, y entrd en la primera casa que
le parecid, y matbé vn muchacho». En otra parte de su Jibro tras-
cribe las lamentaciones de un cura, por la despoblacién de su pa-
rroquia: «Dixo el cura de un pueblo que pocos afos avian muerto
dentro de cuatro meses mas de setenta muchachos de doce a
diez v ocho anos. vy de estos a una mujer en una semana cuatro
hijos, v que aora que se avian descubierto esos maleficios, sos-
pechava. que ellos los avian muerto, porque no se sabfa de que
enfermedad morfan».

En la relacién hecha por los primeros agustinos > encontra-
mos lo siguiente: «Hay una yerba en esta provincia que tiene tal
calidad que en comiéndola y bebiéndola. luego cria gusanos en
el cuerpo, y cuando quieren mal a alguno estos herbolarios, pro-
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curan de dalle aquella yerba secretamente para que muera; y
si quiere que muera luego, dan mucha, y que poco a poco se vaya
secando, dan poco; y asi veran que cada un afio echan a parte un
curaca o cacique, y aun no lo dexan vivir afo entero;.. ... »;
més adelante agrega: «Estos también toman dos yerbas gue ellos
tienen, y con las raices dellas hacen unos polvos y estos echan en
la comida o bebida, y con esto matan a muchos, o de otra manera:
toman los polvos y échanlos en cualquier cosa que se les an-
toja y échanlo debajo de algiin arbol que tenga fruta y todos los
que della comen se mueren............ >,

El Inca GARCILAZO DE LA VEGA, fuente histérica de ina-
preciable valor, nos proporciona, también, noticias sobre el ueo
que hacian los indios de plantas venenosas: « También hubo hom-
bres y mujeres que daban ponzoria, as{ para matar con ello de
presto, o de espacio; como para sacar de juicio y atontar los que
querian....... » Hablando de las conquistas de Maita Cépac 7 en
el sur del Pera y desppés que los capitanes de este Inca hubieron
rendido a Cuchuma, dice que estos llegaron a saber que «entre
aquellos indios habia algunos que usaban de veneno contra sus
enemigos, no tanto para los matar, cuanto para traerlos aleados y
lastimados en su cuerpo y rostro. Era un veneno blando que no
morian con él sino los de flaca complisién: empero los que la te-
nfan robusta vivian, pero con gran pena, porque quedaban inha-
bilitados de los sentidos y de sus miembros, y atontados de su
juicio, afeados de sus rostros y cuerpos: quedaban fefsimos, alva-
zarados, ahoberados de prieto y blanco;........ »

Seria innecesario continuar con citas semejantes; pues las
referencias que se obtienen de informaciones suministradas a
raiz de la conquista, no nos permiten descubrir mas a este res-
pecto. Los indios conocian y aprovechaban los venenos de ciertas
plantas; podian graduar sus efectos,causando la muerte rapida o
sblo perturbaciones fisicas y mentales, segn las proporciones em-
pleadas;eran utilizados como medio personal de agravio, o colecti-
vo de ataque, enla guerra. Ningian dato concreto sobre la clase de
plantas venenosas, ha sido posible obtener;sin embargo, es suges-
tivo anotar la semejanza que existe entre las propiedades que ano-
ta ARRIAGA: «polvos con los que adormecian a las gente» las que
dice GARCILAZO «como para sacar de juicio y atontar los que que-
rian», con las acciones que en la actualidad atribuye la creencia

popular, al Chamico.

6
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Escritos .posteriores 'a los citadas, son maés. definidos. Jose
GREGORIO PAREDES 8, en la Introduccidén a su «Almanaque Pe-
ruano», haciendo el entusiasta-elogio de las .virtudes antiasmé-
ticas del chamico (D. stramonium, segtin él) dice: «los indigenas
del Perd conocian 1a accidén de esta planta,de perturbar la mente,
y es fama que las indias abusaban de -ella, para-atolondrar a sus
maridos, por creer que de este modo los tendrian mas seguros; de
aqui la expresidn de dar chamico, para significar el arte de gran-
jearse una dedicaciéri ciega». :

Aunque atribuyendo fmahdad ‘enteramente opuesta, un
autor extranjero, RABUTEAU %, cree también que las mujeres
indias usaban de la Datura, para escapar de la vigilancia de sus
maridos, cuando el tdéxico hacia sus efectos sobre ellos. Otro
francés, LaBBee 'C. localizando mejor que el precedente, escribe:
«Au Pérouy, le D. tatula est employé pour favoriser la résolution
de certaines turneurs et contre le I&pre. en cataplasmes».

El Dr. H. VaLpizaN, en diferentes escritos, consigna datos
particularmente interesantes; merece mencionarse, en ‘especial,
lo que publicé én 1911, en«Nuestra Medicina Popular> '! en cuyo
Capitulo 1V, refiriéndose al prédigo uso del stramonium en
nuestra selva, acoge la creencia popular de la accién inhibitoria
de la droga, sobre la voluntad e inteligencia del individuo. Por
la persistencia de su a’cci_én,' sospecha el autor, la asociacién de
otros vegetales o principios toxicos, al chamico. Posteriormente,
el mismo Dr. VALDIZAN ,”’,. expresa: que sen un buen nimero dé
casos, el chamico sélo actGia de coadyuvante de agentes tdxicos
o mfecuosos de una menos discutible especificidad> En otro de
los tomos de su mistnha obra, reproduce un «Recetario eficaz para
familias» del afio 1873, y al lado de las varias aplicaciones tera-
péuticas del ChamICO que recomlenda el desconocido autor del
recetario, se lee que <los indics usan del cocimiento para embria-
garse», y tratando de los efectos de Ia mfu516n de la semilla, atri-

teniendo los ojos abiertos no ven ni conocens.

Aunque equivocandose en la sinonimia, SticLicH '°, nos re-

vela una propledad del chamlcp, que por lo demas estd bastante
reparnda en la creencia de los natuxale.s «Flonpondlo o chamico.
De este arbol que da semillas resinosas. se extrae el. alcalmdc
llamado Daturina. Se le atribuye,ademss, cualidades maraviliosas,



para conseguir el amor obligado, cuando no se puede el volun-
tario».

El enfermero GErRarRDO QUiNTANA 4, que ha estudiado ulti-
mamente, las costumbres indigenas de Andahuaylas, tratando de
la Brujeria, nos suministra valiosos informes acerca de algunos
brebajes que preparan los indios con la D. arbdrea. La D. arbérea,
pertenece al mismo género de plantas que la D. tatula {Chamico)
Dice QuinTaNa: «Otra de las précticas dafiinas que emplean con
frecuencia,es la administracidén de ciertos brebajes, que causan alto
grado de embriagucz y trastornos mas o menos graves del sistema
nervioso. Hay hombres v mujeres acostumbrados desde sus ante-
cesores en elaborar brebajes de estaclase. Estas personas, aprove-
chando de alguna reunién donde se comienza a beber, invitan a
otras, con deliberada intencién de burlarse o costearse como sadicos,
de los efectos que esa clase de preparaciones causan, la chicha que
llaman acca-hampiscca (chica curada) o puncu-pantachiy (el que
hace desconocer la puerta), en cuya composicién entran los ingre-
dientes vegetales que en seguida indicamos: hojas de floripondio,
flores de retama,zumo delas hojas carnosas de maguey y raiz de
sunchu, plantaherbacea de flores amarillas; muelen todos estos
ingredientes y hacen hervir en cantidad suficience de agua, las
fuego mezclan conchicha fuertemente endulzada». Las consecuen-
cias de esta bebida, segin Quintana son: primero, letargo y delirio,
alucinaciones después, y, finalmente, una pronunciada depresiéon
psiquica, quedurariamas o menos tiempo, segin la dosis ingerida.
Es posible que en el brehaje, el principio activo tdxico sea el de
la D. arbérea o floripondio, muy abundante en todo el pais.
Podemos agregar, que es creencia popular que el Chamico tiene
un efecto particularmente activo sobre el sistema nervioso, del
cual se aprovecha con fines amorosos, dejando, como rezago, un
atontamiento completo y un estado de estupidez méas o menos
pronunciado y duradero.

Las propiedades de Jas Daturas parece que, también, han
sido conocidas y usadas desde muy antiguo por otros pueblos.
Favorece esta opinidn, la extensa 4rea geogréafica de reparticién
de las Daturas y la tendencia al uso frecuente, en pueblos de civi-
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lizacién primitiva, de venenos vegetales. Como lo veremos més ade-
lante, las Daturas se hallan repartidas profusamente por el Asia,
Europa, Africa y América; posiblemente, también en Australia.

Como todas las Daturas tienen propiedades téxicas semejan-
tes, por razbén de poseer los mismos principios activos, es conve-
niente hacer un ligero resumen de los estudios que se han hecho
sobre estas plantas en otros paises.

Sauvace, Baunin, BoErRHAAVE relatan que en su tiempo. se
usaba del Stramonium para abusar de las mujeres y doncellas.
En las Indias Orientales los Thugs, bandas de estranguladores;
adoradores de Jla Diosa KaLi,usaban las semillas de la D. fastuosa.
6 un extracto de ellas, para. adormeciendo a sus victimas, ma-
tarlas més facilmente. Durante el siglo XVIII, existian en Francia
e Inglaterra, cuadrillas de ladrones que introducian polvos de se-
milla de estramonio en el café, vino o tabaco de sus victimas es-
cogidas, y cuando surtia efecto el veneno y las gentes quedaban
atontadas o delirantes, aprovechaban para despojarlas sin resis-
tencia. ’

Afirma TroussEAU, de quien tomamos los anteriores datos
histéricos, que los Arabes y Turcos preparaban filtros amorosos
con las Daturas propias de sus pafses.

En la China también se preparaba,a-base de la D. alba, el
veneno conocido con el nombre de Want'o to hua 6 nao yang hua,
siendo de suponer que los chinos, gente refinada en sus suplicios
y castigos, harfan prédigo uso de este veneno.

Cuando los ingleses conquistaron la India, observaron ef
frecuente empleo que, los naturales del pais, hacian de las hojas
picadas de la D. ferox para combatir los accesos de asma. ERNEST
LABBEE, en su ya citado estudio, consigna gue los orientalés
usaban a las Daturas «pour se procurer une ivresse agréable, un
délire gai, fantastique, des songes agréables». A este uso se debe-
ria el nombre de burlado, que le daban a la planta los portugueses
residentes en la [ndia.

La inteligencia de los diversos nombres que se ha dado a la
planta que estudiamos, puede ser una fuente que nos suminis-
tre algunos datos maés, respecto de sus empleos en épocas pasadas
Se ha llamado al estramonio yerba de los brujos, de los hechice-
ros, yerba del diablo. de los demoniacos, etc., debido, sin duda,
a sus efctos trastornadores del sistema nervioso, atribuidos, ima-
ginariamente al demonio: «les prétendus sorciers se servaient de



— 17—

la stramoine pour produire des hallucinations fantastiques et
faire assister les pauvres patients aux séances du sabbat» 15,

A fines del siglo XVI, GERARDE cultivaba ya en Londres a
la Datura con fines terapéuticos, atribuyéndole propiedades no-
tables. En esa misma época (1583) fué cuando el Archidugue Fer-
nando recibib, como obsequio, la especie de Datura que crece in-
digena entre nosotros ' Dadas las escasas exigencias de la
planta en lo relativo al terreno de cultivo, se propagd, como es de
suponerse, rapidamente en Austria, pasando de alll a los demas
paises europeos.

El primero que hizo estudios sistematicos sobre las propie-
dades medicinales del estramonio, fué Storcik (1760) y los éxitos
sorprendentes que obtuvo en 1763, en el tratamiento de la epi-
lepsia y de la alienacién mental, lo condujeron a extender sus
aplicaciones a las enfermedades similares. Después de SToRck,
conviene citar algunos otros médicos que prasiguieron su obra:
ObuEeLIus, Bercius. GREDING. WEDEMBERG, DURANDE, TROU-
SSEAU, etc. Los resultados que obtuvieron fueron en algunos ca-
sos contradictorios, aunque se llegd a establecer de manera con-
cluyente, entonces, la accidon benéfica de la Datura en determi-
nadas afecciones nerviosas: epilepsia, corea, neuralgias diversas
etc. Las formas usadas eran, por lo com(n, de extractos imper-
fectos. alcohblicos o acuosos,y el de polvo de hojas. Es muy posi-
ble, que algunas de las divergencias anctadas en los resultados
terapéuticos, se deba al diferente poder activo de los preparados
farmacoldgicos.

No queremos dejar de mencionar las investigaciones de
MAaRTEL (1835) sobre 12 accién del estramonio en el asma nerviosa,
las de VEacH (1863) que trata de la accién que en la misma do-
lencia tiene Ja D. tatula; las de LACRENT en 1870 los interesantes
trabajos de LANTIER (1880) que se refieren, sobre todo, a la toxico-
logia del estramonio; asi como las notas sobre envenenamientos
producidos por esta planta que dan OrriLa (1852). LARQUET
(1861). Brown (1863), De SovrE (1865), Troussear (1869), los
estudios médico legales de TavrLor (1865) y las contribuciones
méas recientes de BrouarDEL, Ocler y ViBERT (1808).
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Descubierto que la actividad terapéutica de los vegetales
empleados en medicina, no residia en la planta total, sino tan sélo
en algunos de sus principios quimicos que eran susceptibles de
ser extraidos, sin alteracién mayor, por métodos apropiados, se
inici6 una nueva era en cuanto a la aplicacién de los alcaloides
aislados del estramonio. BRaNDES fué e) primero que se ocupd
de este asunto, y el que di6 el nombre de daturina al alcaloide
de las Daturas; trabajo que {ué casi inmediatamente comple-
mentado con las investigaciones de MEein, GEIGER y HessE
(1833), asi como con las de Liebig gue establecieron la térmula
empirica del alcaloide.

A raiz de los estudios de GEIGER y HESSE, usidbase imprecisa-
mente los nombres de daturina, atropina, hiosciamina, etc. para
definir los principios activos del estramonio. Fué LabEnBURG, 7
quien, con sus notables comunicaciones sobre los alcaloides ori-
ginales de las Daturas, Hyosciamus, Scopolias y Dubcisias, deter-
'mind un mas perfecto valor de aquellos nombres; no limitdndose
‘a la simple, aunque laboriosa constatacién de los diferentes prin-
cipios activos de la planta misma, sino que también obtuvo una
serie de derivados sintéticos, combinando la base alcohdlica del
alcaloide con diferentes acidos orgéanicos y todavia mas, estudid
la accidén fisioldgica de cada uno de estos derivados orgénicos.
Aln hoy se mantiene la opinién de LADENBURG de que son tres
los alcaloides originales de las Daturas: dos de ellos, la hioscia-
mina y la atropina,isomeros y susceptibles, el primero, de conver-
tirse en el segundo por racemizacién o suma de moléculas de opues-
ta actividad éptica, y el tercero, la hioscina, isdmero también de
los otros dos, con existencia predominante en el producto cono-
cido, entonces, con ¢l nombre de hiosciamina amorfa.

Posteriormente los ingleses, DunsTan y Ransom '8,(1885)
se ocuparon especialmente de los procedimientos de extraccidon
de los alcaloides, y propusieron métodos que hasta hoy son consi-
derados como los clasicos en operaciones de esta naturaleza,
A partir de eseafio, se multiplican los trabajos cientificos que tra-
tan en especial de las propiedades fisicas, quimicas o biolégicas
de los alcaloides puros. Merecen citarse los de DRANGENDORFF '°
(1886) sobre la resistencia de los principios activos a los agentes
de destruccidn fisicos: luz, calor. humedad, o biolégicos: bacte-
rias de fermentacién y putrefaccién;losde ScHMipT (1892)sobre la
individualizaciéon quimica de la hioscina o escopolamina,
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de Ja que probd, de una manera concluyente, su no isomeria con
la hiosciamina; las investigaciones de WirLL y Brepic (1888). y
las posteriores de Hesse (1892), Merck (1892), Gabpamer (1901).
DunsTaN y BrowN (1901) y sobre todo, desde el punto de vista
de la quimica estructural, los pacientes trabajos de WILLSTATTER
{1901) sobre la férmula estructural de la atropina, confirmados,
dos afios después, por la sintesis parcial de la tropina que realizd
el mismo sabio, a partir de la suberona.

Siguen, en orden cronolégico, las investigaciones de Ci Mi-
ciaNy RavennaZ? (1901) de KircHER y FEL HAUS?! (1905),PyMan
y REYnoLDS 22 (1908) y las mas recientes de Dot 23 (1921), Lons-
TEIN 24 (1924), MLLE MAGNETTE 2° (1925), DIETERLE. SABALITSCH-
KA Y YUNGERMANN 20 (1926). Los trabajos de Kinc 27 (1919)
sobre la constituzion quimica de la oscina o escopina, base funda-
mental de la hioscina, merecen especial mencién. porque comple-
mentan las investigaciones, ya citadas, de LaNDENBURG y Ru-
GHEIMER sobre el acido trépico y a las de WILLSTATTER sobre la
tropina. ¥y porque llegan a2 demostrar la gran semejanza estruc-
tural entre la escopina y la tropina.

Desde el punto de vista biolégico, debemos mencionar la con-
tribucién que los biélogos americanos BLAKESLEE y BeLLinG 22
presentaron al dltimo Congreso Cientifico Panamericano reunido
en Lima, intitulada «Chromosomal Mutations in the Jimsom
Weed, Datura Stramonium».Estos autores exponen el hallazgo
de individuos haploides en esta especie, achacandolo, con justi-
cia, a fendmenos partenogenéticos. Con fecha posterior a este des-
cubrimiento, ManN ?° ha constatado hecho semejante en otra
solanacea, la Nicotiana tabaco.

En el campo fisiolégico, también se ha estudiado minuciosa-
mente a las Daturas en lo que respecta a la accién de cada uno de
los principios alcaloidicos que contiene. Pertenecen va a la Far-
macologia clasica experimental, las accicnes de fa hiosciamina y
suisémero la atropina, sobre las secreciones, sobre el ojo ysobre el
nervio vago; fenémenos todos éstos. observados desde antiguo en
las victimas por envenenamientos, y que hoy estan perfectamente
explicados merced a las investigaciones de LAURENT, OULMONT,
FeEmpEL, LEMOINE, MaTHIEU. RoDOVICH, etc. Més recientemente



— 20 —

GLey y RonbpEaU han experimentado sobre la accién hipnética
de la hioscina. van perR Hype *0 y McGuican 3! (1921), Pas-
KIND (1926) 32, Hemexamp (1922) ¥ Garcia v GUEVARa 3%
(1922), LEMAY vy JALOUSTRE 2% (1925), MUELLER y CoORBITT 3¢
(1926) se ocuparon también de la accidén fisioldgica de Ios citados
alcaloides de las Daturas.

Todos los estudios mencionados dieron origen a la tendencia
que ha estado dominando en los Gltimos tiempos. cual es, la de
usar, aisladamente, en terapéutica, los principios activos que con-
tiene la Datura; como sucede también, con todos aquellos ex-
traidos de las demés plantas que tienen propiedades medicamen-
tosas, en lugar de extractos de los diversos 6rganos, que al no
estar normaljzados, carecen de fuerza definida de attividad.
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CAPIJTULO 11

ESTUDIO BOTANICO

DATURA TATULA, Linneo.~(Lamina N°. }) Sinonimia:—Datura
Stramonium, var. tatula, D. Stramonium var. chalybaea, Koch '
- Nombres vulgares: chamico, cojén del diablo, semilla hedionda, 2
herpe a la taupe,®> chaminko o sambo gorota (testiculos del
negro). * Debemos mencionar el nombre de Campanilla blanca
que le asigna el Dr. PAREDES en su ya citado libro, aunque no
“ha llegado a nuestro conocimiento por otra fuente. En Vene-
zuela * llaman a la D. tatula, cacaito, Aongué, hojas de tapa,
tapate, vuélvete loco. En Estados Unidos le llaman Apple of
Peru, Jamestown Weed. ¢

Clasiﬁcacién.—7 [as Solanaceas, familia en la que estd com-
prendida la especie que estudiamos, comprende 68 géneros con
cerca de 1250 especies, predominando en namero, el género Mo-
rella o Solanum, que comprende cerca de 700 especies, en su
mayoria americanas.

Segln la diferente configuracién del androceo, del embridn,
y del fruto, se forman de los 68 géneros, cuatro tribus:

| —Solaneas. Estambres iguales. Embrién enrollado. Fru-
to: baya.

2.—Hiosciamineas. Estambres iguales. Embrién enrollado.
Fruto: capsula.

3.—Nicotianeas. Estambres iguales. Embrién recto.
4, —Salpigloseas. Estambres desiguales o en parte estériles.
Embrién recto.
- En la tribu de las Hiosciamineas se haltan los géneros mas
" importantes para nuestro estudio: Datura, Scopolia, Hiosciamus,

‘etc. El género Atropa se halla en la primera tribu, la de Jas So-
laneas.
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El género Datura se caracteriza por tener la prefloracién retor-
cida, caliz tubuloso, de grandes dimensiones, dividido en cinco 16-
bulos, caedizo en parte, pues continla con el fruto, su porcién in-
{erior engrosada; la corola, de dimensiones variables, por lo co-
min grande, blanca y regularmente tubulosa; estambres. més
cortos que la corola; el fruto con abundantes semillas planas;
hojas simples, frecuentemente sinuosas.

Al género Datura aun se le divide en cuatro secciones, fun-
dandose en la direccion de las flores y el fruto. la clase de éste y
el tamario y en la consistencia de la planta: ‘

Brugmansia.- Especies arbbreas, flores colgantes, el fruto es
baya oblonga colgante ejemplo: Daturas arbérea, sanguinea, sua-
veolens. Raimondi ® afirma haber encontrado en los alrededores
de Circa, Abancay, una Datura muy semejante a la arborea,
s6lo que sus flores serian mas pequefas y de direccién casi
horizontal; el sabio viajero sospecha que se trata de una va-
riedad nueva. ‘

Stramonium —Especies herbaceas. flores erguidas, el fruto
es una céapsula erguida también, "que se abre por cuatro val-
vas, dejando -al descubierto dos tabiques completos y dos per-
pendiculares a éstos, incompletos: ejemplos: Daturas bertolonii,
stramonium. tatula. ferox, etc.

Dutra.— Especies herbéaceas, flores erguidas, el fruto es
una capsula colgante con dehiscencia irregular: ejemplos: Daturas
metel, fastuosa, etc.

Ceratocaulis.— Especies herbaceas, flores erguidas. el fruto
es una baya grande, colgante, ejemplo: Datura ceratocaulis.

Origen.—Seg(in todo parece indicar,la D. tatula’es una es-
pecie indigena de América.

Habitat —E] 4rea geografica de distribucién de las Da-
turas es muy extensa. Sus escasas exigencias en cuanto a
clima y suelo, la resistencia de la semilla 2 la accidn de los
agentes destructores, han permitido que répidamente se pro-
paguen a todos los paises extrafos al de su origen, que dicho
sea de paso, es muy dificil determinar con certidumbre. Esta
muy repartida la opinién de De Candolle que localiza el origen
de la Datura stramonium. en las vecindades del Mar Caspio:
«Le Datura stramonium parait étre indigéne de "ancient Monde.
provablement des bordes de la mar Caspienne et des pays adya-
cents, mais certainement pas de |'Inde. Il est douteux qu'il exis-
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tat en Europe a |'époque des anciens Romains mais il parait
s'gtreripandu de lui méme entre cette époque et celle de la decou-
verte de I'Amcrique», ? A pesar de la opinién de este ilustre na-
turalista, existen, aun hoy, botanicos que sostienen su origen
americano. '?

En la India exisre, desde antiguo. las Daturas, ferox v fas-
tuosa; en la China y las [+ius [Filipinas,ia Daturaalba, y en Amé-
rica, las especies tatula, arborea, sancuinea, ctc [n el Brazil, el
naturalista VELLozo '' (1790) dice haber encontrado entre la
flora exponténea del pa‘s. a la Dacura stramonium.  S.ampalo, 2
muy posteriormente, afirma haber encontrado la misma planta
en el Estado de Minas Gerues.

Entre nosotros, diversos hotanicos han identificado como
Datura stramonium, a la especie muy corrientce ¢n los alrededores
de esta ciudad vy, en general, en toda la costa peruana; asi lo afir-
man categéricamente en sus obras, Raimonpt '? y CoLunca. '*
HERRERA, por su parte, sostiene lo mismo en su libro «Contri-
bucién a la flora del Cuzco» '*. asi como en su escrito sobre No-
menclatura indigena de las plantas '® FErRMiN MaLaGA SANTO-
LALLA '7 encuentra al chamico (Datura, stramonium) en el de-
partamento de Cajamarca; Carros J Bacrimann '* lo men-
ciona de la misma manera en ¢l departamento de Lambayeque;
ANIBAL MaURTUA, '® en la provincia de Pachitea; Emitio Cas-
TRE, 20 en el departamento de San Martin vy refiriéndose a las
plantas venenosas ahi existentes, dice «Usanse como narcéticos,
entre otras plantas, el bejuco, ayarhuasca o soga de muerto, el
toe o maricau, etc (Datura insignis) (7). HILDEBRANDO
FUENTES, 2! en su escrito sobre Loreto, dice: «en el afo
1879 don PeEpro EsSTRELLA hizo una relacion de las plantas
medicinales mas importantes de esta provincja, con expre-
sibn de las propiedades curativas, en esta forma: <. Chami-
¢o, planta muy abundante y venenosa» y mas adelante: «<hierbas
diversas...nombre vulgar, Chamico, nombre médico, Stramonio;
propiedades curativas, hojas y semillas como la belladona en dé-
sis menor v para fumigaciones al Utero» [En su Diccionario de
Peruanismos, Juan DE AroNA. 2% pone: «Chamico, en los Estados
Unidos la llaman Apple of Peru, Jamesto n weed — Baitlet,
Diccionario de Americanismos. «sus nombres en el norte son se-
milla hedionda y manzana del Perd, Parece que fué introducida
en la Ameérica Tropical y que aparecié primero en Jamesto - n,
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Virginia, de donde se propagd con el lastre y morralla que
traian los barcoss (Beverly, Hist. of Virginia Lib, 11)».

Como se ha visto en los acépites anteriores, todos los que se
han ocupado de las Daturas repartidasen el Per(,se refieren ex-
clusivamente, dentro de la seccidon Stramonium, a la Datura
stramonium, considerandola como la especie’ peruana; to-
davia mas, PAREDES, en su Almanaque, afirma que don
Juan de Manzanilla, profesor de Boténica en la Universidad
de San Marcos, reconocié en una planta que le enviaron para
su clasificaciéon, a la Datura stramonium, la misma que dice cre-
cia silvestre en los alrededores de Lima y que era conocida con
el nombre de Chamico o Campanilla Blanca. De una manera ex-
presa, también dice el sefior RaEs, 2 en una monografia sobre
Huancayo. que en esa regidén existen las Datura stramonium,
D. Arbérea, D. Sanguinea y D. Sulfur. El Padre FaLcon, **
cita también la Datura stramonium, como existiendo en los al-
rededores de Lima, en otros puntos de la costa del Per( yen
algunos de la Sierra.

A pesar de todas estas valiosas referencias, debemos con-
signar el hecho de que ninguna de nuestras investigaciones, que
hemos procurado hacer con la méas escrupulosa minuciosidad,
nos ha revelado la presencia de algln ejemplar de Datura stra-
monium, en los alrededores de Lima; ain maéas, por
los datos y referencias que hemos obtenido de una peqguena en-
cuesta sobre las Daturas del Perd, hemos llegado a la conclusién,
condicional, de que la especie que domina en nuestro pafs es la
Datura tatula; ésta es también la opinidn del boténico seror
EsposTo, quien asegura que, en sus numerosas excursiones por el
territorio nacional, no ha encontrado otra especie que la citada.
Sin embargo, el doctor WEBERBAUER, botdnico alemén, asevera
haber encontraclo la D. stramonium, entre otras localidades,
en Santa Clara y Chosica, cosa que no nos ha sido posible com-
probar, a pesar de que hemos hecho en los lugares indicados por
e] doctor WEBERBAUER, prolijas y repetidas busquedas.

Sin  hacer hincapié sobre las opiniones de aficionados,
debemos referirnos a las afirmaciones de botéanicos autorizados,
para exptlicar la discordancia que existe entre sus afirmaciones y
el hecho indiscutible de nuestros hallazgos. Creemos que Ral-
MonDI clasificd Datura stramonium, viendo Datura tatula, sin
que esto que aseveramods signilique restar méritos a la obra del
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sabio milanés, por cuanto existen razones que pueden explicar
este error de clasificacién: como serfan, en primer lugar, la cir-
cunstancia de haker sido considerada la Datura tatula como
simple variedad de la stramonium, fundandose en la relativa
semejanza de las dos plantas; y después, porque dentro de los
medios y tiempo de que dispuso RalMonDi,para llevar a cabo su
monumental obra sobre el Perl, no pcdia exigirse'e, a propdsito
de una planta, llegar hasta el detalle de la variedad en su clasi-
ficacién. Nes reafirma méas en este criterio, lo que nos ha mani-
festado 2l seficr Esposto,de que en el herbario de RarmmonDI,
debajo del nombre cientifico de stramonjum, estd escrito:«var.
tatula»,cosa que no nos ha sido posible comprobar personalmente,
por las condiciones en que se encuentra dicho herbario. Queda,
sin embargo, subsistente, la opinidn respetable del doctor WEe-
BERBAUER.

[La Datura tactule crece, ademas, en el resto de América del
Sur, en la Central y del Norte. Seguramente de este continente
ha pasado a Europa donde ha surgido v en donde ha sido aprove-
chada por algunos médicos, de preferencia a la stramonium, por
atribuirsele mayor actividad terapéutica. Creceria en estado sil-
vestre, tanto en los valles costerios de escasa irrigacidn, elevada
temperatura y pobres en lluvias, como en la sierra, en donde los
cambios climaticos son mas acentuados, y las precipitaciones
pluviosas, mucho mas abundantes.

A pesar de la facil adaptacién, del chamico, a todas
las condiciones exteriores, se puede observar que no crece indi-
ferentemente en cualquier terreno: es muy raro encontrarlo en
los bordes de las acequias, y en los lechos arenosos de los rios; en
cambio, es muy abundante en los terrenos de cultivo, donde, en
algunas provincias, constituye una verdadera plaga. En las tierras
baldias o abandocnadas, puede crecer, aunque su desarrollo no es
considerable.

En los alrededores de LLima, se le encuentra, en abundancia,
en los maizales y algodonales, constituyendo, a veces, verdaderos
bosquecillos, y observandose que noexiste, con la misma fre-
cuencia, en los terrenos de pastos, en donde la tierra, sin re-
mover por espacio de afos, mezclada con las raices de las plan-
tas forrajeras. forma una capa superior compacta.

Descripcién.—Raiz.—Es fusiforme,del tipo corriente; eje prin-
cipal bien desarrollado, radicelas primarias abundantes, sobre
“todo en [a proximidad del cuello. Existen algunas raices que pre-
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sentan en su parte superior, inmediatamente por debajo del
tallo, una gran ampliacién de su didmetro en forma de maza; a
partir de este punto, su didmetro disminuye con rapidez; sin em-
bargo, no es esto lo comun, v el calibre a partir del cuello, dismi-
nuye casi siempre en forma regular. A veces se encuentran rai-
ces en apariencia fasciculadas; pero una observacidon méas dete-
nida, demuestra, que existe el eje principal geotrépico de dia-
metro predominante, aunque desviado por un obsticulo cual-
quiera.

Su color blanco contrasta,netamente, con el verde violaceo de
la parte inferior del tallo. Las radicelas principales implantadas
en la proximidad del cuello, forman con el eje un dngulo variable
por diversas circunstancias, y que, por lo comin, se aproxima al
recto. La longitud de las raices, como se comprende, oscila
entre !imites muy amplios: en un ejemplar de casi 2 metros de
altura, la hemos visto alcanzar hasta 40 ¢m. Sus didmetros son
por lo general iguales en un punto dado; se dan casos, sin embargo,
de raices fuertemente aplanadas, con predominio considerable de
uno de sus didmetros. En el ejemplar citado, sus dos dia-
metros, algo diferentes, acusaron 3,9 y 3,7 cm., inmediatamen-
te por debajo de} cuello. Su consistencia varfa: tierna y pulposa
en las plantas jévenes, se hace en las maduras, dura v dificil-
mente desmenuzable.

En cuanto a su estructura preséntase netamente diferencia-
das sus dos formaciones principales: la corteza y el cilindro cen-
tral. :

La lamina N°. 2, representa un corte de raiz,dado a una altu-
ra en que la capa pilifera ha desaparecido ya. En la corteza se
advierte que el primer estrato es el suberoso; célutas rectangu-
lares, que presentan en su mayoria, hacia la superficie externa,
una pelicula bien visible de suberina que juega rol protector
con respecto al resto de la planta. Por dentro de la capa suberosa,
sigue la primera zona cortical propiamente dicha, que puede ca-
racterizérsele por sus células polimorfas, de tamaio muy varia-
ble y con abundantes formaciones cristalinas,en algunas de ellas,
de oxalato de calcio. La segunda zona cortical se caracteriza por
sus hileras celulares dispuestas en direccién radial; células de
forma rectangular y distribuidas en cinco a ocho capas. El endo-
dermo, la Gltima capa de la corteza, es muy dificil de distinguir,
y es por ello que el comienzo del cilindro central, sélo se aprecia
bién a partir de los haces libero-leriosos.
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El cilindro central, presenta en la D. tatula, una disposiciéon
tipica: no se distinguen con claridad las diversas zonas que
los histdlogos consideran en el parénquima interfascicular. El
periciclo, los radios medulares, la capa perimedular, son dificiles
de diferenciar. Los haces libero-lenosos se reparten casi unifor-
memente por toda la estela, dejando,sin embargo, algunas zonas
discontinuas ocupadas por tejido medular, de células polizonales
con paredes celuldsicas, que toman coloracién rosada con el car-
min aluminado de Grenacher.

Tallo.—Su tamario es muy variable. En las condiciones 6pti-
mas de vida de la planta, en terrenos de sembrio bien regados,
alcanza hasta dos metros. que es la dimensiéon maxima que hemos
encontrado entre los ejemplares recogidos en los alrededores de
Lima. Es muy posible que, en condiciones de clima y suelo més
favorables, alcance adn mayores dimensiones. Lo mas corriente
es encontrar ejemplares maduros que apenas alcanzan 40 o 50
cm.; siendo de interés anotar, que las dimensiones del tallo no
influyen, mayormente, sobre el tamafio de las céipsulas y se-
millas.

El color del tallo es violaceo, manchado profusamente de
verde; manchas que en la parte inferior se extienden y se unen,
hasta constituir casi el color Gnico. La intensidad de la coloracién
parece estar en relacion directa con !a iluminaciéon que recibe la
planta. Es mayor en los ejemplares que crecen en terrenos des-
cuidados, y minima en las plantas jévenes que crecen aun bajo
la sombra de otros vegetales. Se ve, en este tltimo caso, tallos to-
talmente verdes, y¥ en el primero, un marcado contraste entre el
violéaceo de la parte superior y el verde de la inferior, sombreada por
la maleza.

Su superficie es lisa; a veces, sin embargo, en su parte in-
ferior, presenta un anillo de pelos glandulares y perpendiculares al
eje de la planta. Su forma es cilindrica; pero puede apreciarse
ligera desigualdad en sus didmetros, y aGn, en algunos casos, ob-
sérvase un ligero canal longitudinal.

El tallo se ramifica por falsas dicotomias: en los puntos de
bifurcacién, existe, por lo com(in, una tercera yema, de desarro-
ilo constante, aunque muy inferior a) de las principales. El cali-
bre de los vastagos resultantes de la primera bifurcacién; es casi
siempre igual; la segunda dicotomia origina, en plano perpendi-
cular al primero, vastagos terciarios, tamhién semejantes en sus



didmetros; las ramificaciones siguientes son enteramente des-
iguales. .

Antes de queeleje primario experimentela primera division,
da nacimiento a varios ramuasculos sin mayor importancia. Las ra-
mas que se bifurcan, al apartarse. forman un dngulo de 45 gra-
dos. En sitio intermedio entre las ramas hijas, y continuan-
do la direccidn del segmento original. existe o una flor o unacapsu-
la. Como antes se ha indicado, en la bifurcacion, viése ademas de
esta (lor o capsula, una yema que, desarrollandose en la axila de
una hoja cacdiza, origina un ramausculo rudimentario. A veces la
flor, y por consiguiente la capsula, puedzn (faltar, sin iz sza
raro este cardcter.

El tallo, primero macizo en su espesor, se ahueca conforme
avanza su edad, por la dezsaparicion de la médula En las vecin-
dades dz la raiz y de las hojas de las plantas jévenes, persiste el
tallo con su caracter primitivo.

La ldmina Ne°3, querepresenta uncorte transversal del taltlo,
nos muestra la epidermis, compuesta de una capa de células rec-
tangulares, de paredes celuldsicas bien netas, y revestida porsa ca-
ra externa, de una cuticula perfectamente visible en los cortes
tefidos por la fucshina amoniacal. La cuticula presenta peclos
epidérmicos no muy abundantes, y de dos clases: uniseriados y
macizos.Los pelos uniseriados s2 componen dz trescélulas super-
puestas, con finas cubiertas celuldsicas, y separadas, unas de
otras, por dos tabiques delgados. Xl protoplasma dec estas tres
células es linamentz granuloso, y presenta, en el polo proximal,
los nicleos de las células, poco visibles. i

Los pelos macizos se ven siempre constituidos de un cor-
to pedicelo, que se dilata en una formacion esférica, compuesta
de numerosas células; son mucho mas raros que los precedentes
y tienen un color bruno oscuro.

Algunos cortes trasversales del tallo, muestran [recuente-
mente, y por [uera de la cuticula, acimulos de cera, en ferma de
bastoncitos, estrechamente unidos entre sf; cera cuya naturaleza
quimica es perfectamente reconocible por su comportamiento al
calor.

La corteza consta de cuatro cstratos, dos de les cuales son
simples, formadcs de una sola hilera de células, y los otros dos,
compuestos de varias capas celulares, que presentan gran analo-
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gia entre si. £l primer estrato ceivlar, yendo de (uera adentro, es
Ja capa subepidérmica, que en este caso merece llamarse pigmen-
taria:estad formada poruna sola hilera de células rectangulares en
corte transversal y cuyas paredes tangenciales,son algo mas en-
grosadas que las radiales. Se hallan cargadas de pigmento vio-
laceo que llena en ocasiones todo el contenido celular, ocultando los
granulos de almiddn que estan presentes,aunque no muy abundan-
tes. LEn algunos cortes transversales de tallo, que prescntin un
canal longitudinal profundo, se nota gue el pigamento de la capa
subepidérmica, es verde en el fondo del canul, donde la luz llega
en escasa cantidad, e intensamente violado en el resto del tallo.
L.as células de la capa subepidérmica, son ligeramente maés
veluminosas que las de la capa anterior; sus paredes tienen
poca afinidad por el carmin aluminado, lo que nos permite supo-
ner gue la celulosa ha sufrido alguna alteracidén guimica.

Ll estrato siguiente pertenece a lo que se llama la corteza
propiamente dicha: consta de seis a ocho capas de células poligo-
nales. de finas paredes celuldsicas y de contenido protoplasmatico
cargado de algunas granulaciones clorofilianas, y escasa cantidad
de almidén. Lo que caracteriza a este estrato, es el engrosamiento
de la membrana celulésica, en lcs puntos de union de varias cé-
lulas contiguas. El tamano de éstas, siendo inferior al de las cé-
lulas de los estratos vecinos, es constante.

La tercera capa de cuatro a cinco hileras de células, de for-
ma poligonal, debido a la presidn reciproca, carece de los engro-
samientos tan caracteristicos de la zona anterior. Como conte-
nido celular, existen cloroplastos y granulos de almiddn escasos.
El Gltimo estrato de la corteza, o endodermo, separa a ésta del
cilindro central: los cloroplastos abundantes, y los diminutos
granos amileceos, caracterizan a esta capa.

El cilindro central o estela (Van TIEGHEM), esta limitado irre-
gularmente por el endodermo y presenta, por dentro de esta Ulci-
ma capa, al periciclo compuesto de células pequenas cuadrangu-
lares y de delgada pared celuldsica. Por dentro del periciclo y
formando un circulo discontinuo al resto del cilindro central, se
encuentran los haces libero-lefiosos: cinco grandes y cinco pe-
quenos, alternando. Los haces contiguos no se hallan separa-
dos por los radios medulares, pues estos han formado, en su
parte vecina al periciclo, tubos cribosos medulares, que unen
entre s{ a los diez haces libero-lenosos. La estela es, pues, del
tipo gamodesmo.
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Inmediatamente por dentro de la madera se distingue la
capa perimedular con células relativamente pequefas y con re-
servas amilaceas abundantes. La médula consta de grandes cé-
lulas poligonales, también con reservas feculentas. En los tallos
jovenes y en la cercania de los puntos vegetativos de la planta,
la médula reliena por completo todo el cilindro situado por dentro
de la capa perimedular; pero a medida que el tallo aumenta en
edad, se va reabsorviendo hasta desaparecer por entero, aln, en
sitios proximos a los puntos vegetativos.

Hojas.—Son de dimensiones variables, pudiendo alcanzar,
inctuso el peciclo, hasta 50 centimetros. Por lo comiin son asimé-
tricas, ovaladas, irregularmente dentadas, verde oscuras en su
cara supzrior y mas claras en la inferior. Nervacién de tipo pen-
nado. En la cara inferior, las nervaduras, més pronunciadas, li-
mitan campos rectangulares El peciolo de color violaceo, como el
tallo, puede alcanzar dimensiones crecidas (hemos observado al-
gunos de 22 c¢ms.); es acanalado en su cara superior. El limbo,
més largo que el peciolo, presenta su ancho maximo a nivel de la
segunda dentelladura. Con frecuencia las hcjas inferiores son re-
gularmente ovaladas.

Siendo la estructura del peciolo y la de las nervaduras,
esencialmente Ja misma que la del tallo, describiremos sélo
la del limbo. La epidermis superior estd constituida por una
capa de células restangulares en corte transversal, y desprovis-
tas de cloréfila. La capa siguiente es un tejido de grandes células
alargadas perpendicularmente, en palizada y con granos de clo-
réfila y almidén Los haces Ifbero-lefiosos que se encuentran por
debajo del tejido en palizada, estan compuestos por vascs cribo-
508 y por conduetos anillados. Rodeando a Jos haces libero-lefio-
sos, se encuentran células con cristales de oxalato de calcio; sien-
do de anotar que estas células sdlo existen en esta zona. El tejido
lagunar que se encuentra por debajo, estd formado por células
poliédricas que contienen granos de clordfila y almiddn.

LLa epidermis inferior dzl limbo estd compuesta de células
més regularmente rectangulares que las correspondientes en [a
cara superior. Abundantes estomas abren sus ostiolos en la su-
perficie.

Flor.—Pedlnculo verde, de forma regularmente cilin rica y
de 1 a 2 centimetros. Céliz gamosépalo, tubuloso, envolviendo a
casi la mitad de la corola; su parte superior delgada, violacea

\
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en su porcidn libre, presenta poca resistencia a la traccidén. La
parte inferior del clliz es mas gruesa, resistente y verde; es la
porcidén que continuara con la capsula.

El caliz presenta en su superficie externa cinco canales en
sentido longitudinal, separados por cinco crestas (a veces seis),
que se implantan independientemente en el pedGnculo; por
arriba se retuercen ligeramente en el borde libre.

La corola gamopétala, regular, tubulosa, de color ligera-
mente azulado en su parte superior, presenta en la cara interna
del tubo, quince rayas violdceas gue se disponen en grupos de
tres, siguiendo los surcos internos de la corola. Su mitad inferior
es verde pélida, internay externamente. Asi como el céliz, tiene
cinco crestas gue terminan aguzandose y enrrollandose las unas
alrededor de las otras. En la parte inferior de su cara interna,
presenta cinco superficies triangulares y salientes, de donde
aparecen los estambres.

Los estambres,en nimero de cinco, poseen filamentos blan-
cos y cilindricos gue se ensanchan al unirse con la corola. En el
botédn floral, el filamento es mucho menor, con respecto a la ante-
ra, de lo que serd después.

La antera presenta caracteres muy distintos en la flor abier-
ta v en el botdn floral; en éste es voluminosa, de color violado.
En su cara interna existen tres surcos profundos que limitan y
separan dos eminencias longitudinales, y en su cara externa se
nota sélo un surco que la divide en dos mitades.

En el pistilo los cinco estambres rodean por todos lados al es-
tilo. De color blanco, regularmente cilindrico, el estilo se introduce
por su parte inferior en el ovario que semeja un cono, con eriza-
ciones blandas y obtusas, de color verde. El ovario presenta
(véase lamina N° 4) en su superficie exterior, dos surcos opues-
tos bien marcados; la cavidad presenta un tabique completo y
otro incompleto, perpendicular al primero. A cada lado del ta-
bique incompleto, se encuentra la placenta donde se insertan los
6vulos, anétropos. El estilo remata por arriba en el estigma, que
cubre a manera de casquete su extremo superior ensanchado.
De color blanco amarillento y consistente en el botén floral, el
estigma se hace blando y glutinoso en la madurez.

Fruto.—(véase {4mina N° 1) El fruto de la D. tatula es una
capsula ovoide, erguida. provista exteriormente de numerosos
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aguijones desiguales, con 4 surcos opuestos 2 a 2 y que nacen en
la base de la cApsula, por encima del vestigio del céliz. Estos sur-
cos son desiguales. tanto en su profundidad comoen la fecha de
su aparicién. Dos de ellos se marcan precozmente, resaltando por
su color blanco sobre la superficie externa verde del ovario.
A medida que la flor y el fruto evolucionan,se hacen mas pronun-
ciados y son los primeros en abrirse cuando ocurrc la dehiscencia.
Los otros dos surcos, a mas de aparecer en fech: muy posterior,
son menos pronunciados. En el interior de la capsula, los 4 surcos
dan insercidn a otros tantos tabiques desiguales, de los que 2,
los principales. avirecen primero v dividen completamente a la
capsula en dos compartimientos; los otros dos son incompletos,
faltandoles el cuarto superior.

Como consecuencia del desarrollo de las placentas, los tabi-
ques incompletos son constanternente mas gruesos que Jos com-
pletos. Las placentas son eminencias irregulares y alargadas en
el sentido longitudinal. [Las semillas son numerosas y llenan com-
pletamente el fruto.

El color de la capsula varia del violado al verde, y de éste, al
amarillo pajizo cuando llega al estado de completa madurez. Las
espinas son numerosas v desiguales, como ya hemos dicho. La
cara inferior del c4liz, que persiste en el fruto maduro, presenta
5 crestas divergentes a partir de Ja insercién del pedinculo, que
interceptan otras tantas superficies triangulares excavadas. Ll
pedanculo es cilindrico, verde y de longitud variable.

Semillas.—Blanco amarillentas al principio y negras cuan-
do la dehiscencia, presentan en su superficie ligeras puntuacio-
nes. Su forma es arrinonada y generalmente se insertan en la
placenta, no precisamente por la zona deprimida de su contorno,
sino mas bien en la proximidad de una de sus extremidades. Sus
tres dimensiones, promediadas, son: | mm. de alt., 3.5, mm. de
fong. y 3mm. de ancho. EI peso oscila alrededor de 0,009 gr.
Estos valores han sido obtenidos en semillas maduras, negras y
recién tomadas de la planta. Es interesante anotar la constancia
de los valores apuntados, pues ellos no varian en relacidén con
el tamarno y desarrollo de la planta.

La semilla (vézse lamina N». 5) esta revestida de una epi-
dermis constituida porcélulas grandes, de paredes gruesas, siendo,
las paredes laterales poco ondcadas v las interiores atravesadas
por poros. El parénquima esta constituido por capas lacias, a
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las que siguen otras de células obliteradas, primero y de células
maés delinidas, después. Las células del endospermo tienen paredes
de diametros iguales y encierran acimulos de grasa y aleurona.
El embrién es muy encorvado y esta incluido dentro de un te-
jido nutricio blanquecino, oleoso y muy abundante.
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CAPITULO 111

ESTUDIO QUIMICO

El primer guimico que averigud la composicién del stra-
monium fué PromniTz (1815), realizando sus trabajos con la plan-
ta total fresca; los resultados los registra LABBEE: !

Reding . o o............. ;WSS T 0,12 Fosfatos y sales ve-
getalesde cal y de
Piextractivo......... e o 0,60 magnesio ...... ... 0,23
P. extrac. gomoso ............ 0,58 oUW & e, e Off B
Fécula verde....................... 0,64 Materias lenosas ... 5,15
AlBtmina ... B 0, 015 Pérdidas ...... ........... 1,28

BraNDES (1820) {ué el primero que obtuvo el extracto alca-
loidico de Ja D. stramonium y diéle el nombre de daturina.
Este mismo guimico aislé los principios activos del belefio, acé-
nito, belladona y cicuta, dandoles, respectivamente, los normbres
de hiosciamina, aconitina, atropina y cicutina. Fué BRrANDES
quien nos hadejado el primer analisis completo de las semillas de
stramonium, en las que hizo el dosaje de las materias grasas y
estudié las combinaciones del alcaloide con el 4cido malico. ?

Los resultados de BRANDES son los siguientes:

Malato de daturina ......... 1,80 AlblGmina y fitocola 6,45
Aceite fijo y cloréfila . ... 16,05 Glutenina .......... 5,50
Cera ... 1,40 Malato de daturi-

na, potasa, cal y
Resina insoluble enel éter 9,90 acetato de potasa 0,60
P. extractivo.................. 0,60 M. lefiosa .............. 23,39
P. extractivo gomoso . .... 6,00 Agua ... 15,10

Goma, basorina y sales.... 11,30 Pérdidas .............. 1,95
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En 1833, MEeiN, farmacéutico de Neustadt-Goders, obtuvo
por primera vez la daturina en estado de pureza. En el mismo
ano, independientemente, GeEiGER vy HEeSSE, publicaron sus in-
vestigaciones sobre la raiz de la belladona, en las cuales revela-
ban resultados anéalogos a los de MEIN. El extracto obtenido por
GeI1GER y HESSE {ué analizado por JusTus LIEBIG, quien Je asig-
né la férmula empirica o global que ain hoy es admitida:
C'"H230O3N.

SoucHAY 3 (1846) investigd sobre los principios minerales de
las cenizas de stramonium, encontrando lo siguiente: potasa K20,
17,879, soda Na?0, 12,57 %: magnesia Mg0. 15,50 %; acido fos-
férico, 30,65 9 la silice, cal y perbxido de hierro, estarian presen-
tes en proporciones menores.

Hasta LADENBURG, en 1879, usidbase indistintamente los nom-
bres de atropina, daturina, hiosciamina, etc., siendo este qui-
mico el que reconocid la desigualdad de las férmulas estructurales
de la atropina y de la hiosciamina, las que separé del alca-
Joide global de estramonio por su método clasico de los cloro-
auratos.

L ADENBURG avanzd, todavia, hasta la preparacién de lo que
domind tropeinas o derivados sintéticos de los alcaloides midrié-
ticos; productos de combinacién de estas bases organicas con los
Acidos salicilico, oxibenzoico, para-oxi-benzoico, amigdalico,
benzoico y ptalico. Llamble especialmente la atencién, las ac-
ciones fisiolégicas de la homatropina. *

Del belefio (Hiosciamus niger) aislé igualmente, LADENBURG,
la hioscina, que supuso fuera isdbmero de la atropina y de la hios-
ciamina. '

Las investigaciones de LADENBURG, apesar de sus explica-
bles errores, constituyen la contribucién méas importante que ha
podido hacerse en lo gue respecta a la quimica y fisiologismo de
los alcaloides del estramonio.

VitaLt (1881), definié la reaccién coloreada caracteristica
de la atropina, que es hoy tipica para toda la serie de alcaloides
de nacleo pirrdlico y pirimidico. PEscl, en el mismo afio, prepard
la apo-atropina o atropamina (Hesse), tratando a la atropina
por el 4cido nitrico diluido.

Hartz (1884) ,° empleando como disolvente a la bencina
y como base desalojante de los alcaloides, a la soda calstica,
obtuvo de 121 libras inglesas de semillas desecadas de D. stramo-
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nium 86 34 lbs. de residuo desgrasado, dentro del cual existian
91,975 gramos de alcaloide total, osean, 0,167 gramos por ciento
de semillas desecadas 6, 0,233 por ciento de polvo desgrasado.

En el afio siguiente, DUNSTAN v RansoM, © hicieron conocer
sus métodos de dosaje de la atropina y hiosciamina en las hojas
y extracto de belladona; métodos, que han sido los que nosotros
hemos empleado en el presente trabajo, con una variante que cref-
mes ne esaaio hacer respecto al disolvente para la extraccién.

WiLL v Brepic, (1888) 7 obtuvieron la atropina por trans-
formacién de la hiosciamina por alcalis diluidos; ScHMIDT com-
probd la existencia de la hjosciamina en la Scopolia japonica y
DunstanN y CHASTON se ocuparon del mismo alcaloide como
elemento predominante en el stramonium, Duboisia y Scopolia.

En 1890, ScuMIDT, reconocid en Ja Scopolia japdnica, la exis-
tencia de la hioscina de LADENBURG, llamandole escopolamina;
rectificé su féormula y demostrd su no isomeria con la atropina
y la hiosciamina. Posteriormente, aislé el mismo alcaloide del
belefio, de la belladona, del estramonio y de la Dubosia mio-
poroides.

A partir de 1892, HEesSE inicia el estudio de Jas propiedades
fisicas y quimicas de los alcaloides midriaticos y de sus deriva-
dos; se ocupa sucesivamente del poder rotatorio especifico de Ja
hioscina y hiosciamina, de los puntos de fusién de la atropina,
hiosciamina vy sus derivados cloroduricos, y descubre, finalmente,
en el bromhidrato de hioscina comercial, un alcaloide 6ptica-
mente inactivo quc llamd atroscina.

Browne ® (1890), investigando Ja cantidad vy clase de al-
caloides en flores de plantas chinas de D. alba, obtuvo 0,485 9
de hioscina pura, y, en 1900, HEssg, analizando idéntico material
enviado por BRowNE, obtuvo que la cantidad total de alca-
joides era de 0.55 9, dentro de los cuales habian 929, de hios-
cina, 69, de hiosciamina y 29, de atropina. '

Fundandose en el caracter marcadamente basico de la mayo-
ria de los alcaloides, ScimipT, @ en 1900, establecié un nuevo mé-
todo de dosaje de estos cuerpos, basado en su saturacién por un
Acido fuerte en presencia de un indicador apropiado, la iodeosina;
método merced al cual obtuvo, en hojas de stramonium del jar-
din botanico de Marburg, un promedio de 0,40 gr. 9, de alcaloi-
de calculado en atropina.
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DunstaN y Brown !0 investigaron a su vez los alcaloides
del Hyosciamus muticus, proveniente de la India, asi como de
plantas egipcias, obteniendo para el primero 0,1 9, de principios
activos y para las segundas,0,87 9,. En el stramonium del Egipto
sblo encontrd hiosciamina; hecho importante, por cuanto corro-
boraria la sospecha de algunos investigadores, relativa a que la
atropina no existe normalmente en la planta, sino que es el resul-
tado de la transformacién de Ja hiosciamina por la accién de los
reactivos empleados en la extraccion y de las diversas operacio-
nes, como disolucién, calentamiento, etc. que se practican en ese
proceso.

Establecida la (érmula estructural del acido trépico por
LADENBURG y RUGHEIMER, quedaba por establecer la de la atro-
pina. Esto fué hecho por WiLLsTATTER (1901-1903), !

Algunos anos después. Ap. KircHER (1905) tratd de carac-
terizar a los alcaloides midriaticos de las Daturas metel, querci-
folia y arbérea. En la D. metel, segin este autor, predominaria
la escopolamina; en la quercifolia predominarian Ja escopolamina
y la hiosciamina, existiendo la atropina en escasa proporcion;
en la arbbrea faltarfa por completo este Ultimo alcaloide, pero
estaria presente la hiosciamina en escasa proporcién, y en muy
abundante, la escopolamina.

Este mismo afo, FELDHAUS ' determind con ayuda del
reactivo iodo-iodurado, la distribucién de] alcaloide en la semi-
ila del estramonio yla riqueza en alcaloides del punto vegetativo
de los parénguimas y de los tejidos periféricos. DA las siguientes
cifras: en raices gruesas 0,33 95, en raices pequenas 0,10%, en
el tallo principal 0,09 9, en las hojas 0,399, en la corola 0,439,
en el caliz 0,30%, en el pericarpo maduro 0,08 %, y en los gra-
nos maduros 0,489.

Pyman y RevnoLps (1908) descubrieron en la D. mete-
loides, un nuevo alcaloide, la meteloidina, de férmula empirica
CUPH2IO*N, simultaneamente a la presencia de atropina y
hioscina.

ANDREwS ' (1911) encuentra en las plantas indianas de
D. stramonium,los porcentajes alcaloidicos siguientes: en el tallo
0,25 grs; en las hojas, 0,41 a 0,45 grs., y en los frutos, 0,46 grs.;
pareciéndole encontrar que, salvo una excepcién, el alcaloide
era s6lo hiosciamina o mezcla de ésta con pequefa cantidad de
escopolamina. La D. fastuosa presentaria un total variable entre
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0.1 9, en las rafces, a 0,2 % en los frutos, siendo el alcaloide do-
minante, la escopolamina.

CiamiCIAN y Ravenna %, dos quimicos italianos. que desde
afios antes habfan estudiado la génesis de los alcaloides. publica-
ron, casi simultaneamente con ANDREwS, los resultados de los
experimentos que hicieron inyectando, a plantas.ciertas sustan-
cias cuya estructura intramolecular tuvieran alguna semejanza
con la de los alcaloides generados por ellas, con el objeto de de-
terminar si habia o né aumento en el tenor de principios activos.
En el estramonio comprobaron. por ejemplo. que el ac. ptalico
posee accion inhibitoria sobre la formacién de alcaloides; la
piridina no cjercia accidén alauna, en tanto que la asparagina (aci-
do amino-amido-succinico) seria el Unico compuesto susceptible
de incrementar la citada produccidn intraorganica.

La disparidad entre las cifras del punto de (usién fijadas
para el sulfato de atropina. por varios autores. llevaron a Droor
Richemond 2. en 1918, a buscar la causa de esa discordancia.
constatando que ella radicaba en la notable higroscopicidad del
compuesto y en la diferencia de!l punto de fusién entre el cuerpo
puro anhidro v et hidratado. De acuerdo con ALiLeEN, RICHMOND
admite. como punto de fusién,el de la temperatura de 194 °C

Desde las investigacionesde WiLL en 1888, se admitfa que si
bien los alcalis catsticos v los carbonatos alcalinos eran suscep-
tibles de realizar. ain en (rio, la racemizacién de ta hiosciami-
na, el amoniaco apenas si causaria muy lentamente esta trans-
formacion. Las posteriores investigaciones de Dot 16 han pro-
bado que este ultimo alcali y el carbonato de sodio. causan una
apreciable descomposicién, ain de la atropina. en productos
secundarios. Facil es comprender la importancia que tiene este
hecho pues si  la cantidad de amoniaco empleada en la
extraccién es excesiva, podria concluirse, facilmente, con cifras
de anélisis alejadas de la realidad. Aunque DoTT encuentra que
el bicarbonato de sodio es también susceptible de provocar las
dichas descomposiciones, dado que es menor este poder, lo reco-
mienda para los procesos de extraccién, en reemplazo del amo-
nfaco

J. Osapa ', en un reciente trabajo sobre la meteloidina,
hace una exposicién general del problema de los alcaloides de
las Daturas y les divide en dos grupos: los ésteres trépicos de la
.tropina y los ésteres trépicos de la oscina o escopina. Sospe-



— 42 —

chando,también, que la atropina no existe formada en las plan-
tas, sino que se origina en el curso de la extraccién, sostiene que
las dos series de alcaloides no se presentan mezcladas en ninguna
de las plantas que habia estudiado: Atropa, Hyosciamus, Sco-
polia, Datura, Duboisia y Mandragora.

Entre los Gltimos trabajos publicados sobre los alcatoides de
jas Daturas.debemos citar a los de SABALITSCHKA y JUNGERMANN
18 v a los de DIETERLE 19 [ os dos primeros se ocupan en especial
de la pretendida difusién de los alcaloides en el grano germinado,
afirmando que no existe esta difusién ni tampoco formacién de
zona protectora alguna. El alcaloide no pasaria al medio exterior
sino en condiciones muy especiales y s6lo cuando el grano se halla
alterado. ;

GERARD tenia establecido que en el aceite de las semillas de
D. stramonium existia un componente graso caracteristico, el aci-
do datarico (CH?*0?H), isémero del 4cido margérico; pues
bien, H. DIETERLE complementa estas determinaciones de Ge-
rARD aislando de las semillas de D. alba (NEEgs) los siguientes
acidos:

Acido lindlico a...... 27,009,
- 5 Ao " 3,349,
Acido oléico ... . e, 69,66%,

Acidos todos de la serie no saturada, que explicarian el ele-
vado indice de iodo del aceite de esa Datura.

No sabemos que se haya realizado entre nosotros algtn tra-
bajo especial sobre los alcaloides de ]as solanéceas. Sin embargo,
debemos mencionar dos tesis presentadas a la Facultad de Cien-
cias en los afios 1908 y 1917, que se relacionan en algo con este
estudio. La del, hoy, doctor O. HERCELLES 20, que trata en espe-
cial del reconocimiento microquimico de los alcaloides mas im-
portantes, entre los que pone a la atropina, verificando, con nueve
alcaloides, las reacciones con el ioduro de bismuto, ferrocianuro
y cromato de potasio, cloruro de platino, cloruro de oro, 4cidos
crémico y picrico v con el Lugol ligeramente modificado. Com-
prueba la inexactitud de los resultados de PopoFF en lo relativo
al picrato de atropina: la sal no cristalizaria en forma de ldminas
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rectangulares sino predominantemente en f[inas agujas incoloras.
[.a forma indicada por PopoFF seria, con mucho, la menos abun-
dante.

La segunda tesis, debida al, hoy.doctor Vila Acuna ', trata
especialmente del dosage de ciertos alcaloides por medio del iodo;
y refliriéndose especialmente a [a atropina, alcaloide que nos in-
teresa, la dosifica en las hojas de la belladona y encuentra, en
una muestra del comercio, hasta 0,359,. A | cc. de la solucién
centinormal de iodc, le corresponderia 0.0007225 de alcaloide
puro, atropina o hiosciamina

Los diferentes datos que hemos recogido y consignado en
el presentc capitulo, se refieren a los escudios de la quimica de
las Daturas y. adn. de la de las plantas pertencientes a géneros
botanicos proximos: pero nada se ha dicho respecto de la espe-
pecie mas importante para nosotros. la D, tatula. Apenas si algu-
nos autores la citan para decir que sus propiedades son idénticas
a las del stramonium o para anotar una ligera ventaja en su ac-
tividad sobre ésta En Inglaterra. algunos médicos la usan como
especifico contra el asma, prefiriéndola al estramonio (The datura
tatula, especific for asthma). Siendo mas activa tendré que po-
seer mayor cantidad de alcaloides que el stramonium; v, por con-
siguiente. ser mas toxica. Esta ¢s la opinién de Ozier cuando afir-
ma en su «Chimie Toxicologique- que la D. tatula goza de
propiedades particularmente venenosas.

E] Gnico analisis quimico de esta planta que, conocemos es
el de ALDRIDGE; cuyos resultados, reunidos por LABBEE. acusan
la presencia en ella, de tanino y un alcaloide.

En prensa este trabajo, encontramos en la revista «Ciencias»
de Caracas. 1°. de diciembre de 1926, y en un articulo «Plantas
de Estudio», del doctor F. VaLERL |a cita de una tesis para el
Doctoramiento, en San Salvador. del doctor ARTURO (GALLONT,
intitulada: «Investigaciones y Dosificaciéon de los Alcaloides de
la D. tatula»; trabajo que no comentamos por no conocerlo.

Como hemos visto en paginas anceriores. [DRAGENDORFF
habia demostrado la inalterabilidad de la atropina en medios pu-
trefactos. LoNSTEIN 22 que ha realizado tltimamente experien-
cias mas precisas. con especies bacterianas conocidas, ha llegado
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a conclusiones similares en lo-gue respecta a la morfina y a la
atropina. Pero, a(in, posteriormente, MLLE. MAGNETTE 2 ha
vuelto a ocuparse de este asunto, confirmando méas, si cabe, las
conclusiones de DRAGENDORFF. Sus experiencias llevadas sobre
diversas susbtancias (az(car, peptona, cuerpos de cobayas, etc.)
colocadas en suelos diferentes v a diferentes profundidades, o
en la atmdsfera, en presencia de fermentos variados (lactico,
butirico, amoniacal) o de microbios de la putrefaccién (proteus,
colibacilo, etc.), la conducen a las siguientes conclusiones: es
posible siempre caracterizar con certidumbre a la atropina y
hiosciamina bajo las mas diversas circunstancias de tiempo,
temperatura, medio, aereacién y flora microbiana; siendo las
condiciones 6ptimas para la conservaciéon de una mayor cantidad.
de alcaloides, temperaturas poco elevadas, terreno seco y per-
meable al aire y medio 4cido. La hiosciamina demuestra siempre
una mayor inestabilidad que la atropina, su desaparicién es un
poco més rapida. : '

Desde los ya antiguos trabajos de SCHMIDT, sobre la bellado-
na, se sabia que existe una intima relacion entre la riqueza alca-
loidica de la planta y la composicién quimica del suelo en que
crece; sin embargo, faltaba precisar la influencia de determinados
jones, solos o asociados, en'el terreno, sobre la génesis de los al-
caloides. Esto es lo que ha realizado @ltimamente MaURIN 24,
experimentando con el estramonio: la mayor parte de los abonos
conocidos, aunque incrementasen el aparato vegetativo de la
planta, no son capaces de influir sobre su riqueza en alcaloides;
pero con algunas mezclas de sales de hierro. aluminio, potasa
y cal, es posible producir un aumento de 25 9, en el rendimiento
alcaloidico.



ALCALOIDES DE LAS DATURAS

Sobre e} origen dc los alcaloides se han realizado, desde an-
tiguo, numerosas investigaciones. P1cTeT (1905), Czapec (1906),
WINTERSTEIN y TRIER (1910) v RoBinson y Per«iIN (1917-1919)
han escrito sobre el particular; pero el que emitid la primera
hipétesis sobre el significado fisiolégico - de los alcaloides, fué
SacHs, que atribuia la presencia de estas bases organicas en las
plantas como consecuencia de la actividad catahdlica normal
de ellas. Como todo producto de deshecho. los alcaloidles, serian
nocivos a la planta misma v en la imposibilidad de eliminarios.
los almacenaria en tejidos especiales. Su valor seria pues compa-
rable, en todo punto. al de los oxalatos y resinas en otros vege-
tales.

Otros autores han considerado a tos alcaloides como produc-
tos intermediarios en la génesis de la molécula albuminoidea, con
valor semejante al de materiales pléasticos susceptibles de uti-
lizacidn posterior ROBINSON y PERKIN se adhieren a este crite-
rio, pues definen el origen aminoaciddgeno de ciertos alcaloides
ErrErs (1882) teniendo en cuenta la extrema toxicidad de los
alcaloides, 1os considera como medios de defensa de la planta;
serian comparables por su funcién, aunque superiores en poder,
a ciertas formaciones mecanicas y quimicas protectoras. La tesis
de ERRERA muy en boga, en otros tiempos, parece haber sido ins-
pirada en las ideas de HABERLANDT, acerca de la finalidad Gltima
de todo 6rgano o cuerpo de origen biolbgico.

Hipétesis distinta es la de los italianos CIAMICIAN Yy RAVEN-
NA. Creen estos, que las plantas, lejos de eliminar los alcaloides
como productos residuales de su metabolismo, los modifica vol-
viéndolos més resistentes por sustitucién con radicales alcohdlicos
0 4cidos de los hidrégenos hidrocarburados. Este fenémeno de es-
tabilizacidbn seria realmente incompatible con la hipdtesis de



SacHs. Ciertas experiencias los conducen a sostener la naturaleza
hormbnica de los alcaloides con funcién estimuladora de las otras
fUnCIOnes vitales, lo que éxphcana segln ellos. su mayor concen-
tracién en los sitids de mten54 actividad metabdlica; puntos ve-
getativos v merlstemos

‘Actualmente se admite ‘en las Daturas, trés alcaloides prin-
cipales: la atropina, la hiosciamina y la hioscina o escopolamina;
aparte de otros alcaloides, de menor importancia, que existen en
algunas especies: la meteloidina. la atroscina, etc.

Atropina.—CY7H?303N. Su existencia en las Daturas y
en la belladona, es motivo actualmente de alguna discusién.
ScumipT, WILL v BrREDIG la niegan sospechando que el alcaloide
original sea la hiosciamina: la atropina seria un producto de tras-
formacién, derivado de las manipulaciones quimicas v procesos
fisicos, empleados en el curso de la extraccion, bajo el influjo
concurrente de la temperatura Nosotros, no estando definido
este asunto, seguiremos a LADENBURG en el curso de este trabajo,
considerando a la atropina como uno de los alcaloides propijos
de las Daturas. :

La férmula. global de la atropina, fué determinada, por pri-
mera vez. como.ya se ha dicho, por LigriG. Su férmula estructu-
ral, fué estudiada por [LADENBURG, RUGHEIMER y MERLING.
que prOpusier_on modelos muy semejantes al que posteriormente
obtuvo WiLLsTATTER De los productos de la hidrélisis de la
atropina; ¢l 4cido tropico, habia sido. ya, minuciosamente estu-
diado por LADENBURG y RUGHEIMER, quienes establecieron defi-
nitivamente su.fgrmula estructurai:serfa el acido o fenil 8 oxipro-
piénico, sélido a la temperatura del laboratorio v cristalizable
en prismas o laminas fusibles entre 117¢ v 118

e C CHOH
HC C ——CH

[ |

+ HC CH COOH

Ac. tr pico.
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El establecimiento de la férmula de la tropina {ué mucho
més laboriosa,y los modelos propuestos por LADENBURG y MER-
LING, fueron motivos de objecciones graves, sobre todo el del pri-
mero de los nombrados. Parece que los trabajos de WILLSTATTER
han hecho luz definitiva sobre este problema. La férmula de
WILLSTATTER €§:

H
HXC — C — CHz2

| DE, 5

N—CH? CHOH
! e
H?C — C — CH?
H
Tropina
La tropina o tropanol, nombre éste més adecuado, pues nos
recuerda su funcién alcohdlica, posee apenas una ligera accidén
fisiolégica: mas, cuando se combina con el 4cido trépico, que eés
totalmente inactivo desde el anterior punto de vista, da origen a
la atropina que es un cuerpo de gran accién farmacolbgica.
El acoplamiento de las moléculas de acido v alcohol, se efec-
tuarian de la siguiente manera:

H
H?C — C — CH? CH?0OH

1’\J—CH3\

CH—O—CO—CH
! i ] :

|
HC — C — CH? C
- /

HC CH
[
HC CH
~ 7
c
Atropina H

La atropina cristaliza en agujas pequefias, incoloras, anhi-
dras y fusibles a [15°5; poco solubles en el agua fria, lo son
mas, en la caliente, en el alcohol y en el cloroformo. Poco solubles
en el éter sulftrico. El éter de petrdleo disuelve una parte en més
de 2000 partes de su peso, v es por esto que se le emplea, de pre-
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ferencia a otrds disolventes de las grasas, en la extraccién del acei-
te de la semilla. SCcHINDELMEISTER (1901). encontré que la solu-
bilidad de la atropma, en el tetracloruro de carbono, era mucho
mayor que la de’la morfina' v narceina, ascendiendo hasta 1,1369,

La atropina se volatiliza parcialmente de sus soluciones, por
calentamiento; DRAGENDORFF demostrd que el vapor de agua po-
dia arrastrar una cierta proporciéon de alcaloide; calentada a 140°
entre dos vidrios de reloj,” la atropina 'se sublima totalmente,
con descomposicidn parcial.

Su actividad optica es nula; desde LADENBURG, se admite
que esta inactividad se debe a que en la constitucién de la atro-
pina, entran cantidades iguales de hiosciaminas levogira v dex-
trégira, que se compensan. Aln no se conoce a la hiosciamina
dextrégira, ni se le ha podido obtener por desdoblamiento de la
atropina, pero si se ha comprobado la gradual inactivacién de
la hiosciamina levégira, por 1a produccién de la atropina, a sus
expensas. :

Entre sus reacciones coloreaclas, la de ViTALL es la clasica:
se evapora a sequedad el. extracto alcaloidico ¢on algunas gotas
de 4cido nitrico puro, se le agrega solucién de potasa, y en caso
de haber atropina, se desarrolla una intensa coloracién violada
que vira al rojo. Sin embargo, la reaccién no es caracteristica, a
pesar de las afirmaciones de VIBERT 2*; esta reaccién es dada
también, por 14 escopolamina y la hiosciamina, siendo necesario
para que se manifieste con clandad, a - =l alcaloide posea un
cierto grado de pureza [En los extracto—ordinarios. impuros, los
resultados son dudosos y aln negativos.

M N. D. C\HATIERJI 26 refiriéndose a la investigacién de la
datura en las viscerds, cuando nose dispone de suficiente canti-
dad para someterla a toda la serie de reacciones clasicas, recomienda
investigar la accién midriatica, con el fin de descubrir la atropina;
pero como ha sido objetado el ensayo midriatico de ser positivo,
también, con ciertos productos de descomposicién organica, su-
giere asociar a esta prueba, la reaccidn de ViTALI, quc es precisa-
mente negativa en presencia de estos mismos productos. Se
puede, pues. estar seguro de la presencia de la atropina: cuarndo
el ensayo midriatico, v la reaccién de VitaLi, hecha en condi-
ciones apropiadas. son positivas. ’



Hiosciamina. —C'7H?0*N. — Es muy posible que el alca-
loide que BrANDES descubrié en el Hyosciamus, y que denominé
hiosciamina, no haya sido otro que la atropina, cosa gue no seria
extrana, si recordamos que en los antiguos métodos de extrac-
cidn se empleaban alcalis fuertes y temperaturas mas © menos
elevadas. Como sabemos WiLL y BRreEpiG (18881) probaron que
la trasformacidn de la hiosciamina en la atropina, por los &lca-
lis, se realiza facilmente en frio v con mucho mayor rapidez en
caliente

La hiosciamina posee en lo referente a su solubilidad, carac-
teres muy semejantes a la atropina, funde a la temperatura de
108,5" y se sublima parcialmente a 140v, probablemente en forma
de atrepina: como puede deducirse de las experiencias de SCHMIDT,
la hiosciamina calentada ligeramente por encima de su punto
de fusidn, se trasforma en atropina.

Lo mismo que la atropina, la hiosciamina es ligeramente
volatil en corriente de vapor de agua, ¢ hidriolizada con acidos
diluidos, produce tropina v acido trépico. Se diferencia, sin em-
bargo, netamente de aquella, por su actividad Optica que equi-
vale segiin HEssE a 2093, Sus sales comparadas con las de la atro-
pina, presentan tambhién algunas propiedades fisicas diferentes,
en especial sus puntos de fusion.

La propiedad fisioldgica de ambos alcaloicles, son muy seme-
jantes, admitiéndose, sin embargo, que la hiosciamina es de ac-
cibn mas tardia, pero mas duradera que la atropina. Los Gltimos
trabajos de Lemay vy Jaloustre. en Francia demuestran que los
extractos alcaloidicos de la A. belladona son dos veces mas po-
tentes que la atropina sola, al estado de absoluta pureza. Los
investigadores citados, encuentran que mientras que la inhibi-
cién del vago cardiaco, es obtenjda, con 0°06 de miligramo de sul-
fato de atropina, bastan para alcanzar igual resultado, 0'03 de
miligramo de alcaloide totales. La duracién de la accién inhibi-
dora, se prolongaria por doble tiempo con el extracto total, si
se emplean cantidades iguales de substancia. Deducen de esto,
Lemay y JaLousTrRe %/, de acuerdo con TiFFENEAU, CUSHNY vy
REGNAULT, que, en el extracto, es la hiosciamina, el alcaloide que
predomina. Garcia y GUEVARA 28 en las Islas Filipinas, sos-
tienen que la accién de la hiosciamina, sobre el vago cardiaco, es
ligeramente inferior a la de la hioscina y a la de la atropina,
cuyos poderes, de estas Gltimas, serian muy semejantes.
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Es indudable que estos datos contradictorios, no deben ser
atribuidos sino a las impurezas tan f(recuentes en los alcaloides
comerciales. Es cierto que cada ser vivo posee una susceptibili-
dad particular para cada sustancia, pero en-todo caso los errores
debidos a este factor, no pueden alcanzar importancia tal que pro-
duzcan resultados ran distintos.

Se tiende a admitir hov dia, que la hiosciamina es el alcaloide
predominante en la mavoria de las Daturas; en ciertos casos
raros, la hioscina la aventajaria en proporcion. Respecto al
tenor en alcaloide, de cada 4rgano vegetal, es demasiado variable
para poder dar una cifra promedial.

lzscopolamina o hioscina.—LADENBURG aislé de la hioscia-
mina amorfa. producto extraido del belefio, un alcaloide, que
llamd hioscina v que supuso isémero de ta hiosciamina. Posterior-
mente SclMIDT, en la Scopolia, encontré una base oOrgénijca
que recibié el nombre de escopolamina. Su férmula empirica
C'"7H2'NO*, demostré el error de LADENBURG al suponer tal
jsomeria.

Se presenta en dos formas isoméricas: una Opticamente ac-
tiva y la otra, no. Es muy dificilmente cristalizable, funde a
59y posee reacciones quimicas semejantes a la atropina. Por
hidrélisis, suministra escopina y acido trépico. La térmula es-
tructural del acido trépico ya la conocemos, y la correspondjente
a la escopina u oscina, ha sido objeto, en los ulfimos tiempos,
de investigaciones de parte de Kinc 2%, Segtn este autor, que ha
verificado sus trabajos sobre los diversos racematos de la hios-
cina, su {érmula serfa muy semzjante a la del tropanol (R. Ha-
zArD) 20 o tropina '

0

CH-— CH2—CH-—CH

/

N - CH?

N

CH?— CH%—CH — CH . OH
Es opina ( oscina.

Sus propiedades fisioldgicas, son mucho mas intensas que
aquellas de los dos alcaloides anteriormente citados; segin ROEHL-
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MANN 2! su accidn midridtica seria cinco veces mas potente que

la de la atropina. Ya hemos citado anteriormente la opinidn, de
Garcia v GUEvaRra. sobre la igualdad de accién fisioldgica, de
ambos alcaloides. sobre el vago cardiaco. CHASTAING 2. sin
embargo, afirma que la escopolamina tiene una menor accién
midriatico que la atropina. Las investigaciones de GLEY y Ron-
DEAU SObre la accibn hipnética de la hioscina, complican, ain
mas, el problema. KoBerT (1905) ha encoritrado como impureza
muy frecuente, en la escopolamina de la belladona. a la atropa-
mina (HESSE), que es de menor actividad midriatica y de toxici-
dad mucho maés elevada, lo cual puede explicar la diferencia de
los resultados de dichos investigadores.

Hoy por hov.se admite que la hioscina posec accion muy se-
mejante a la atropina, en lo referente a la pupila y a las secre-
ciones, con la diferencia de que su efecto es méas rapida y més fu-
gaz que la que posee la atropina yvde que es, ademéas. bastante
electiva su accidn sobre el sistema nervioso central.

Métodos de separacién de los tres alcaloides midridticos de las
Daturas.—Existen dos procedimientos principales. basado ¢l uno
en las diferencias de solubilidad en medios hidroalcohélicos, y
el otro, en la diferencia de caracteres de los derivados cloroau-
ricos.

Primer método.—L=1 extracto total del alcaloide se disuelve
en la menor cantidad posible de alcohol absoluto, luego se le
agrega agua destilada per pequenas porciones para hac r la
precipitacion: el primer alcaloide que precipita es la atropina,
después la hiosciamina y por ltimo la hioscina. Repitiendo la
operacién. y controlando los puntos de fusién, se pueden obtener
alcaloides bastante puros.

Segundo método.—Se basa en lareaccidn de los clorhidratos
de los alcaloides con el cloruro durico, formandose sales complejas:
los cloroauratos correspondientes {Zstos poseen puntos de fu-
sidn bastante alejados, 1o que permite caracterizatios con facili-
dad. La solubilidad del cloroaurato de hioscina, es menor que la
del cloroaurato de hiosciamina. Por otra parte, calentando una
mezcla de cloroauratos de atropina y de hiosciamina, sc obtiene
la disolucién del primero y no la del segundo. Para regenerar el
alcaloide. se trata el cloroaurato por el dcido sulfhidrico, en medio
ligeramente 4cido. y por cristalizaciones sucesivas. en medio
clorhidrico, se obtiene el alcaloide puro.
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Los puntos de fusién de los cloroauratos son: 1352, 160° y

108, respectivamente para la atropina, la hiosciamina y la
escopolamina.

ANALISIS DE LA DATURA TATULA

Dosaje de los alcaloides —E| procedimiento que hemos emplea-
do para la separacién y dosaje de los alcaloides en la D. tatula,
es, fundamentalmente, el mismo que DUNSTAN y Ranson 33 re-
comendaron el ario 1885 Sus fundamentos teéricos son jos si-
guientes:

I.—Los alcaloides, tales como se hallan en el vegetal, son
muy solubles en el alcohol absoluto. '

I1.—Las sales de los alcaloides de las Daturas, son insolu-
bles en el cloroformo, en medio 4cido. La solubilidad en este di-
solvente de las grasas, de la cloréfila y demés pigmentos vegeta-
les, es apenas modificada por la reaccién del medio.

[I1.—Las sales de los aicaloides son precipitadas, de sus so-
luciones acuosas, por el amoniaco en ligero exceso. <in este esta-
do, y en medio alcalino, los alcaloides son facilmente extraidos
por el cloroformo.

Los detalles del analisis varian algo segiin se trate, del dosa-
je de los principios activos, en las hojas, tallos, raices y flores, o
en las semillas.

En el primer caso, basta la desecacién, como Unica operacién
preliminar a la extraccién misma de los principios activos. Se
toman 100 grs. de la parte de vegetal en la que se trata de dosar
los alcaloides, ya sea hoja, flor. etc. y se le deseca en una estufa
a temperatura no superior a 60°. Hecho ésto, se pasa el producto
seco a un mortero; se le tritura cuidadosamente, evitando las
pérdidas por proyeccion.

Reducido a polvo fino. se le traslada a un extractor. El disol-
vente gue DUNSTAN y RANSOM recomiendan para la extracciéon
es el alcoho) absoluto. pere hemos comprobado, que esta operacidn,
se hace en mejores condiciones v con méas abundante rendimien-
to. empleando una mezcla de alcohol metilico y de etilico en
las properciones de 70 cc de alcohol etilico, y 50 cc. de alcohol
metilico.
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Se efectian 7 u 8 extracciones con esta mezcla; después de lo
cual, se afiade al liquido alcohdlico, 100 cc. de agua destilada,
conteniendo 5 cc. de acido clorhidrico (119 de densidad). Se
calienta el total a 60° u 80°, se le pasa a un tubo de bromo de 300
cc. de capacidad y se afiade cloroformo; se agita fuerte y repetidas
veces y se decanta con cuidado. Basta 70 cc. de este disolvente
para eliminar todas las grasas y pigmentos. No es conveniente
anadir todo el cloroformo a la vez; debe preferirse, en todo caso,
hacer cuatro extracciones en la bola de bromo, las tres primeras
de 20 cc. cada una, y la Gltima con 10 cc. .

En el liguido hidroalcéholico nos quedan disueltos los alca-
loides en estado de sal. Se alcaliniza con amoniaco, cuidando de
no exagerar la cantidad de este alcali, y se pasa nuevamente el
liquido a un tubo de bromo. Los alcaloides desalojados de su
combinacién salina han precipitado, siendo muy facil, entonces,
extraerlos con cloroformo. La cantidad de cloroformo que hemos
usado es 50 cc. fraccionadamente en cuatro dosis: la primera de
20 cc. y las tres Gltimas de 10 cc. Eldisalvente decantado, es
recibido en un vaso de Bonemia vy llevado a un bafo-maria,
hasta completa evaporacién del cloroformo. Selc pone, luego. a
la estufa de 100° y se le mantiene alli hasta constancia de! peso
El incremento en peso del recipiente, nos indica en miligramos, la
cantidad de alcaloides contenidos en la muestra tomada; de alli
es facil deducir el porcentaje de alcaloide, refiriéndolo ya al ma-=
terial fresco. ya al desecado.

Cuando se trata de la semilla el procedimiento es méas largo
y delicado. Se debe extraer primero el aceite que se encuentra en
cantidad bastante elevada. Para facilitar la disolucién de éste,
recomiéndase triturar la semillas hasta hacer un polvo fino. Se
le pasa a un aparato de extraccién de SoxLET, donde se le trata
por 120 cc. de éter de petrSleo purisimo. El éter de petréleo di-
suelve facilmente a la grasa, en tanto que los alcaloides de la
Datura son apenas solubles (1.2000). El polvo desgrasado se
coloca en otro extractor, y se procede, en lo sucesivo, con él, de
la misma forma que con las hoias, tallo, etc.

Dosaje del aceite de la semilla—El éter de petrdleo, con el acei-
te obtenido de la operacién anterior, se coloca en un recipiente
tarado, y se le lleva a un bano-maria (40°) para evaporar el di-
solvente, cuvas Gltimas porciones son retenidas con gran fuerza
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por el aceite. por lo que conviene proiongar laoperacién, en tanto
que persista el olor caracteristico del éter de petrdleo.

La diferencia de peso nos indicara el porcentaje de aceite,
siempre que la cantidad de semillas fuera 100 grs.

Dosaje del agua en las hojas, tallo. raiz vy flores.— Se pesa una
cantidad de substancia, que varfa entre 3 y § grs. para las hojas o
las flores v 20 a 30 gr.paralaraiz oeltallo, y se lecoloca en la es-
tufa a 90°. Cuando se advierte que la desecacién estd por termi-
narse. se eleva la temperatura a 100° v se le mantiene allf hasta
constancia del peso. Desde luego, antes de efectuar las pesadas
del residuo, es absolutamente necesario, enfriar el recipiente
en un desecadm de acido sulfarico.

Una sencilla operacién aritmética, nos indicara la proporcién
de agua v substancia volatil por 100 grs. de producto fresco; v,
por ende, e porcentaje de substancia sélida no volatil.

Algunos autores, DRAGENDORFF, entre otros, recomiendan
elevar la remperatura hasta 110°; en nuestro caso no nos parece
conveniente pués los principios activos de la planta, son parcial-
mente volatiles a esta temperatura. '

Dosaje de las cenizas.—Bajo estadenominacion, se pretendia
antes, comprender la totalidad de las substancias minerales;
pero esta visto que este dosaje es sblo aproximado: algunas
de las sales minerales son volatiles a elevadas temperaturas, que
son las que deben actuar sobre las substancias vegetales para
trasformarlas en cenizas. Sin embargo, empleando ciertas pre-
cauciones '© se puede aminorar el error: para lo que se somete el
crisol con la substancia ya seca. a la accién de una temperatura
que oscile entre 180~ v 200°, en estufacorriente. Se deja enfriar
y se afade agua en cantidad escasa; se filtra por papel cuyo peso
de cenizas se conoce y el liquido que pasa se recibe en otro crisol
tarado. Se evapora a sequedad. Las cenizas quedan blancas.
El filtro con el resfduo carbonoso se incinera, a elevada tempera-
tura en otro crisol tarado; la suma de las cenizas. en los dos casos,
nos indicaré el total de sales minerales.

Hojas.—(Alcaloide. agua, residuo a 100°, cenizas) Los pro-
medios de los resultados obtenidos en los diferentes analisis son
los siguientes:
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‘Agua (substancias volatiles a 100°) 8l 257%
Residuo (substancias fijas a  100") 18.7439,

En el residuo a 100° hemos dosado directamente los alcaloi-
des totales y las cenizas. La gran cantidad vestante de mate-
rial inerte — celulosa, almidén, grasas. pigmentos, proteinas —
la hemos obtenido por diferencia: '

Alcaloides — principios activos 0.761 ¢, de residuo
Cenizas 18.614 9, .
Materia inerte, celulosa grasa, etc.....80.625 G

Estas cifras, en general, bien entendido. sélo deben aceptar-
se como promedio de las obtenidos en varios analisis; pero nunca
como valcres fijos y definitivos.

Los alcaloides, por ejemplo, varian entre 0,098 y 0154 gra-
mos por ciento de material foliar fresco, por lo que, teniendo en
consideracién otros de nuestros ensayos, podemos dar sélo el pro-
medio de: 0'130 por ciento de hojas frescas.

Flor —(Alcaioides, agua, residuo a 100° v cenizas). En los
analisis de las flores. hemos incluido bajo este nombre. desde el
pedanculo hasta los érganos sexuales. Siempre se ha operado so-
bre material fresco, recién traido del campo.

Resultados
Agua (substancia volatil a 100°) . ..893649,
Residuo (substancia fija a 100°) ...10°6369,

Componentes del residuo:

Alcaloides — principios activos. ... .. 0733 Y, de residuo
CeNnizas ... v oo 3153 9, .
Material inerte. ...... ... ....... .. 9114 9, .

Como vemos, las cantidades de alcaloides que poseen la hoja
y la flor son muy semejantes, cuando nos referimos a la pro-
porcién de alcaloide en el residuo fijo: pero relacionando la can-
tidad de alcaloide con la flor fresca, la proporcién es mucho me-
nor: alcanza como promedio 0'078%,. Esto. como se comprende,
es debido a la diferente cantidad de residuo en uno y otro caso.
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Semilla. —(Alcaloide vy aceites).—EIl material de trabajo es-
tuvo constituido por semillas maduras y secas. Se buscaron siem-
pre las que provenian de capsulas ya dehiscentes, y entre éstas,
se seleccionaron las de color negro, desechando las que no tuvie-

ran este requisito, ya sea por estar incompletamente maduras,
o por estar enfermas.

Aceite — susbstancias extraidas por el

éter de petréleo . ... ... L. 183619,
Residuo — substancia insoluble en el
éter de petrdleo ... ... ... ... 81'6399,

AnAlisis del residuo:

Ncaldides.: : /RS B N B e 0257 9, de residuo
Substancias inertes — almidén, celu-
losa, agua, aleurona, etc. ......... 99743 9, de residuo

La cantidad de alcaloides, promediada, por ciento de semi-
lla, la encontramos de 0.210; mucho mayor a laque hemos consig-
nado para la hoja (0'1309%) v la flor (0.078%,).

Analisis del aceite. —Color amarillo de oro. Olor sui géneris.
Consistencia espesa.

L hagdtn LT A K 09387
Indice de refraccién (Refractdmetro de Pulfrich).  Temp.
2505 C.

Lectura......... ... 430527307 "D = 146519
Stendo C-D igual a 000489 "C = 146030
Siendo D-F igual a 001224 °F = 1’47743
Siendo F-G’igual a 0'01042 G’ = 148785

[ndice de Yodo:

El indice de yodo, que nos da laproporcidén de acidos grasos
no saturados pertenccientes a la serie eténica y etinica. fué deter-
minado por el método de HusL *7. Los resultados demuestran
que el indice de yodo,o sea, lacantidad,en gramos, de este metaloi-
de absorvida por 100 grs. de grasa. es de 102. Se halla, pues,
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comprendido entre los aceites no secantes, de indice inferior a
120.

Cdpsulas.—(Agua, residuo a 100° cenizas y alcaloides).
Para hacer estas determinaciones quimicas, se escogieron cipsu-
Jasya maduras y dehiscentes. Se les extrajo, cuidadosamente la
semilla, y se le desecd cntre 60 y 70°. En la cipsula también se
consideré el vestigio de céliz, el pedinculo, y los dos tabiques
intracapsulares. Se siguié la marcha analitica conocida.

Agua (substancia volatil a 100°)......79'893 9
Residuo (substancias {ijas) . ........ 200107 9

Analisis del residuo:

Alcaloides (principios activos)........ 0°095 G,
Cgnizas ... piess I IS Cor SN 7°063 9,
Materia inerte, celulosa, proteinas etc. 92'842 97,

Tallo—FEs sin duda, el tallo, el érgano vegetal cuya com-
posicién quimica presenta mas grandes oscilaciones: desde
el tallo vigoroso de la planta joven que crece’ en buenos te-
rrenos de cultivo, hasta el tallo viejo. fibroso, celulésico, con
escasa cantidad de agua quecrece en los terrenos abandonados,
existen todas las variantes. Las determinaciones realizadas,
carecen, pues, de uniformidad, sin embargo, para hacer menos
grande la variacién hemos tomado tallos crecidos en diversos
condiciones y medios. Después de la desecacidn a la tem-
peratura apropiada, y hecha las determinaciones usuales, ob-
tuvimos:

Residuoa 100° ... .......... ... 8294 9
Materia volatil a 100°. .. ... ... ... .. 91706 %

Analisis del residuo:

Principios activos (alcaloides) ... ... 0276 9, de residuo
Cenizas ... ... 11,257 % .
Materia inerte.......... ... ........ 88,467 %

El tallo es, pues, muy pobre en principios activos; la canti-
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dad de alcaloides, calculada promediando diversos resultados,
es apenas de 0,0228 por ciento de tallo fresco.

Raiz.—El dosage de los diferentes elementos en la raiz es
con frecuencia dificil por su especial consistencia: La desecacién
previa de la rafz debe ser hecha lo més perfectamente posible
para p derla reducir a polvo.

Teniendo en consideracién los resultados de FELDHAUS en
el dosaje de los alcaloides en las diferentes clases de raices, y de-
seando, nosotros, tan solc obtener un promedio de la riqueza al-
caloidjca, hemos manipulado sobre el sistema radicular en con-
junto: eje principal, secundario, ramificaciones terminales, etc.

Los resultados han sido:

RéSidpova 100° MMl ety el 9,248 9, de raiz.
Substancias volatiles a 100°........90,752 %

»

Analisis del residuo:

Principios activos (alcaloides) .. ... 0,5939 de residuo seco
(Fizas ... WL . w4 13,7099, .
Materias inertes.................. 85,6089, y

Si referimos la cantidad de alcaloide encontrado a 100 grs.
de érgans fresce, tal como lo hemos hecho en los casos anterio-
res, veremos que el porcentaje seria de 0.054; ligeramentc mas
elevado gue el del tallo.

Discusién.—Dejando de lado los errores inherentes a todo
trabajo experimental: ecuacién personal, error de aparatos, etc.,
hemos tenido, en el curso de nuestra investigacic’m, que chocar
con una Serie de circunstancias ajenas al trabajo mismo. En
primer lugar, no es posible establecer de manera inequivoca el
porcentaje de alcaloides en la D. tatula, sino que nuestros resul-
tados solo deben interpretarse como la cantidad de alcaloides que
contienen l¢s ejemplares que hemos analizado. Es sabido. y ya
lo hemos expuesto ateriormente, la gran variacidn que existe res-
pecto de la riqueza de alcaloides en los vegetales, derivada de las
condiciones del terreno donde crecen, de la hora en que se arranca
la planta y de la edad de ésta. De aqui que no intentamos compa-
rar nuestras cifras, con las obtenidas por otros investigadores.
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La riqueza en alcaloides de las Daturas varia, no sblo con las es-
pecies, sino aln con las razas y dentro de éstas, con las vanadas
circunstancias que condicionan su vida.

Fuentes de error en esta clase de analisis, son también de-
bidas a Jos métodos mismos; desde el proceso de desecacién que
significa accién de temperatura méas o menos perjudicial a Ja esta-
bilidad del alcaloide, que puede perderse por volatilizacién di-
recta o por arrastre con ¢l vapor de agua, hasta el proceso de
extraccién, en el cual se emplean disolventes respecto de los que
no estan definitivamente fijados los coeficientes de solubilidad
de los alcaloides, existe una serie de factores que deben tenerse
muy en cuenta para ia correccién e interpretacién de los resul-
tados.

Basandonos en la propiedad que presentan la atropina y la
hiosciamina de ser sublimables a temperaturas algo elevadas,
hemos intentado el dosage directo de los alcaloides por sublima-
cién. Las cifras obtenidas han sido, siemprc, mucho maés altas
que las encontradas por el método clasico y que tenemos ya
consignadas. Sin embargo, teniendo en cuenta la descom-
posicién parcial que se produce en los alcaloides por la accidén
del calor y la posible presencia de otras sustancias sublimables
en la planta, nos abstenemos, por ahora, de dar conclusiones y
proseguimos en nuestros ensayos.
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CAPITULO 1V

ESTUDIO FARMACODINAMICO

Como habra podido verse en el capitulo anterior, dedicado
al estudio quimico de la D. tatula, sélo hemos obtenido, como
producto de extraccién, el principio activo alcaloidico denominado
daturina, v no hemos avanzado hasta Ja separacién de los alca-
loides, que hoy se sabe estdn englobados dentro de ella, por-
qgue hemos querido, deliberadamente, hacer un estudio farmacodi-
namico del producto activo integral que nos pudiera revelar
la naturaleza de las manifestaciones que, con tanta frecuencia,
se relatan como resultado de las intoxicaciones por el Chamico,
Haber aislado la atropina, la hiosciamina y Ja escopolamina y
haber experimentado con cada uno de estos alcalojdes, habria
significado hacer un estudio_ -especial de sustancias que pueden
extraerse también de otros vegetales. Nuestro objeto no era
ese; nuestro objeto era ‘estudiar el Chamico F

Si es cierto que ia posologia obtiene un medio exacto de do-
sificacidon de los elementos terapéutjcos, en razén de sus acciones
fisiolégicas, sirviéndose de sustancias puras; también es cierta,
y no debe olvidarse, la tendencia que comienza a dominar en los
estudios farmacolégicos hacia la consideracién de los fendmenos
.de sinergismo y antagonismo entre productos activos semejantes
o diferentes, que sumando algunas de sus acciones respectivas, re-
forzando o neutralizando atras, llegan a definir un efecto favo-
rable méas intenso. No serfa oportuno enumerar los medicamentos
de origen vegetal que se usan de preferencia integralmente, ya
sea en la forma de infusiones (como la de hojas de digital), ya
sea en la forma de extractos normalizados, ya, por Ultimo, en la
forma de alcaloides totales (opio, pantopén).

La naturaleza, por lo demés, nos ensefia bastante sobre ac-
ciones antagénicas y sinérgicas: por ejemplo, la constitucién de
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ios sistemas nerviosos antagbnicos, y la presencia normal en los
animales, de hormonas sinérgicas y antagonistas. No es, pues,
descarriarse, cuando apartidndose de una tendencia dominante
en determinada época, se va a buscar una accién conjunta de los
principios que integran a los que la naturaleza nos ofrece.

Hemos querido, pues, regresar a épocas pretéritas, para co-
nocer un poco mas sobre las acciones fisiolégicas de Ja daturina,
alcaloide global de las daturas y que nosotros hemos obteni-
do de la D. tatula (Chamico); planta de alto valor histérico,
por el inmemorial empleo de sus poderes téxico y terapéutico
¥y que se encuentra tan a la mano de un pueblo que tiene mas
afianzado, en su espiritu, el conociniento de sus acciones dafinas,
que el de sus buenas aplicaciones terapéuticas.

Hay otra razén por la que nos detuvimos en el aislamiento
global de los alcaloides daturinicos, y es la de que perseguiamos
definir st son reales o imaginarias todas aquellas leyendas que se
acumulan en tanta bibliografia acerca de los individuos «achami-
cados» con decocciones, infusiones, maceraciones, polvos etc. que
no son sino drogas que arrastran ios alcaloides integrales del
chamico.

EXPERIMENTACION, —

Preparado de daturina.—En el curso de nuestra experimen-
taciéon farmacodinidmica hemos hecho uso, siempre, de una
solucién alcohdlica madre de daturina que contenia 0.004 gr. de
daturina por cc Esta ha sido siempre diluida con solucién fisio-
16gica en proporciones adecuadas en el momento de inyectarla, con
el objeto de dosificar mejor el alcaloide, evitando las acciones
violentas. ) )

Animales preferidos —Hemos experimentado en perros y ga-
tos, pues es conocida la sensibilidad de estos animales con res-
pecto a la accién de los alcaloides midriaticos. Los herbivoros
tienen una marcada tolerancia para estos alcaloides, habiéndose
discutido sobre el mecanismo de ella; o <los herbivoros absorven
lentamente el veneno, disimulado en medio de la masa a menudo
enorme de los alimentos que llenan su tubo ) digestivo, de manera
que la cantidad de veneno circulante con la sangre nunca es gran-
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de; o bien eliminan activamente el principio activo de la datura,
la daturina, lo que los preserva de la accién del alcaloide. Seria
pueril admitir o invocar una idiosincracia particular a los her-
bivoros, en virtud de la cual estos animales estuvieran preserva-
dos de la accién venenosa de la datura». !

Efectos generales en perros sin anestesia y libres, producidos
con muy pequelas dosis de daturina:

Experiencian®. 1. —Perro bien nutrido y sano, de 1814 kilo-
gramos de peso. (Pulso y respiracién).

El animal tenfa 150 pulsaciones y 50 respiraciones por minu-
to cuando se le inyectd 0,0005 gr. de daturina. La cbservacién
minuciosa del pulso y de la respiracién, verificada cada dos minu-
tos, nos reveld las siguientes alteraciones: dentro de los 2 prime-
ros minutos, el niimero de pulsaciones habia bajado a 120 y el de
reépiraciones a 45. Dentro de los 2 minutos siguientes, manifesto-
se una tendencia al regreso a la normalidad (se contaron en cste
tiempo 140 pulsaciones y 48 respiraciones). Desde los 2 minutos
subsjguientes o sea, a los 6 minutos después de la inyeccién, el
pulso y la respiracién comenzaron a sobrepasar las primitivas ci-
fras normales; ascenso, que hizo su maximo a los 26 minutos,
en cuyd_ momento se contaron 200 pulsaciones y 92 respiraciones.

Discusién.---La pequefia désis de daturina ha actuado, en los
2 primeros minutos de la experiencia, disminuyendo el nimero
de contracciones cardiacas v el de respiraciones; méas tarde se ha
invertido el sentido de la variacién, acelerdndose la respiracién y
aumentando la cifra del pulso. No es de extrafiar, la segunda fase
de esta experiencia, méas si es interesante discutir estas manifes-
taciones opuestas bajo la accidn de un téxico cuyos efectos para-
Jizantes del vago son conocidos; de tal manera, que sies explicable
dicha segunda fase, no esté suficientemente clara la primera al-
teracién.

Desde hace algin tiempo, Wood 2 ha sefalado, para la atro-
pina, la accién experimental que comentamos y gue hemos re-
producido con la daturina; asi mismo, Sollmann > y Stevens *
explican este fenémeno, atribuyendo a {a atropina una accién
sobre el centro del vago o sobre el centro inhibidor de la médu-
la, previa a su efecto paralizante de las terminaciones del vago.
Igualmente Cushny, * ha anotado el fendmeno atribuyéndolo a
una accidn de la atropina sobre el sistema nervioso central.



Hugh Mc Guis N © de Chicago, ha sido el primero en se-
falar la accién Gnica de la atropina, cuando se emplea en muy
pequedas dosis, como retardadora de las contracciones cardia-
cas. St la dosis es de medio miligramo, esta accién se manifesta-
ria tal cual; si es de un miligramo, aun se producirfa el retardo de
las pulsaciones cardiacas, pero manifestandose una tendencia a
la irregularidad del pulso, es decir, que esta dosis marca el umbral
entre la acién puramente estimulante de los centros y la accién
paralizante de las terminaciones del vago. Mayores dosis pueden
progresivamente, determinar, cOmMo en nuestro caso experimenta-
do, la sucesidn, aungue fugaz, de ambos fendmenos, y la accidn
pura de paralizacién.

Cuatro pueden ser las causas de la disminucién del namero
de pulsaciones: el estimulo de las estremidades de los vagos; la
excitacion de los ganglios de estos nervios, como lo hace la nicoti-
nael estfmulo del centro inhibitorio medular, y la accién depre-
siva directa del musculo cardiaco.

So+1 hechos definidos que la atropina no actta directamen-
te sobre el masculo cardiaco, ni sobre tos ganglios intrinsecos, asi
como que no estimula las extremidades del neumogastrico. Sélo
queda, como posible, la accidon estimuladora de los centros inhi-
bitorios. Esta tltima es la opinién de Mc GuiGaN, y se funda, pa-
ra establecerla, en la teoria de CHILD, que dice, que la vida, en el
animal, es una gradiente metabdlica, y que el polo anterior del
animal es méas susceptible a las drogas que el polo caudal, y en la
opinién de Dixon, acerca de que la accidén de los anestésicos so-
bre el sistema nervioso se hace de acuerdo con la ley de la disolu-
cibén, o sea, que las partes elevadas o aquellas desarrolladas, mas
tardiamente, en el sistema evolutivo, son las primeras atacadas.
Dentro de estas hipétesis, dice, gue si se anestesia un perro se le
produce una depresién del centro del vago tan marcada, que la
atropina, inyectada en muy pequenas dosis, sblo paralizaria las
terminaciones de este nervio, sin estimular su centro depresor;
motivo por el cual, las pequeias dosis de atropina no marcaran
retardo del pulso en el animal anestesiado,, mientras due si lo
haria en el animal normal. )

Harrts 7 confirma los experimentos de Mc GuizaN, esta

bleciendo que las dosis de 0.00065 gr. de atropina, en el hombre,
no son suficientemente fuertes para producir la paralisis de las



terminaciones del vago; pero que el retardo que ocasiona en el pul-
so es debido al estimulo del vago.

HEeINE <aMp 8, trabajando en perros e inyectando atropina
en solucion oleosa, para producir a absorcidn lenta del alcaloide,
llega a conclusiones definidas, y, confirmando, a su vez, las expe-
riencias de Mc Guican, concluye que el fendmeno de la dismi-
nucién del ndmero de pulsaciones, consecutivo a la accién de
pequenas d.:sis de atropina se debe a la estimulacién directa del
centro cardio-inhibidor.

Revisando nuestras experiencias, sdlo hemos podido anotar
la disminucién de la cifra de pulsaciones en perros daturinizados
cuando esto ha sido hecho con la minima dosis de 0,0005 gr. En
cambio, nunca hemos podido constatar fendmeno semejante en
perros anestesiados y vagoseccionados, cualesquiera que hayan
sido las dosis de daturina inyectadas. Estos hechos, unidos a
aquellos otros experimentales, que conocemos, acerca de las ac-
ciones de los alcaloides midriaticos sobre el sistema nervioso au-
ténomo, nos inclinan a participar de las ideas de Mc Guican y
HemvEcamp,

CusIHNY, SOLIL.MANN v HEINEKAMP, creen que a hioscina ejer-
ce una accibon similar a la citada para la atropina. No es, pues, de
extrafiar, conocidas las propiedades de estos alcaloides, que no-
sotros hayamos encontrado acciones iguales con un producto que
sabemos los contienen, como es la daturina.

Otros efectos.—Las pequenas dosis en perros normales no
repercuten mayormente sobre el estado general. Apréciase solo,
después de trascurridos 10 minutos, ligera sequedad de la boca,
midriasis moderada y muy ligera excitacién. 12 a 24 horas des-
pués, el animal ha regresado a la normalidad.

Con dosis elevadas —Experiencia n°.2. —Perro de 10 kilogra-
mos de peso, normal, bien nutrido. Temperatura 28,5° C; 120
pulsaciones; 70 respiraciones

3.25 p.m.: Inyeccién en la vena femoral de 0,010 gr. de datu-
rina. :

3.30 p.m.: Aceleracién marcada del pulso y la respiracién. Se-
quedad de la boca, de las conjuntivas y de la mucosa nasal
Dilatacion pupilar maxima. Intranquilidad, e irritabilidad. Bus-
ca con insistencia la oscuridad; fotofobia. Pupilas insensibles
a la accién luminosa.
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3.35 pm.: Los mismos fendémenos. Debilidad del tren pos-
terior. Claudicaciones en la marcha. LLadra insensantemente y a
gritos cortos. Hace esfuerzos por tenerse en pié y camina sin
rumbo determinado, aunque con tendencia a escapar. Pérdida de
la acomodacién visual. Vémito, Sensibilidad obtusa.

3.43. p.m.: Los mismos trastornos. Rechaza el agua que se le
acerca. No se orienta en su marcha y choca con los obstéaculos
que se le ponen en el camino. Parece sordo.

. p.m.: Se acuesta por primera vez, cerrando los ojos como
defensa contra la luz Se levanta nuevamente y puede apreciar-
se la agravacion de la inconsistencia de su marcha y de la debi-
lidad del tren posterior.

4.15. p.m.: La respiracién es menos agitada. El pulso con-
tinGa acelerado. Somnoliento, se acuesta; pero responde a es-
timulos repetidos, haciendo esfuerzos para levantarse y defen-
derse. El perro cae nuevamente adormecido.

430. p.m.: Se sienta. Nétase fibrilacion muscular y ligeras
convulsiones. La respiracion sehace mas calmada y profunda.
El pulso mas lento, Relajacién muscular. Tendencia manijfiesta
al suefio. Contmua la incoordinacién en sus movimientos.

4.45. p.m. El animal duerme aparentemente tranquilo,

5. p- 1. El mismo estado. El suefio no es profundo, pues el
animal responde a estimulaciones repetidas. No hay narcosis.

En estas condiciones el perro continGa por algunas horas.
Al dia siguiente, sélo persiste la midriasis. Las mucosas estén
htmedas y tiene disposicién para alimentarse y beber.

Los examenes fisico-quimicos de la sangre, no demostraron
ninguna alteracién digna de anotarse.

En la experiencia tipo que acabamos de relatar, verificada
inyectando dosis altas de daturina, asi como en las demés
que hemos hecho en condiciones semejantes, han dominado,
siempre, fendémenos que nos revelan que este principio activo re-
.produce, como no podia dejar de serlo, los fendémenos ya descri-
tos desde antiguo, es decir: las consecuencias de la paralizacién
de las terminaciones del sistema parasimpético, manifestadas
principalmente por la frecuencia de los latidos cardiacos y de los
movimientos respiratorios, asi como por la repercusién sobre las
secresiones. lgualmente, estas experiencias nos indicaron que
existe excitacién intensa del sistema nerviosocentral: temblores,
convulsiones, y fendmenos paraliticos; manifestaciones que han
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sidq ya anotadas e interpretadas en el sentido de una excitacidén
de los centros bulbares. Mar-0 1 dice que es probable que la
excitabilidad de la médula espinal aumente al paso que, por el
contrario, disminuye la exc1tab lidad de las extremidades nervio-
sas sensitivas.

ACCION SOBRE EL VAGO

Las experiencias que vamos a relatar y que hemos realizado
con el fin de determinar las acciones de la daturina sobre 'os cam-
pos de inervacién del vago, han sido hechas en el Laboratorio de
[Fisiologia de la Facultad de Medicina.

Los aparatos usados han sido los siguientes:

Registrador Eléctrico Universal, nuevo modelo de G. Boulitte.
Cilindro  de 30 centimetro de didmetro, en posicién vertical,
girando a mediana velocidad: 27 minutos por vuelta completa
-del cilindro y una velocidad circunferencial de 0,58 milimetro
por segundo.

Manémetro de mercurio de Ludwig; solucién anticoagulante
de citrato de sodio al 8 %.

Cdnulas arteriales de vidrio, modelo de Frangois Franck.

Neumégrafo de Paul Bert.

Dispositivo de cdnula intestinal para el registro de las contrac-
ciones intestinales. '°

Tambores de Marey, con tornillos de desplazamiento.

Cronégrafo directo de Jaquet.

Seralador electro-magnético, simple, de Marcel Deprez.

Carrete inductor de Ranvier, modelo pequefio.

Excitadores de ebonita, simple y de gancho defendido. de
Verdin.

Aparato de contensién en gotiera, de Claude Bernard, con ho-
ciquera.

[nterruptor de mercurio.

Técn ca.—Los perros que han servido para nuestras experien-
cias han sido selecmonados en cuanto a su peso (10 a 20 kilogra-
mos) y a su estado de nutricién y sa'ud. Han sido Jlevados a la
anestesia previo ayuno de 12 horas.
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La anestesia ha sido hecha siempre ai etil-uretano, en dosis
de 2 gramos por kilogramo de animal, disuelto en agua y pasado
al estbmago mediante una sonda géastrica. El urétano»es muyv bien
tolerado, no habiendo sido nunca vomitado por el animal. Se ad-
vierte, sblo, salivacién espumosa y ligera excitacién previa a la
narcosis. Esta se produce, generalmente, a la hora de la administra-
cién de la droga. in aigunns casos ha sido conveniente comple-
tar la anestesia, administrando algo de éter.

Descubierta la carétida derecha y los vagos, hemos conectado
el mandmetro de mercurio, en la primera, por intermedio de una
canula arterial y tubo de goma llenados, a presion de 12 centi-
metros de mercurio, con solucién de citrato de sodio al § por
ciento, dejando interrumpida la conexidn con el mandmetro
por una pinza de Pean hasta el momento de la inszripcién

El neumdgrafo de Paul Bert era adaptado al toérax y en co-
nexidon con un tambor de Marey de mediana sensibilidad.

Para el registro de tas contracciones intestinales hemos dis-
puesto el siguiente aparato recomendado por Jackson . Una
burcta de 25 cc de capacidad sin llave, conectada por su extremi-
dad inferior a un tubo de goma guc enchufa en su otro extremo
a una sonda metélica recta cuya mitad inferior estd recubierta
por un dedo de guante. Media bureta, el tubo de goma, la son-
da rigida y el dedo de guante, estdn llenos de agua. La extre-
midad superior de la bureta esta provista de un tapén de goma
que da paso a un tubo de vidrio que conecta al tubo de goma que
va al tambor de Marey. La presién ejercida sobre el dedo de
guante lleno de agua, se trasmite a la columna de agua de la bu-
reta y, por su intermedio, al aire que llena el tubo que conecta
con el tambor de Marey.

Hecha la laparotomia, se extrae una asa de intestino delgado,
en las mejores condiciones posiblcs, la misma que se incinde y en
la que se introduce la extremidad del cateter que tiene el dedy de
guante, hasta unos 12 o 15 centimetros en la luz del intestino;
luego se cierra en boisa, extrechando la incisidn del intestino con-
tra dicho cateter. Sc regresa el intestino operado al abdomen y se
cierra la pared del vientre.

Estando el cilindro del aparato registrador en la posicidn
vertical y arreglado éste a una velocidad media circunferencial
de 0.58 milimetros por segundo, y después de correr la linea de 0,
se disponen las agujas inscriptoras, como puede verse en nuestro
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grabado nGimero 6, en el siguiente orden, iendo de abajo arriba:
la del crendgrafo, la del manémetro de mercurio. elevada a una
presion de 12 centimetros, la del marcador electromagnético, la
del tambor de Marey conectado al neumégrafo y la del tambor
de Marey conectado al intestino por intermedio del cateter.

Antes de poner en movimiento ¢l cilindro del registrador, se
quita la pinza de presion que intercepta al mandmetro y se obser-
va, por un tiempo, las oscilaciones de todas las agujas inscrip-
toras, regulando si es necesario, las presiones en los tambores,
para que la amplitud de la oscilacion en cada una de
las agujas sea la apropiada para el estudio que se hace. General-
mente se recomienda, por ejemplo, para ‘el registro de la respi-
racién, una amplitud de una pulgada, més o menos.

Todo arreglado, sepone en movimiento el cilindro registra-
dor, recubierto de antemano por el papel ahumado, dejando ins-
cribir los trazos normales en una extensién aproximada de 5 cen-
timetros. De esta manera se estia va en condiciones de iniciar la
experimentacién farmacolégica.

Experiencia n°. 3.--Lamina ne. 7.--(Presién sanguinea, respi-
racién, movimiento intestinal).

Perro normal, bien nutrido, doce kilogramos de peso.

Anestesia: al etil-uretano, 2 gramos por kilogramo de
animal. ProdGjose la narcosis a la hora y 10 minutos.

Los trazos previos corresponden a la perfecta normalidad.
A Iss estimulos intensos, eléctrico y mecanico, reaccionan los
vagos produciendo las cldsicas alteraciones en las graficas.

Seccionados ambos vagos, marcanse, en todos los trazos,

las alteraciones tipicas derivadas de la falta de su control.
La excitacién eléctrica intensa del extremo periférido_ del vago
derecho, responde de igual manera que en las anteriores excita-
ciones: pulsaciones cardiacas menos frecuentes, baja notable de
las presiones sanguinea y arterial, tendencia a la paralisis car-
diaca, aumento de la amplitud respiratoria y reactivacién de los
movimientos intestinales que se habfan paralizado después de
la vagotomia.

Se inyecta 0,012 gr. de daturina, diluidos en 5 cc. de solu-
cién fisiolégica. La presién sanguinea aumenta ligeramente, la
presion arterial no se altera, la respiracitén se hace un tanto
irregular y el intestino continua paralizado. En este momento, o
sea, después de la inyeccién de daturina, las Gnicas modificaciones
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en los trazos, ya aiterados por la seccién de Jos vagos- modifica-
c1ones que son, por lo dernas, mmgmﬁcantes— deben interpretarse
como derivadas de la injuria comOn que todos los téxicos provo-
can.en ¢l organismo, independientemente a la accién fisiols-
gica electiva. Ty :

En esta situacién se ha excitado eléctricamente al cabo pe-
ri érico del vago derecho, sin que en esta oportunidad haya ha-
bido ninguna respuesta registrable. Nuevas excitaciones, progre-
sivamente crecientes, alternéndolas sobre ambos vagos, no pro-
ducen tampoco ninguna respuesta; mas, después de trascurrido
algln tiempo de la inyeccién de daturina, las nucvas estimula-
ciones de los extremos*periféricos van ocasionando pequenas res-
puestas, primero por parte del intestino, el que Ilega a recobrar
sus movimientos, pero con un ritmo distinto a! normal; lucgo por
parte del corazon y bronquios. Ha trascurrido, pues, algn tiem-
po para que vuelvan a ser excitables las terminaciones neuromus-
culares del parasimpético. '

Experiencia n°. 5 --Lamina n°. 8--(Presidn sanguinea y respi-
racion).

Perro bien nutrido, de 1414 kilogramos de peso.

Anestesia: al etil-uretano, 2 gramos por kilogramo de ani-
mal. 7

El objeto de esta experiencia es de registrar el antagonismo
de la pilocarpina con respecto a la daturina.

Se inyecta 0,001 gr. de pilocarpina en la vena femoral.
[nmediatamente, se produce, una baja tipica de la presion
sanguinea y del nimero de las pulsaciones cardiacas, asf como
una broncoconstriccién y dismmucién del niimero de respiraciones.
Restablecida la normalidad, se- hace una inyeccion de 0,010 gr.
de daturina que produce fendmenos completamente inversos,
pero no tan marcados: aumento de la presidén sanguinea, baja de
la presién arterial, frecuencia de la respiracion y menor ampli-
tud respiratoria. : ; _

Lxperiencia n°. 6.—Lémina n°. 9 ---(Prési(’)n sanguinea N
contracciones intestinales).

Anestesm al uretano, en la misma proporcion que en las otras
experiencias. -

El estudio de esta gréfica tiene bastante interés, porque ella
nos demuestra las acciones farmacodindmicas comparadas de la
pilocarpina, de la adrenalina y de la daturina.
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Por la inyeccidn de 0,001 gr. de pilocarpina hemos obtenido
la excitacion de las terminaciones parasimpaticas y con ella, na-
turalmente, la baja de la presién sanguinea, la disminucién del
numero de pulsaciones, el alza de la presién arterial y mayor ac-
tividad en las contracciones intestinales. Pasados los efectos re-
sultantes de la pilocarpina y restablecida la normalidad, hemos
excitado las terminaciones del simpético por una inyeccién intra-
venosa de 0,0005 gr. de adrenalina, lo que produce, inmediata-
mente, un aumento, moderade de la presidén sanguinea, y supre-
sién de los movimientos del intestino.

Otra inyeccién de pilocarpina, después de restab'ecida la
normalidad, excita nuevamente las terminaciones del vago, que
luego son paralizadas, ostensiblemente, por la inyeccién de 0.010
gr. de daturina que se introduce en la vena femoral. Sobreviene
la parélisis intestinal y elévase, muy ligeramente, la presién san-
guinea. La excitacion eléctrica del vago, no seccionado en este
caso, np produce ninguna influencia sobre sus cabos intestinales,
mas si una alteracién irregular en el trazo arterial. Nuevas exci-
tacignes van progresivamente influenciando el vago intestinal,
primero, vy luego acentuando su accién sobre el cardiaco.

Una segunda inyeccién de 0,0005 gr. de adrenalina hecha a
los 10 minutos de la anterior de daturina, produce, en esta vez,
una alza violenta y crecida de la presién sanguinea, as{ como
nueva paralizacién del intestino. La excitacién del simpatico_por
la adrenalina, no ha tenido el freno del vago que estaba parali-
zado por la daturina.

Ex,benenaa ne. §.--Lamina ne. (0. —(Pre510n sanomea y res-
piracion).

Perro de 1414 kilogramos de peso, previamente datunmzado

Anestesia: al uretano con la dosis standard.

La inyeccién intrevenosa de 0,0005 gr. de adrenalina pro-
duce inmediatamente un aumento exagerado de la presidn san-
guinea por la vasoconstriccidn periférica que se sabe ocasiona;
obsérvase, ademas, disminucién en Ja amplitud del pulso con au-
mento de su frecuencia y broquioconstriccidén; fendmenos todos
exagerados, y no comparables a los que se observan con la
misma dosis inyectada a perros sanos.

Restablecida la normalidad, se inyecta 0,001 gr. de pilocar-
pina que no ocasiona mayoy alteracion comparable a la que esta
droga da origen en perros no daturinizados.
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LLa excitacidn intensa y rapida del vago hecha a los 18 minu-
tos de la daturinizacién y a los 5 de la inyeccidn de pllOCat—
pina. apenas produce ecfectos estimulantes registrables. :

Por dltimo, inyectamos § cc. de alcohol, al tercio. con el ob-
jeto de descriminar la intervencidon de esta sustancia sobre las’
funciones estudiadas; alcohol. que hemos empleado como disol-
vente y vehiculo de Ja daturina en todas nuestras experiencias.
Como puede verse en la grafica de la lamina 10, las altera-
ciones producidas son las propias del alcohol en pequenas dosis y
que ya habfamos tenido, en cuenta durante el estudio de las ac-
ciones fisiolégicas de la daturina en. soluciéon alcohdlica.

Discusion:

Accidn sobre el vago cardiaco: La daturina ha producido en
todos los casos experimentados, fenémenos idénticos a los que se
sefalan en la experimentacién con atropina. Paraliza, evidente-
mente, las extremidades neuro-musculares del vago cardiaco,dando
lugar a manifestaciones creadas por falta de la accién inhibidora
que ejerce este nervio sobre el corazén: aumento de la presién
sanguinea, aumento del ndmero de contracciones cardiacas y
disminucién de la presion del pulso. En efecto, después de ‘sec-
ccionados los vagos, e inyectada la- daturina, no se ha obtenido
respuesta, dentro del tiempo de accién paralizante; a las excitacio-
nes nerviosas, aun tetanizadoras, ejercidas sobre los cabos peri-
féricos. SéJo cuando ha comenzado la eliminacién' del téxico, es
que han ido manifestandose, gradualmente, las respuestas a Jos
estimulos. Es de notar, como veremos después, el hecho de que
trascurrido un tiempo (10 minutos mas o menos) de la inyeccién
de daturing, el primer érgano que reacciona al estimulo. es el in-
testino, y sdlo, mas tarde, es que el corazén v los bronqunos res-
ponden.

El estudio de las acciones farmacodinamicas antagonistas
de la pilocarpina, que es estimuladora de las extremidades neuro-
musculares del vago y de la adrenalina que lo es de [as termina-
ciones neuromusculares del simpatico, ha permitido hacer resal-
tar la paralisis daturinica: la pilocarpina no ha sido capaz de ven-
cer, en dosis iguales a las que ordinariamente accionan sobre el
vago cardiaco, los efectos de la daturinizacién previa; asi como
la adrenalina, que tiene su accién electiva sobre el simpatico, ha
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producido, por el contrario, un mayor acento en las alteraciones
sobre 'a presién sanguinea y el pulso, dado la falta de dicho con-
trol inh'bidor parasimpatico que se encontraba paratizado por
la daturina.

Produce, pues, la daturina, como la atropina, que es el alca-
loide que la integra principalmente, una accion electiva perali-
zante de Jos cabos neuro-musculares del vago cardiaco.

Las alteraciones anotadas han side ya descritas desde an-
tiguo, aunque su interpretacién exacta sélo data de los tra-
bajos experimentales hechos a propésito de la  atropina a:islada
de la belladona Garc’a.y GUEVARA 12, experimentando con ex-
tractos de D. alba, han obtenido idénticos resultacos.

Aparte del resultedo de la paralizacion del vago, el corazdn
se comporta, por lo demds, como otro corazon narmal. La pa-
ralisis desaparece mas o menos rapidamente, como hemos eapues-
to al relatar nuestras experiencias en perros no anestesiados.y 'a
velocidad de esta desgparicién, depende de la eliminacién o des-
truccion, més o menos rapida, de los alcaloides. por el suero
sanguineo.

LAGENDORFE cree deducir de sus experiencias que las grandes
dosis de atropina poseen,ademas de la accidn varalizante sobre las
terminaciones nerviosas inhibitorias, propiedades excitantes de los
clementos motores del corazén, pero en dosis mucho mayores a
las suficientes para obtener (nicamente la paralisis de aqueilas
terminaciones nerviosas '

Accién sobre el vago respiratorio: No es constante,ni muy apre-
ciable lz influencia que tiene la daturina sobre la respiraciéon.

En los perros no anestesiados se ha podido observar, mejor
que en aquellos anestesiados por el uretano, las variaciones en el
ritmo y en la amplitud respiratorias. En los primeros, ha habido
siempre, en el inicio de la accidén daturinica, aceleracion del rit-
mo y aumento de la amplitud.

En los perros anestesiados ha podido apreciarse Jos mismos
fenébmenos, y las graficas nos los muestran. Las excitaciones
eléctricas sobre los vagos normales. haciendo aumentar la ampli-
tud y disminuyendo la frecuencia de los movimientos
respiratorios, nos hacen preveer los resultados que han de obte-
nerse en caso de que la daturina actuara con respecto al vago
respiratotio,en la misma forma que lo hace sobre el vago cardiaco,
o Sea, paralizando sus terminaciones. En efecto, después de las
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inyecciones de daturina a perros cqn sus vagos normales se pro-
ducen precisamente los fenémenos inversos: disminucién de la
amplitud respiratoria y aceleracién respiratoria. En perros vago-
tomizados 'y daturinizados, las estimulaciones eléctricas,
sobre los cabos periféricos, no_producen reaccién. Existe, pues, e-
fectivamente, un influjo paralizante de la daturina sobre las fi-
brocélulas de los bronquios y de las terminaciones diafragmaticas.

Accidén sobre el vago inestinal: las observaciones experimen-
tales respecto de la accion de la daturina sobre el tubo intestinal,
sonuniformes en el sentido de atenuacién y detenc:én de los movi-
mientos del intestino; fendmenos derivados, evidentemente, de
la influencia depresora que ejerce la daturina sobre las termina-
ciones excito-motoras. Pero lo que ha caracterizado especialmente
a esta accién sobre el intestino, ha sido la corta duracion de los
efectos y, naturalmente,la escasa intensidad de ellos; a diferencia
de lo que sucede con respecto a-las ramas parasimpéticas del co-
razbén y bronquios. La accién farmacodindmica de otras drogas,
‘d'recta o indirectamente antagonistas, asi como las excitaciones
aunque débiles, rompen, con relativa facilidad, el desequdlbrlo ner-
vioso vegetativo producido por la daturina en la inervacién in-
testinal.

A pesar de haber seguido siempre la misma técnica y obser-
vado con la mayor prolijidad los detalles,en el curso de nuestra
intervencién en el abdomen de los perros experimentados, hemos
obtenido, en alguno de ellos, graficas demostrativas de deficiente
actividad contrai:c.ional del intestino,anteriores naturalmente, ala
inyeccion daturinica. al punto de no sernos posible descubrir, en
“dichas graficas, la accién electiva del alcaloide sobre la inervacién
del intestino. En este perro, las contracciones intestinales eran
pequenisimas, ritmicas, como correspondiendo a la actividad
de un 6rgano que encontramos completamente vacfo, sin estimu-
los mecéanicos ni quimicos. Pues bien, en este caso nos ha pare-

cido que la daturina inyectada, en lugar de deprimir.alin mas, el
" movimiento, lo ha despertado hasta hacerlo mas distinguible en
el trazo.

l:sta falta de constancia en los efectos de! alcaloide vago-
trépico paralizante, ha sido va constatada, de un modo especial
con respecto de la-atropina. Este alcaloide, que constituye casi



el Integro de la daturina,excita unas veces y paraliza otras,el in-
testino, pues su accion se ejerce, directa o indirectamente ya sobre
los nervios inhibidores, ya sobre los motores (terminaciones
exito-m.tores del vago, Jacobi, 1891),dependiendo todo, del es-
tado previo de excitacion o de depresién en que se encuentren los
componentes del sistema nervioso intestinal (ganglios del plexo
de AuiRriBACH, terminaciones nerviosas del vago. plexo hipogas-
trico y los inhibidores simpaticos).

Pueden dejarze de producir, normalmente, las contracciones
cuando el intestiro esta flacido y distendido, o cuando se produce
muy graduanicnte esta distensién, y serdn méas rapidas, estas
contracciones, mientras mas clevado esté el tono inicial de los
musculos circulares vy de la excitacion producida por el aumento
del contenido (distension) (1 RENDELEMBURG) 4. efectos a
los cuales se unen la accidn fisioldgica hiperexcitante de las ter-
minaciones del vago, de Jos ganglios motores autométicos del
plexo de AUERBACH, que producen las hormonas, como Ja pilo-
carpina y la colina y la que ocasiona la neurina que es nQrmal
en los tejidos (suprarrenales, Lohmann Pdih neurinag es un
derivado de la colina por fermentaciones intestinales y es asimi-
lada por Le Heux al hormédn intestinal de WEILAND.

H. MEevYER, expiicando el aparente antagonismo de la
accién de la atropina sobre el intestino y haciendo referencia a
los trabajos de LE Heux, dice: '® «el automanismo normal esté
mantenido normalmente ademés de por la accibn de la colina,
por las de otras hormonas (hormonas del bazo, de la hipéfisis 7).
En los casos en que la influencia de la colina es muy escasa o
nula, la atropina no actia paralizando sino que ejerce su accién
excitante directa, contribuyehdo también, quizas ala produccién
de sus efectos en lgs casos de administracién dé grandes dosis
la suspensién que éstas producen de los impulsos inhibitorios del
simpatico. Pero en los casos en los que la colina actiia como
hormon intestinal tiene gue hacerse ostensible la accién antago-
nista paralizante de la atrgpinas.

Nuestras graficas intestinales nos dicen sobre la paralizacion
de los movimientos merced 2 la influencia de la daturina. Estos
han sido los casos més frecuentes; sin embargo, en el casq citado
de inactividad contraccional, previa a toda accién farmacolégica
(que no sea la del etil-uretano), nos ha parecido que la daturina
ha despertado un tanto los mo_vimlentos, aunque nunca con el
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caracter de movimientos derivados de fuerte estimulacién ner-
viZsa, sino mas bien, pequenos movimientos, casi imperceptibles,
ritmicos, que serian explicables por una escasa excitacién del sis-
tema autdénomo de AUERBACH o sistema visceral o entérico,¢como
lo llama LANGLEY, que mantiene el automatismo reflejo de las
contrac<:1ones intestinales; asunto que, por lo demas ha sido ya
def1mdo en la experimentaciéon hecha sobre la accién de [a atro-
pina, en pequefias dosis, en gatos y en conejos. Estos hechos
contraoictonos han sido_hallados y comentados por R.Macnus
17" Katsch '8 y TRENDELEMBURG !°

Recalcamqgs, pues, que el antagonismo de la inervacién que
rige en sus funciones, a la musculatura intestinal, es factor que
debe considerarse cuando se estudia la accién de los toxicos in-
testinales, los cuales actuarian de distinta manera, segn si existe
un relajamiento o una contraccién producidas, ya por accién
directa de un tono exaltado del nervio inhibidor y estimulador
corresgo_ndiente, ya por accién indirecta de un tono deprimido
que permita la supeditacién del antagonista normal. La daturina
como la atropina, actuarfa, pues, mas eficazmente en el caso
de una contraccion espética intestinal por fuertes impulsos vago-
ténicos, que en el caso de una contraccién moderada consecuti-
va a crecidos impulsos simpaticoténicos.

Accién’ sobre los vasos y la temperatura: 1Dos hechos de obser-
vacibn mas, que concuerdan con nuestros anteriores experimentos,
son los que se manifiestan en la circulacién periférica y en la tem-
peratura: el enrojecimiento_que hemos observado siempre en la
conjuntiva a raiz de la aplicacién de la daturina y el aumento de
la temperatura del cuerpo. La parélisis de las terminacjo-
nes parasimpaticas producen una relajacién de las paredes
musculares de los vasos y un sobrecargo sanguineo consecutivo,
baja natural de la presién de! pu’so y aumento de la temperatura
del cuerpo; todo lo que ha sido ya comprobado, también, como
producido por la atropina (MiLLer F. R. 2 y Morat y Do-
yen 21

Accibn sobre la pupila y sobre la acomodacién visual: Hemos
observado la midriasis que produce ta daturina en gatos y en
perros.

En el gato: la accién es rdpida y completa, con minimas do-
sis de daturina aplicadas directamente en la conjuntiva.
Una gota de una solucién al 0,5 por ciento, ha ocasionado una
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dilatacién méxima al cabo de 20 minutos; dilatacién que se man-
tuvo, ain después de las 24 horas, para disminuir gradual-
mente en el curso de varios dias.

En el perro hemos experimentado aplicando la daturina lo-
calmente e inyectdndola por via endovenosa. En ambos casos
se ha producido la dilatacién pupilar, pero en forma maés rapida
en el segundo, que en el primero. Hemos de anotar que la accidn
de la daturina sobre la pupila del perro es menor que la que
ejerce sobre la pupila del gato, en igualdad de condiciones. En’
los ensayos sobre la accidn midridtica de la D. tatula nuestros
resultados se acercan a los obtenidos por Garcia y GUEVARA en
la D. alba.

Por lo que tenemos dicho hastaelmomento creemos ya com-
probada y definida la accién electiva que tiene la D. tatula so-
bre el sistema parasimpatico; cosa que no es de extrafar desde
que ya sabemos que esta planta tiene los mismos principios acti-
vos que. las otras daturas ya estudiadas. Por esta razén no
nos ha parecido indispensable, para los fines del ensayo que ha-
cemos, profundizar mas en el estudic de la accidén de la daturina
sobre los elemcntos musculares y nervioso que integran el apa-
rato ocular. Sélo nos queda decir que las experiencias de Gar-
cla y GUEVARA hechascon D. albalosllevan a la conclusién de que
sus alcaloides actllan sobre las terminaciones mioneurales
del motor-ocular comtn; es decir, ja misma accidn que tiene
la atropina. El nervio motor-ocular comin inerva las fibras
musculares lisas circulares de la pupila; el gran simpatico, inerva
las fibras radiadas, de tal manera que, debxlltado o paralizado
el aparato terminal del motor-ocular comin patasimpético,
quedara la pupila sblo bajo la acciéon de las flbras musculares ra-
diadas dilatadoras animadas por el gran simpéatico.

Ya hemos descrito en nuestras experiencias en perros sin
anestesia, myectado_§ con daturina. los trastornos que denotaban
la falta de acomodactén visuai. E.stos animales no podian precisar
los objetos a corta distancia y tropezaban repetidas veces con los
que encontraban en su camino. La causa de la pérdida de la
acomodacién visuai serfa la misma que. la de la midriasis, o sea.
la paralisis del motor-ocular comén que inerva el musculo ciliar,
el cual en estado de desinervacion, se relaja, dejando que la zbnu~
la comprima ai cristalino en sentido anterc-posterior y que dis-
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minuya, por consiguiente, la convexidad de su cara anterior
hasta el punto de inhabilitar al ojo para la visién de
los objetos cercanos y sblo dejarlo en disposicién relativa de ver
lo que se encuentra mas alld del campo de la acomodacion.

Accibn sobre la cuerda del timpano y sobre el nervio auriculo-
temporal: [Esta accidn que es bien conocida como ocasionada por
la atropina, se manifestd claramente, también, en nuestras expe-
riencias con la daturina inhibiendo la secrecion de la saliva se-
gregada por las glandulas submaxilar y parotidea.

La sequedad de la boca, junto con la midriasis, ia pérdida
de la acomodacién visual v la aceleracidon  del pulso, son los
trastornos constantes, apreciables por medios ordinarios que
nos revelan casi inmediatamente la accién violenta de la datu-
rina, 0, lo que escasi lo mismo, de la atropina y de los alca-
loides vecinos de ésta.

Un dato de observacién que debemos consignar es el rela-
tivo al refuerzo narcético que tiene la daturina sobre la accidn
del uretano. Nuestros perros anestesiados con etil-uretano (2
gramos por kilogramo de animal) demoraban mas o menos una
hora para dormirse, produciéndose esta narco\s’is después de un
rapido periodo de excitacién cerebral, manifestado principalmen-
te por ladridas continuador ligero temblor,agitacion,y eceleracién
respiratoria y conservacidn de la sensibilidad ocular; pues bien,
la administraciéon endovenosa de la daturina, acortaba siemnpre
este periodo preanestésico total y definfa la completa anestesia.

Siendo conocido ya el sinergismo de la escopolamina y el
uretano, es posible que, el que nosotros senalamos,tenga alguna
relacién con aquel.

Nuestras investigaciones experimentales en el sentido de
establecer una relacién entre los efectos de la daturina con los
de otros elementos farmacodinamicos, ratifican el concepto pre-



vio de la simi'itud de acciones del alcaloide total de la D. tatula
y de los alcaloides midriaticos aislados y puros; cosa que nos au-
toriza a suponer que sean vai‘dos para la daturina todos los siner-
gismos, aatazonismos y antidotismos de la atropina.
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CAPITULO V
TOXICOLOGIA Y APLICACIONES TERAPEUTICAS

Los resultados a que hemos llegado enel curso de nuestros
trabajos quimicos y experimentales, no pueden ser més revela-
dores de las acciones fisiolégicas que deben derivarse de la intro-
duccidn en el organismo humano de la D. tatula: por la natura-
leza de los alcaloides que integran a la daturina — atropina,
hiosciamina, hioscina — aisladamente reconocidos y estudiados,
por sus efectos paralizantes de las terminaciones parasimpéticas
del sistema nervioso auténomo que rige las funciones de la vida
vegetativa y por su accidén excitante de los centros encéfalo-me-
dulares.

Como sucede con casi todas las drogas conocidas en farma-
cologia y principalmente con aquellas llamadas heroicas, las ac-
ciones fisiolégicas de la daturina se presentarian recorriendo una
gama de manifestaciones progresivamente incrementadas desde
el efecto suave y electivo, utilizado en terapéutica, hasta el
brusco y grave de la intoxicacién masiva.

Las intoxicaciones producidas por el chamico pueden ser,
como todas las intoxicaciones, de dos tipos: la aguda y la cré-
nica. De la primera nada tenemos que agregar alo que ya
se ha escrito acerca de los efectos que produce la absorcién de
las semillas o polvo de hojas o de sus infusiones, maceraciones o
decocciones; efectos completamente semejantes a los que se ob-
servan en los envenenamientos agudos por el estramonio y la
belladona.

Nuestras investigaciones concuerdan perfectamente con di-
chos efectos, asi como concuerdan y nos explican los relatos so-



— 82 —

bre envenenamientos que llenan gran parte de la bibliografia
antigua nactonal

Queda, mientras tanto, sin esclarecerse la naturaleza de los
efectos permanentes, las secuelas, diremos, de esas intoxicaciones
que refieren las leyendas y que se manifestarian por tras-
tornos de la volunitad, de la memoria, etc.; es decir, por verda-
dera decadencia mental y psiquica del individuo. Es posible que
en el caso del Chamico, se repita el mecanismo que ocasiona
trastornos ¢rénicos, por efecto de -otras intoxicaciones semejan-
tes, lentas, pero continuadas: alcohollca morfinica, cocalnica,
etc.; procesos contra los que el medio orgénico vivo reacciona
favorablemente al principio; pero cuya continuidad llega 4 wul-
nerar los tejidos nobles que s n reemplazados por otros incapa-
ces de cumplir las funciones de las células desaparecidas. Es
este, un tema, para el caso del Chamico, todavia virgen y gque
merece delicada investigacidn.

En cuanto a las aplicaciones terapéuticas de la D. tatula,
ellas deben derivarse del conocimiento que ya tenemos de sus
acciones farmaco_dinémicas.y que, por lo demas, coinciden
con las del estramonio, con las de Ja belladona y con las del
belefio; de donde debemos concluir, que ia D. tatula puede
reemplazar a las plantas citadas, en todas y cada una de sus in--
dicaciones médicas; sin que esto signifique que no_ tengan aplica-
cibn los alcaloides puros que se aislan de esas plantas y que son
los mismos en todas ellas.

Existiendo, pues, en el Per(, gran cantidad de Chamico,
debe aprovecharsele como suécedaneo del estramonio, del hios-
ciamo’y del belefia que se importan; todavia mas, si tiene, como
algunos creen, mayor riqueza en principios activos. ‘

Hemos preparado un extracto Fluido de D. tatula (que po-
_drfa llamarse con toda justicia, Extracto Fluido de Chamico),
perfectamente normallzadq, es decir, definida su riqueza en prin-
cipios activos, y que ponemos a disposicién de quien quiera ex-
perimentar en el Laboratorio o en la Clinica.
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La normalizacién del Extracto ha sido hecha titulando los
alcaloides y expresando su riqueza alcaloidica en atropina; de
tal manera, que puede hacerse la posologia del Chamico con
toda facilidad.



CONCLUSIONES

’

1*—Existen datos histéricos suficientes para sospechar,
con fundamento—por la clase de sintomas descritos en los ca-
sos de envenenamiento que relatan—que los indios usaban des-
de antes de la conquista algunas plantas que contienen alca-
loides midriaticos con fines maliciosos y para usos medicinales.
Y siendo tan repartida por todo el Peri la planta conocidas
las propiedades del Chamico, es lo més posible que haya sido,
ésta, la planta mas usada para dichos fines.

22, — Es nuestra opinién que el Chamico a que se refieren
las leyendas nacionales, es la D.tatula.
3s. — Nuestras investigaciones por los alrededores de Lima

y las informaciones que hemos recogido de otras partes del Perq,
nos hacen pensar que es posible que la especie de Datura que es-
th mas repartida en nuestro territorio, es la Datura tatula.

42, — El| Chamico, D. tatula, contiene, como casi todas las
Daturas vecinas, principios extractivos alcaloidicos del tipo
midridtico, en cantidad aprovechable.

52 — La riqueza en alcaloides de la D.tatula es variable y
depende de las condiciones del suelo, cultivo y época de vida
de la planta.

6°.—De las partes de la planta, la que contiene mayor canti-
dad de alcaloides, es la semilla, luego la hoja, después la flor,
enseguida el tallo y por dltimo. la raiz.

- 83— [a semilla contiene un aceite con caracteres definidos
que lo acercan, por su indice de yodo, al grupo de los aceites no
secantes.

9.—Los caracteres reaccionales quimicos de 1a Daturina son
muy semejantes a los conocidos de la atropina. -
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[0. — EI estudio famacodindmico comprueba la anterior
conclusién, pues la Daturina se comporta en la experimentacién
de igual manera, aungue con mavor poder, en ciertos casos, de lo
que lo hace la atropina; es decir, como téxico paralizante de las
terminaciones neuro-musculares del sistema nervioso para-simpa-
tico.

11". — La dosis toxica mortal de daturina para el perro, se
encuentra por encima de 0,00! gr. por kilo de animal.
12. — Dada la riqueza en principios extractivos alcaloidicos

de nuestra D. tatula, es posible preparar un Extracto Fluido de
D. tatula (Chamico), normalizado, que puede sustituir, sin incon-
venientes, a los Ext. Fluidos de estramonio, hiosciamo y duboi-
sia, y en ciertos casos, aln, sustituir a la atropina pura.

Savnactiy Oy, —93923
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