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ERRATA
Page 26, ligne 10, au lieu de ains, lire ainsi. —. 30, — 6, au lieu de acool, lire alcool.
— 52, dans lelableau, au lieu de 7° analyse, lire 8° analyse. — — dans le l(ableau, au lieu de 8° analyse, lire 7° analyse.
— — modifier ainsi l'alinéa qui suit le tableau :
De plus, pour rendre nos résultats plus clairs, nous construirons les courbes des températures et des quantités d'urée éliminée. Nous verrons ainsi que la température est restée stationnaire et que l’urée n'a guère changé pendant le traitement, etc.
Page 68, ligne 28, au lieu de paraoxyphényslulfonate, lire paraoxyphénylsulfonate.
— 72, dans le titre, au lieu de rosdnilinetrisulfonate, lire rosanilinetrisulfonate.
— 81, ligne 4, au lieu de : Elie n'avait donc presque pas, etc, lire : Klle n'avait donc pas diminué de, etc.
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INTRODUCTION
Depuis longtemps on connait la réaction de l'acide sulfurique sur les carbures aromatiques et les phénols : en effet Mitscherlich en 1834 signale que, quand on met ces corps en présence, 1l y a dissolution et combinaison, et l’on obtient alors des composés acides dont les sels alcalino terreux ont la propriété d’être solubles dans l'eau.
Comme tous les auteurs d'alors, Mitscherlich, Kékulé, Freund, Solammanotf, Engelhardt, Gerhardt etc., qui se sont occupés de l’action de l'acide sulfurique sur le benzène, ont donné divers noms au produit acide obtenu, il en est résulté une confusion de noms pour le même corps et entre divers corps. D'ailleurs Wurtz, dans son dichionnaire, en parlant des composés oblenus dans celte réaction s'exprime ainsi : « La synonyme de ces composés est très difficile, car les
auteurs ont donné le même nom à des acides tout dif-
Dpt ne
férents, ou désigné le même acide sous divers noms .»
Mais s'il y a simplement confusion de noms pour l'acide benzènesulfonique, 1l n’en est plus de même pour les composés résultant de l'union du phénol et de l'acide sulfurique; union directe ou indirecte, qui donne des composés répondant à la formule brute :
CH KH
En eflet, comme il sera montré plus loin, on peut avoir deux grandes séries de composés chimiques, répondant à cette formule générale : d’une part les éthers du phénol et de l'acide sulfurique, et, d'autre part, les acides oxyphénylsulfoniques. Les auteurs, en parlant des corps obtenus, les désignent successivement sous les noms d’« phénylsulfureux, de 8 phénylsulfuveux; oxyphénylsulfureux (Solammanoff}; 8 phénylsulfurique (Engelhardt et Latschinow).
On voit donc quelle confusion régnait alors dans les désignations de tous ces composés, si bien que, pour simplifier un peu la question, on avait englobé tous
ces corps sous le nom générique de dérivés sulfocon- Jugués. |
Les connaissances et la nomenclature actuelles ont éclairé beaucoup les chimistes sur cette question, et aujourd'hui on désigne chaque corps par ün symbole propre à sa fonction chimique, si bien qu'il n'y a plus de confusion entre les éthers des phénols et de l'acide sulfurique d’une part, et, d'autre part les dérivés sulfonés ou sulfoconjugués vrais.
Or nous savons que Baumann a découvert dans les
urines normales des éthers de l'acide sulfurique et des
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AT pe phénols. Cet auteur suivant l'exemple de tous les chimistes d'alors, les a désignés sous la fausse dénomination de dérivés sulfoconjuqués, tout en montrant bien que ces corps élaient des éthers. Aussi, si grâce aux connaissances actuelles cette confusion a disparu de l'esprit des chimistes, elle à subsisté dans la plupart des traités d’urologie, et aujourd'hui beaucoup de cliniciens et d’urologistes ne parlent que des acides sulfoconjugués des urines. Il serait donc à désirer que chiniciens et urologues mis au courant de cette fausse dénomination, rétablissent les faits et n’appellent plus acides sulfoconjugués des corps qui diffèrent tout à fait de la série des sulfoconjugués. Il n'y aurait qu'à désigner ces corps trouvés dans les urines par leur véritable nom chimique d'éfhers acides phénylsulfuriques, ou bien par les noms d’éfhers sulfophénoliques ou d'éthers de Baumann.
L'étude de la transformation dans l'organisme des dérivés sulfonés organiques et même soufrés et de leur éhmination, a été faite par peu d'auteurs. Il y a cependant aujourd’hui un assez grand nombre de produits médicamenteux et alimentaires qui appartiennent à cette série de corps de dérivés sulfonés (sulfonal, abrastol, aseptol, saccharine, fuchsine trisulfonée, ete.) Mais tous les chimistes qui se sont occupés de la thérapeutique des produits médicinaux et de l’innocuité des produits alimentaires ne se sont guère préoccupés deleur mode d'élimination. En effet, Mosso et beaucoup d’autres auteurs ont démontré l’innocuité de la saccharime sans en étudier les transformations subies dans lor-
ganisme. Kast, qui a fait l'étude biologique et théra-
peutique du sulfonal, a constaté : que ce corps élait transformé dans l'organisme, que l'acide sulfurique des urines n’augmentait pas, et que le soufre total des urines augmentait. Kast en a donc conclu que le sulfonal s’éliminait de l'organisme à l’état d'un composé organique sulfuré très stable, dont il n'a pu définir la nalure chimique.
On à depuis longtemps démontré l'existence des phénomènes hydrolyliques de l'organisme ; en effet, nous savons qu'un cerlain nombre de ferments non figurés sont capables d'hydrater certaines substances : ce sont les dias{ases hydrolysantes (ptyaline, pepsine, amylopsine, stéapsine, trypsine, inverline, etc.). Enfin dès 1881, Gautier démontra que la décomposition des malières albuminoïdes au sein des cellules est en général exéculée par une série d’hydratations sans intervention d'action oxydante. Si bien que Gautier admet deux périodes dans la suite des phénomènes de désassimilation : une première, ou période d'hydralalion, où se produisent aux dépens des matières albuminoïdes fondamentales du protoplasme, d’une part les graisses el le glycogène, et d'autre part les corps amidés, les ureides et l’urée, qui s'éliminent directement par les urines, c'est la vie anaérobie de la cellule; et une seconde ou période d'oxydalion, où les graisses et le olycogène formés dans la période d'hydratation seraient oxydés graduellement et seraient en définitive rejetés à l’état de CO? et de vapeur d'eau, c'est la vie aérobie de l'organisme.
Mais les différentes transformation produites par les zymases hydrolysantes sont assez facilement exécutées
par les chimistes à l'aide d'acides ou d'’alcalis étendus et à la température de l’ébulition : c'est ainsi que la saponification des graisses s'effectue facilement par la potasse étendue; de même que l'hydratation des corps amylacés se fait aisément à l’ébullition par l'acide chlorhydrique étendu. De plus, la décomposition des matières albuminoïdes par simple action hydratante a élé réalisée par Schülzenberger à une température de 200 degrés et par la baryte hydratée. Tout ceci prouve nettement que l'action hydrolytique de l'organisme était connue, mais qu'on avail une idée assez restreinte de la puissance de cette action hydrolytique.
Nous commencerons notre sujel par l'étude chimique, d’une part des composés sulfonés vrais, et, d'autre part, des éthers sulfophénoliques de Baumann; ceci nous permettra de faire ressortir commodément la grande différence qui exisle entre ces deux séries de composés chimiques.
Nous nous occuperons ensuite de l'étude du passage au travers de l'organisme de quelques composés sulfoconjugués, des transformations chimiques que ces corps peuvent subir et de leur élimination dans les urines. Nous verrons enfin les conclusions que nos expériences nous ont permis de formuler à propos de l'élimination de ces composés sulfonés et vis-à-vis des preuves établissant le pouvoir hydrolytique de l’organisme à l'égard des composés sulfonés aromatiques.
CHAPITREAL
ÉTUDE CHIMIQUE ET DIFFÉRENTIELLE DES DÉRIVÉS SULFONÉS AROMATIQUES ET DES ÉTHERS DE BAUMANN
ÉTUDE CHIMIQUE DES DÉRIVÉS SULFONÉS AROMATIQUES EN GÉNÉRAL
On ne rencontre pas les dérivés sulfoconjugués aromaliques tout préparés dans la nature, lant dans le règne végétal que dans le règne animal; ce sont donc des corps uniquement obtenus par synthèse.
Synthèse. — Nous avons vu que Mitscherlich, dès 1834, el d'autres auteurs avaient fait réagir la benzine el l'acide sulfurique ; dans ces conditions, on obtient un dérivé sulfoconjugué vrai. En général, pour obtenir un dérivé sulfoné on procède ainsi : on met en présence parties égales de SO*F pur et concentré et du composé aromatique quelconque à sulfoner, on laisse quelque temps en contact, il y a alors combinaison et élimination d'une molécule d'eau, et on obtient un corps acide qui est appelé dérivé sulfoné.
Dans cette réaction, un groupement acide (OH) du SO‘ à disparu en s’unissant avec un (H) fixé sur le
carbone du noyau aromatique pour donner une molé-
cule d’eau. Si bien que dans ces dérivés sulfonés le soufre du groupement sulfuryle (SO?) est intimement fixé sur le noyau aromalique et on peut les représenter par le schéma suivant :
Cette formation du dérivé sulfoné est caractéristique des corps cycliques, et on ne la retrouve pas dans la chimie des corps acycliques. Béhal prétend que ce serait même un des caractères des corps cyeliques non saturés d'hydrogène, et que ces dérivés sulfonés n'existeraient qu'à cause de la tendance du noyau aromalique à rester à l'état de combinaison non saturée. Cet auteur dit que l’on peut concevoir en effet que le SO*H°* donne avec un groupement éthylenique du noyau un acide iséfhionique :
So OH CH (HO) | + SO — | 7/CH DOS CH SCHO) (GENE)
et alors cet acide iséthionique, en présence de l'action déshydratante de l'excès de SO“ IF donnerait le véritable acide sulfonique :
CH (OH) \ CH
| = IPO + | / CH SO? (OH) /CG—S0? (0H) Acide iséthionique, Acide sulfonique,
On doit noter que cet acide iséthionique n'a Jamais été 1solé,
EN
Préparalion industrielle, — Nous allons prendre comme exemple la préparation de l'acide benzènesulfonique.
Si nous mélangeons avec précaution P. E. de benzène et de SO*IF pur el concentré, au bout de une à deux heures, la réaction est à peu près achevée. Alors on chauffe légèrement et on distlle dans le vide pour chasser toute la benzine qui n'a pas élé attaquée : 1l faut avoir soin d'ajouter un peu d’eau avant de chauffer, afin d'hydrater le SO“ H?, sans cela on pourrait avoir combinaison du dérivé sulfoné formé avec cet SOIT et on aurait un dérivé disulfoné. Après la distiltation, on ajoute du CO*Ba, il y a formation avec le SOIT en excès de SO“Ba qui se précipite et de phénesulfonate de baryte. On fait bouillir un moment pour chasser l'excès de CO*, on filtre, et dans le filtratum ilne reste que le benzènesulfonate de baryum. A celte solution on ajoute du COËN&, il y a précipitation de CO* Ba, et on a une solution pure de phénylsulfonate de soude. La solution filtrée est mise à cristalliser après concentration.
Cet acide benzènesulfonique s’est formé d'après
l'équation :
CH CH CH/RCH OU CH /RC — S0? (OH) {| | + SOREOEE | CHEN JCH OH CEN /CH CH Acide CH Benzine, sulfurique. Acide phénesulfonique.
Cel acide est couramment désigné sous le nom de benzènesulfonique quoique, comme l'indique Béhal, on devrait l'appeler acide phénesulfonique d'après les _ conventions chimiques actuelles,
S1 dans cette préparation on remplace le benzène par tout autre çorps cyclique, on a la préparation générale de tous les dérivés sulfonés aromatiques.
PropriËrés paysiQues. — La solution d'acide phénesulfonique préparée comme il à été dit, est mise à cristalliser, On a, après dépôt, de petites aiguilles crislallines qui contiennent 5 molécules d'eau de
cristallisation ; cel acide répond donc à la formule : CS HS S0? (OH), 5 (H° 0)
Ces petites aiguilles sont déliquescentes, très solubles dans l’eau et dans l'alcool:
Les sels alcalins de cet acide sont très stables ; ils cristalhisent facilement.
Les sels alcalino-terreux sont solubles dans l'eau, ce qui permet de séparer facilement les derivés sulfonés de l'acide sulfurique. Les sels alcalino-terreux cristallisent bien. Le benzènesulfonate de baryum cristallise en belles lames nacrées, transparentes, solubles dans l’eau et l'alcool et non déliquescentes; ces lamelles
répondent à la formule :
(CIF. SO?.0 ? Ba, HO.
PROPRIÉTÉS CHIMIQUES DES DÉRIVÉS SULFONÉS
Action de la chaleur. — L’acide benzènesulfonique ou tout autre dérivé sulfoné aromatique,soumis à lac lion de la chaleur, se décompose en donnant de la benzine, du sulfobenzène (CH° SO? et un peu de SO‘? (Wurtz). Il se dégage en outre un peu de SO* facile à
reconnaitre à son odeur.
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Les sels alcalins et alcalino-terreux résistent assez bien à l’action de la chaleur. A haute température ils sont décomposés, et l'on a de la benzine, de la vapeur d’eau, et en dernier lieu du sulfure de benzyle (CS PS.
En général, au point de vue chimique, l'acide benzènesulfonique se comporte comme l'acide benzoïque. C'est ainsi que l’on peut avoir le dérivé chloré avec le perchlorure de phosphore
CSHSO*CI — chlorure de phènesulfuryle
comparable au chlorure de benzoyle (CSHSCO CI).
L'acide sulfurique fumant donne avec les dérivés sulfonés des acides disulfoniques.
L'acide azotique donne des dérivés sulfonés nitrés.
Action des alcalis caustiques. — Les alcalis caustiques ont une action particulièrement intéressante. En effet, si l’on fait agir, comme l'ont fait Wurtz, Kekulé, Dussart, la potasse en morceaux sur du phénesulfonate de potasse, on à, à haute température, du phénol et du sulfite de potasse.
CSHSO? OK ++ KOH = CH(OH) + SOS K
phénésulfonate potasse phénol sulfite de de potassium potasse
Le phénol se retrouve à l’état de phénylate de potasse; si on ajoute de l'acide chlorhydrique, 1l se dégage du SO? du sulfite, et le phénol, mis en liberté, vient surnager au-dessus de la solution de KCI.
C'est là la synthèse générale de tous les phénols, mais il ne faut pas oublier que dans cette réaction on doit agir à une haute température, voisine de 300 de-
grés.
ÉTUDE CHIMIQUE DES ÉTHERS SULFOPHÉNOLIQUES DE BAUMANN
Erar NATUREL. — A l'inverse des dérivés sulfonés vrais, les éthers sulfophénoliques. ont été découverts dans le règne animal. Baumann a trouvé que tous les animaux, el principalement les herbivores, éliminaient normalement par leurs urines des produits sulfuriques qui ne sont autres que des éthers de l'acide sulfurique el des phénols (phénol, indol, scatol, eréosol, etc.).
Les phénols constituant ces éthers sulfophénoliques sont, comme l’a montré Baumann, produits dans l'inteslin par suite des fermentations qui s'y produisent. Les phénols solubles sont alors absorbés par la muqueuse intestinale et transportés par le sang au travers de l’organisme.
Quant à l'acide sulfurique composant également ces éthers, 1l est produit, comme l’a montré Gautier dans son Trailé sur la vie cellulaire, par la décomposition des matières albuminoïdes soufrées constituant le protoplasme cellulaire. Nous avons donc dans l'organisme vivant deux corps en présence: phénols et sulfate de potassium ; ces deux corps, par suite de la force vitale, se combinent pour former ces éthers sulfophénoliques qui s’éliminent par les urines.
L’extraction de ces dérivés éthérés sulfophénoliques est très difficile et très délicate, étant donné la complexité de la composition des urines Cette extraction a été effectuée par Baumann.
SYNTHÈSE DIRECTE DE CES COMPOSES: — Nous savons
Re re que l’éthérification directe des phénols par les acides est très difficile. IT faut, pour effectuer ces combinaisons, opérer à haute température, et même ilny a qu'une faible quantité de phénol qui s'éthérifie. C'est par ce procédé que l’on peut obtenir les éthers acétiques, benzoïques du phénol.
Mais l’éthérification du phénol oar l'acide sulfurique estimpossible, car bien avant la température à laquelle on serait obligé d'opérer, l'acide sulfurique réagit non sur la fonction phénolique pour donner l’éther correspondant, mais sur le noyau aromatique lui-même, eton obtient en défimtive des phénols mono et bisulfoniques suivant la concentration du SO*H® et la température de l'opération.
Les dérivés monosulfoniques du phénol ont la même formule brute que l’éther sulfurique du phénol : c'est sans doute celte isomérie qui a conduit les anciens auteurs à confondre ces deux séries de corps.
Préparation synthétique. — La synthèse directe de ces éthers n'étant pas possible, Baumann a trouvé néanmoins le moyen de les préparer par des procédés chimiques. |
Baumann se procure d'abord du phénolate de potasse en faisant réagir 100 grammes de phénol pur sur une solution aqueuse de potasse à 60 pour 100. La réaction élan! finie, on laisse refroidir : on a ainsi une dissolution très concentrée de phénolate de potasse. Cette solution est mélangée avec 125 grammes de pyrosulfate de potassium (S*O7K*) en poudre. On chauffe progressivement jusqu à la température de 70 degrés, à laquelle on maintient le mélange durant huit à dix heures. Au
rte bout de ce temps, la réaction est terminée et l’on obtient du phénylsulfate de potasse. La solution est traitée par l'alcool à 95 degrés et on chauffe à nouveau, ensuite on mel le liquide à cristalliser et, parrefroidissement, on obtient des paillettes de phénylsulfate de K. On purifie ces cristaux par redissolutions dans l'alcool chaud et recrislallisations par refroidissement : ceci enlève les impuretés (phénol, potasse) qui sont très solubles dans l’eau. Ce corps s’est formé suivant la
réaction :
CPOKSES OK CH0O.S0{(0 K)yÆSOK phénolate de pyrosulfate phénylsulfate de K.
potasse. de K,
S1 au lieu de partir du phénolate de potasse, on prend le dérivé potassé des autres phénols (carvacrol,
créosol, indol, etc.) et qu'on fasse réagir le pyrosulfate de potasse dans les mêmes conditions, on doit arriver aux éthers de Baumann correspondants.
Propriétés chimiques générales. — Les éthers sulfuriques des phénols, sous l'influence de la chaleur et en présence de l’eau, donnent au bout de quelque temps de chauffage à 100 degrés du sulfate acide de potasse et le phénol correspondant ; tandis que sous l'influence de la chaleur à 150 degrés sur le sel sec (en tube scellé), il y à migration de la molécule (SO*OK) et l’on obtient en définitive un dérivé phénolique sulfoconjugué, c’est ainsi qu'avec le phénylsulfate de potassium on a principalement du paraoxyphénylsulfonate de potasse.
O CSH5OSOOK + chaleur à sec — Een
phènylsulfate de K. paraoxyphénylsulfonate dense
Cette action de la chaleur sur le sel sec permet d’expliquer pourquoi l'éthérification directe du phénol par le SO“H® concentré n’est pas possible: car en supposant que celte éthérification puisse se faire et qu'on oblienne un instant l’éther sulfophénolique ; comme cel éther ne se produirait qu'à une température de beaucoup supérieure à 150 degrés, cet éther serait immédiatement transformé en son isomère le paraoxyphénylsulfonate de potasse, par transposition moléculaire.
Les solutions d’éthers de Baumann ne se conservent pas, et au bout d’un certain temps ces éthers sont décomposés par l'eau, en phénol et en sulfate acide de potassium.
Les sels alcalino-lerreux de ces éthers sont solubles dans l’eau, si bien que si l’on traite une solution récente de phénylsulfate par une solution de Ba CË on n'obtient pas de précipité, tandis que si l'on traite une solution déjà ancienne, il ÿ a formation d'un précipité de SO Ba à cause du sulfate acide de potasse formé.
Ces éthers sulfophénoliques sont rapidement décomposés par les acides, car 1l y a rapidement hydrolyse el transformation de ces dérivés en phénol correspondant et sulfate acide de potasse.
Les bases, même caustiques, n'ont aucune action sur Ces COrpS.
3 ÉTUDE DIFFÉRENTIELLE ENTRE LES DÉRIVÉS SULFONÉS VRAIS ET LES ÉTHERS SULFOPHÉNOLIQUES DE BAUMANN
De l'étude chimique séparée de ces deux séries de corps, 1l résulte :
1° Les dérivés sulfonés n'existent pas tout formés dans la nature et leur préparation chimique directe est très facile, ce sontdes composés très stables en solution, en présence des acides et des bases à une température ordinaire. À haute température (vers 300°) les bases très caustiques réagissent sur eux pour donner le phénol correspondant et du sulfite de potasse.
nfin, principalement le soufre du radical sulfuryle (SO?) est directement el intimement unt au carbone du noyau benzénique ou aromatique.
0—0 CH CH CH KCH CH/RC—S—0H LE correspondra à FE CEN /CH CH\ / CH CH CH benzine acide phénesulfonique
On voit donc que dans les dérivés sulfonés le groupement sulfaryle (SO?) remplace le (H) du CH faisant partie du noyau aromatique.
2° Les éthers sulfuriques des phénols de Baumann sont naturels et se rencontrent normalement dans les urines. Leur synthèse directe en partant des éléments simples est impossible et leur préparation chimique est assez compliquée, et délicate. Ce sont des corps instables en solution et surtout en présence des acides,
TON
Les bases, même causliques, n'ont aucune aclion sur ces composés éthérés.
Le soufre du groupement sulfuryle (SO*) n'est pas directement fixé sur le carbone du noyau aromatique,
il est uni à l'oxygène du groupement (OH) phénolique.
0—0 CH ( | CH CH /RC\O=$ (OH) CH/KC (0 H) ( correspondant à || | CN J CH CHEN CH CH CH éther acide sulfophénolique phénol
On voit donc que le groupement sulfuryle (SO?) remplace le (H) du (OH) phénolique, de telle sorte que si nous comparons les formules de ces deux séries de Corps, On à :
Rte ere CD RC SDHC 2028204)
| « JCH /CH dérivé sulfoconjugué éther de Baumann
Ces deux schémas font ressortir la différence qui existe entre ces deux séries chimiques : le groupement (SO?) remplace dans l’une le du noyau aromatique et, dans l’autre, 1l est substitué à l'E du (OH) phénolique.
DOSAGE DANS LES URINES DU SOUFRE SOUS SES DIVERSES COMBINAISONS
Gautier, dans Vie de la Cellule, dit qu'il est facile d'expliquer les phénomènes chimiques qui, dans le protoplasme vivant, transforment les matières albuminoïdes en une série de corps que l'on retrouve comme déchets dans les urines,
En effet si, comme Gautier, nous prenons la formule de l’albumine de Lieberkühn, on peut montrer que par une série d’hydratations cette albumine est transformée en urée, graisse, glycogène, elc., sans intervention aucune de l’oxygène du sang. On a, en effet :
4 (CASH tt Az185 SO?) E 68H20) — 36 (oc AP }+:5 cour)
\ Hz 2H?
urée + 3 (C5 H406 06) + 12 (CS H405) + 4 (SO® H?)
graisse glycogène
albumine
On voit là l’origine des sulfates métalliques contenus normalement dans les urines. En effet, le SOS (qui existe à l'état de sulfite de K) ainsi formé est oxydé dans le torrent circulatoire et transformé en acide sulfurique. Nous avons vu dans le chapitre précédent
ARE que Baumann avait découvert dans les urines normales une série de composés éthérés qui sont les éthers sulfophénoliques, improprement désignés dérivés sulfonés. La somme du soufre des sulfates métalliques et des éthers de Baumann à été appelée par le professeur Lépine, soufre complètement oxydé.
On rencontre encore dans les urines une autre forme sous laquelle le soufre des matières albuminoïdes est éliminé de l'organisme : ce soufre peut être uni directement à un noyau aromatique (cystine, sulfocyanure, etc.) où faire partie d’une molécule plus ou moins complexe (laurine, elc.). C'est là le soufre incomplétement oxydé de Lépine, ou soufre organique, comme nous le désignerons dans nos expériences.
En clinique, on a l'habitude de reporter les résultats des dosages du soufre en SO“ H?ou en SO*. Comme il suffit pour discuter les résultats de nos expériences de les comparer entre eux, nous nous bornerons à exprimer nos résullals en sulfate de baryum
(SO! Ba).
1° Dosage du soufre des sulfates métalliques. — L'urine des vingt-quatre heures est recueillie et on en prend le volume, la densité et la réaction.
On prend 100 centimètres cubes d'urine filtrée, on acidifie par l'acide acétique jusqu'à acidité franche, On ajoute alors 5 centimètres cubes d'une solution de Ba CF à 1/5. On porte le Lout à l’ébullition pendant quelques minutes, puis on laisse déposer. Au bout de une à deux heures de repos, on décante soigneuse-
ment sur un filtre lavé aux acides et à poids des cen-
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dres connu. Quand tout le hquide a filtré et qu'il est clur, on le met de côté, car il servira pour doser les éthers sulfophénoliques.
Le précipité de SO“Ba étant tout entraîné sur le filtre, on le lave à l'eau disillée chaude jusqu'à ce que les eaux de lavage ne précipitent plus par l’azotate d’argent. Alors, on porte l'entonnoir et le filtre à l’étuve et on dessèche à 70-80 degrés durant une heure, Quand le filtre est bien sec, on le retire de l’étuve, on l’ouvre, et on fait tomber le précipité de SO“Ba sur un papier glacé noir ou rouge. Puis, on met le feu au papier filtre et les cendres sont recueillies dans une capsule en platine.
Cette capsule en platine est portée au rouge et est maintenue à celte température Jusqu'à obtension de cendres blanches. Cela fait, on laisse refroidir, et on verse dans la capsule en platine le précipité de SO‘Ba recueilli sur le papier glacé. On porte à nouveau le creuset en platine au rouge, et l'on calcine le tout jusqu'à ce que le résidu soil parfaitement blanc. Alors on laisse refroidir.
Comme 1l a pu se former un peu de sulfure de baryum, par suite de l'action réductrice du carbone du papier sur le sulfate de baryum, on verse dans la capsule en platine froide deux à trois gouttes d'acide azotique qui oxyde le BaS et donne du SO“Ba. On porte encore la capsule au rouge pour chasser tout l'acide
azotique, jusqu'à cessation de dégagement de vapeurs nitreuses.
La capsule est alors déposée sous la cloche à acide
sulfurique et on laisse refroidir. Cela fait, on porte la
GT
capsule froide sur la balance. On à un poids (P) qui représente le poids de la capsule et le poids du précipité de SO“Ba. On vide alors la capsule, on la nettoie soigneusement, on la porte au rouge, et on la laisse refroidir sous la cloche à acide sulfurique. On pèse alors la capsule vide, on trouve un poids (p). Le poids (r) du précipité de SO'Ba est donnée par la formule.
he) me
On a ains le poids (r) de SO“Ba provenant de la précipilalion des sulfates métalliques contenus dans 100 centimètres cubes d'urine. On en déduit facilement le poids de SO*Ba correspondant aux sulfates métalliques contenus dans 1 litre et dans le volume des vingt-quatre heures.
Nous avons employé ce mode opératoire, tel qu'il a été décrit, dans la première série des expériences sur le benzénesulfonate de soude. Dans les expériences suivantes, étant donné le grand nombre de dosages de S0*Ba que nous avions à faire, nous avons modifié un peu le modus faciendr.
Au lieu de filtrer notre précipité de SO“Ba sur un filtre lavé aux acides et à poids de cendres connu, nous avons recueilli notre précipité de SO‘Ba sur un filtre sans pli, {aré (rès exactement avec un autre filtre sans ph dont le sommet avail été coupé afin que ce filtre taré ne püût retenir une certaine quantité du précipité de S0!Ba. Nous avions soin de passer plusieurs fois le filtratum au lravers du fillre. On lave le précipité de SO*Ba à l’eau distillée chaude, jusqu'à cessation de
précipitation des eaux de lavage par l’azotate d'argent. On porte alors l’entonnoir et le filtre à l’étuve à 80°-g0° pendant longtemps (généralement de 6 heures du soir au lendemain à r1 heure de l'après-midi). Les deux filtres séchés sont séparés, et on les met dans un tube de verre ou sous une cloche sèche. Après refroidissement, on mel chacun des filtres sur un plateau de la balance : la différence de poids donne directement le poids de SO“Ba provenant des sulfates métalliques contenus dans 100 centimètres cubes d'urine. — On reporte au litre, puis au volume des 24 heures.
2° Dosage du soufre des éthers sulfophénoliques. — Le fillratum obtenu après la séparation du précipité de SO'Ba des sulfates métalliques correspond par suite à 100 centimètres cubes d'urine. Il est addiltionné de 5
centimètres cubes d'acide chlorhydrique fumant. On
porte à l’ébullition et on laisse bouillir durant un quart d'heure. Les éthers sulfophénoliques, qui étaient à l’état de sel potassique, sont décomposés en chlorure de potassium et acide correspondant. Nous avons vu que ces acides sulfophénoliques étaient facilement décomposés, en solution acide, en phénol correspondant et en acide sulfurique.
Alors on ajoute une solution de Ba CF qui précipite le SO‘ H? formé à l’état de SO“ Ba. On laisse reposer, et le précipité blanc de SO Ba est lavé, recueilli, séché el pesé, comme il a élé dit pour le précipité de SO*Ba des sulfates métalliques.
On a ainsi le poids en SO“ Ba du soufre des éthers sulfophénoliques contenus dans 100 centimètres cubes
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d'urine. On fait le caleul pour reporter au htre et au volume des 24 heures.
30 Dosage du soufre total. — On prend 25 centimètres cubes d'urine filtrée, on les met dans un creuset en platine, on y ajoute un mélange de CO*K et AzO$K, puis on évapore au bain de sable.
Le résidu de l’évaporation est calciné en portant la capsule au rouge. Alors tout le soufre incomplètement oxydé est transformé par le AzO*K en SO“K?, si bien que le résidu blanc que l’on obtient après la calcination contient tout son soufre à l’état de SO*K?.
Sur ce résidu froid, on verse de l'acide chlorhy-
_drique étendu, il y a dissolution de toute la masse et décomposition des carbonales. On à soin de chasser tout Le CO? dissous par une ébullition prolongée. Alors on filtre, et dans le filtratum on ajoute 5 centimètres cubes de solution de BaCP à 1/5.
Le soufre lotal qui se trouve à l'état de sulfate de potasse se précipite sous forme de SO“Ba, on laisse déposer. Le précipité blanc de SO'Ba est décanté, recueilli, lavé, séché et pesé, comme il a été dit pour le précipite de SO'Ba des sulfates métalliques. On reporte au litre et au volume des 24 heures.
4° Dosage du soufre organique. — Soit P le poids de SO‘Ba du soufre total du volume des 24 heures. — p — le poids du SO'Ba des sulfates métalliques et p — poids du SO“Ba des éthers de Baumann du volume des 2/4 heures.
Le poids (z) de SO“ Ba du soufre organique contenu
dans les urines des 24 heures est donné par la formule :
Le ae Remarque. — Nous faisions simultanément deux ou trois dosages pour chacun des composés soufrés contenus dans les urines : les chiffres donnés dans nos expériences sont les moyennes prises sur les 2-3 dosages effectués pour un même composé soufré.
CEÉLXBIRICESIEN
ÉTUDE DU PASSAGE DU PHÉNESULFONATE DE SOUDE AU TRAVERS DE L'ORGANISME
Le benzènesulfonate de soude que nous avons employé dans nos expériences est un corps blanc, bien cristallisé en paillettes. Il est parfaitement inodore. Il est complètement soluble dans l'eau, et la solution aqueuse est très stable et ne précipite pas par le chlorure de baryum. Il est soluble dans l’acool.
Il répond à la formule :
DO CH OH $C
CE Jon CH
S—(0 Na) CHSO%D0 Na)
PREMIÈRE EXPERIENCE
La première série d'expériences a été faite sur une chienne de race croisée, âgée de six mois à un an, et pesant 12500, et ayant une température normale moyenne de 38°2 — 38°4.
Cette chienne a été nourrie tous les Jours avec une soupe composée de pain, viande de mouton et eau. Cette chienne prenait environ 5oo‘"* de ce bouillon, de cette soupe, et comme liquide elle prenait en plus de l'eau du Rhône, qui est
peu chargée en sulfate (environ un demi-litre).
Nous avons analysé ce bouillon et nous avons reconnu qu'il contenait des traces de soufre organique, pas d'éthers sulfophénoliques eto£o152 en SO'Ba de sulfates métalliques dans 100% du bouillon, si bien que cette chienne absorbait environ tous les jours
of’o761 (en SOfBa)
de sulfates métalliques.
Tous les jours on recueille les urines et on note la température rectale, matin et soir.
Première analyse. — 27 mars 1901 :
Volume des 24 heures . . .7 1400 CON REMREERR Ne yaunecla RéachHons ME 2220 2 > faiblement acide, DÉNSTOR RME A TOO:
Sulfales mélalliques. — Le dosage a été effectué comme nous
l'avons détaillé dans le chapitre précédent, et nous avons
trouvé
0,1248 en SO‘ Ba pour 100 ©# d'urine.
1,248 — par litre.
Soit «7472 en SO Ba par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques. — On a trouvé :
0,0048 en SO‘ Ba pour 100" d'urine 0,0480 — par litre.
Soit 0#0672 en SO‘ Ba par 24 heures.
Soufre total. — On a trouvé :
0,0376 en SO Ba pour 25% d'urine.
1,5040 — par litre.
Soit 2:1048 = par 24 heures.
Soufre organique. — Ja différence entre le SO“ Ba du soufre
total et la somme du SO“ Ba des sulfates métalliques et des
éthers de Baumann donne par 24 heures :
04907 (en SO‘ Ba)
Pas d'albumine, pas de glucose, Deuxième analyse. — 28 février rgo1.
matin, 10h., 389:
Températures rectales s “ soir, g h., 38°3.
Volume des 24 heures. 139000 COULEUR jaune clair.
RACONTER faiblement acide, Densité Pa 1009, gr.
Sulfates métalliques . . 1,8184 en SO* Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . 0,0688 — Soufré. total. MEN: 02 ,9006 — Soufre organique . . . 0,4194 —_
Pas d'éléments anormaux.
Troisième analyse. — 1°" mars 1go1.
matin, 10 h., 38°2
Températures rectales ; P soir, 6 h., 38°6.
Volume des 24 heures . 1300.
Couleur 0% 20" Sjaune citron.
RÉACUONEICE SE . légèrement acide.
Donsités Sem te TO 10:
y ar.
Sulfates mélalliques AE 1,3000 en SO Ba par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques . 0,0559 —— SOU TROT ESP :08 206 -— Soufreorganique . . . 0,7267 —
Pas d'éléments anormaux.
Le 1° mars, à 4 heures, nous donnons à la chienne / gramme de phénesulfonale de soude dissous dans 25o°"$ environ de lait La chienne boit ce mélange très facilement, on rince le récipient avec 230% de lait. Jusqu'au soir et pendant toute la nuit on n'observe pas d'inappétence, pas de vomissements, pas de diarrhée. Seulement, la température prise à 6 heures est de 38°6, il
y a donc eu une légère hyperthermie,
Quatrième analyse. — 2 mars 1901.
matin, 10 h, 38°4,
Températures rectales. ner soir, 6 h. 38°5.
Volume des 24 heures. . 1420.
COM RRAMNEAEE RE re jaune citron.
Réaction , .:. .. . . faiblement acide.
Densité . RL NTOTO:
or.
Sulfales mélalliques. … . 1,7054 en SO‘ Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . 0,14342 = DOUTE AT RTE CL NOUN,2710 — Soufre organique. . . . 1,4229 _
Pas d'éléments anormaux.
Le > mars, à 4 heures, on fait prendre comme la veille, dans un demi-litre de lait, un gramme de phénesulfonale de soude. Nous ne constatons aucun trouble digestif et une légère éléva-
tion de la température.
Cinquième analyse. — 3 mai 1907.
matin, 10 h. 38°8.
soir, 6 h, 38°7.
Volume des 4 heures. +. 1300.
Températures rectales.
Couleur rer ar Lcjaune pale,
Réaction 4, . . . . . faiblement acide,
Déni emRerte 1220 1000.
Sulfales mélalliques . . 1,6848 en SO# Ba par 24 heures. Elhers sulfophénoliques. . 0,1222 — Soupre total ue Le e2,63 14 —
Soufre organique . . . . 0,8234 = Pas d'éléments anormaux.
Le 3 mars, à 4 heures, on fait prendre de nouveau, dans 1/2 litre de lait, 1 gramme de henzènesulfonate de soude, Comme les jours précédents, nous ne constatons aucun trouble gastrique
et l'élévation de la température persiste.
ire
Sirième analyse, 4 mars 1901.
se ; | malin, 10 h., 38°8,
l'empératures rectales . . | e RL soir, 6 h:, 39°3.
Volume des 24 heures . ,. . 85o cm,
Cour ME EE a RTAUIte COTON
Réatuon me mm iblementacide:
Densité SEM MORT ee Ton QT e Sulfates métalliques ; . . 1,9074 en SO® Ba par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques . , o,1122 =
NOU/TEMLOIA IE. NS OA
Soufre organique . . . . 0,8772 — Pas d'éléments anormaux.
Le 4 mars 1901, à 4 heures, au lieu de donner à la chienne le dérivé sulfoné par voie gastrique, nous lui avons fait une injection hypodermique d'une solution aqueuse rénfermant / gramme de phénesulfonale de soude. De ce traitement, nous n'avons constaté aucun trouble digestif, mais toujours une élévation de la température.
Seplième analyse, 5 mars 1907.
A 6 malin, 10 h., 39°5.
l'empératures rectales . Are à soir, 6 h., 39935.
Volume des 24 heures: . .:. 1200 Cm,
Couleur. = 27008. SNS rRaUTe CIEONE Réaction ANR = iblement'acide:
Densité RENE ER One SU Sulfales métalliques . . : 2,0208 en SO'Ba par 24 heures. Elhers sulfophénoliques . . 0,0780 —- Soujre L0La LR OS 57 00 — Soufre organique . +. . . 1,4772 —
Pas d'éléments anormaux,
Le 5 mars 1901, à 4 heures, nous injectons encore sous l'épiderme une solution aqueuse renfermant / gramme de phénesulfonale de soude. Comme la veille, nous n'avons relevé aucun trouble gastrique el toujours il + à une élévation de température.
me ve
Huitième analyse, 6 mars 1901.
Ë : ARE - matin, ro h., 39°1.
Températures rectales . ARS ne
soir, 6 h., 3906.
Volume des 24 heures... . o5ocmi,
COUNTER EEE EE: jaune clair,
A CAC LION ane een er Ma Pet Le faiblement acide DÉTÉLEMRSCE R N -rO08.
or
Sulfates métalliques . . . 1,852 en SO Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . = 0.101455 — DUUITELO IAE EE ne 03,0780 _ Soufre organique . . . . 1,7168 —
Pas d'éléments anormaux.
Le 6 mars 1901, à 4 heures, nous faisons de nouveau une injection hypodermique d'une solution renferment / gramme de phénesulfonate de soude. Rien d'anormal du côté du tube digestif. L'élévation de la température persiste.
MNeuvième analyse, 7 mars 1901.
(Matin, 10 1. 990 AE ; | ; 0 l'empératures rectales . .} . FRE Soir, 6 h., 3001.
Volume des 4 heures . . . 55o cms, COURS er Taune oranse.
Réaction een nor Jéceérement acide: MÉRITE SR St er Ge 1022:
gr.
Sulfates mélalliques . . . ,1703 en SO“ Ba par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques.. .. 0,166: —
DOUTE tOlalA se ee Cp, e 10,004 =
Soufre organique . . . . 2,7280 — Pas d'éléments anormaux.
On suspend le 7 mars le traitement du phénesulfonate de
soude.
Dixième analyse, 8 mars 1907.
, malin, 10 h., 58°9
Températures rectales . . RAT s P É l soir, 6 We 29°,
Volume des 24 heures . ,. . 1600 cn, Couleur rate. ee jaube citron Réaction St RMS AN ME Taiblementéacnde:
Densité . . PR NLOLS:
gr, Sulfales métalliques . . . 2,1600 en SO#Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques. . 0,0656 — SOUPE LOIA LIN RES 2078 _ Soufre organique . . . . 0,9272 —
Pas d'éléments anormaux.
Onzième analyse, o mars 19017,
re ; | matin, 10 h., 38°4.
l'empératures rectales. . AC soir, 6 h., 39°.
Volume des 24 heures . . , 1420 Cm, Couleur ra ans Re eraunecitron Réachionm rie . + . . légèrement acide.
Densité nl ME TEE ET OI gr, Sulfales mélalliques . . . 0,9940 en SO“ Ba par 24 heures, Ethers sulfophénoliques . . 0.068516 —_
SOUfre (OAI re OL 1040 En — Soufre organique . . . . 0,8532 = Pas d'éléments anormaux.
Nos dernières analyses nous prouvant que les éléments soufrés étaient à peu prèsredevenus normaux, nous avons cessé les recherches,
La chienne, au bout de ce traitement, pesait 12 kg. 600. Elle n'avait donc pas maigri, malgré l'élévation constante de la température. Elle avait plutôt engraissé légèrement, malgré un régime de claustration peu favorable à sa santé,
Nous allons résumer dans un tableau les résultats de nos analyses et nous en prendrons les moyennes.
Te
Resultats pour 24 heures et reportés en S0Ba.
TÉNETRE SULFATES ÉTHERS SULFO- SOUFRE MÉTALLIQUES PHÉNOLIQUES ORGANIQUE
C. EN poxnawr 1 6. pe C5 H5 SO20 Na PAR VOIE HYPODERMIQUE
7t analyse. 2,0: 0,0780
9° — D) É o,16061 Moyennes. , 0,1162
D. Après L'ADMINISTRATION pu C6 H5 SO? 0 Na
10€ analyse. 2 ,1600 0 ,0656
PART) Le
De plus, pour rendre nos résultats plus évidents, nous construirons des courbes de températures, des sulfates métalliques, des éthers sulfophénoliques et du soufre organique. Nous verrons, par ces courbes, comment les divers éléments soufrés augmentent où diminuent, suivant le cas el suivant le traitement que nous
avons fait subir à l'animal.
De tous ces résultats nous avons pu tirer les conelu-
sions suivantes.
Courbe des températures.
Courbe des sulfates métalliques exprimés en S0' Ba
et par 24 heures.
Avant le Traitement par | Traitement par Après le traitement. voie gastrique, | voie hypoderm. traitement.
Courbe des éthers sulfophénoliques de Baumanii exprimés en SO Ba et par 24 heures.
O7 008 TONI CURAUIS
Courbe du soufre organique exprimé en SOiBa et par 24 heures.
Avant le Traitement par | Traitement par Après le traitement. voie gastrique. | voie hypoderm. traitement.
aies
Voie gastrique. — 1° Le benzènesulfonate de soude pris par voie gastrique ne produit aucun trouble gastrique, ni vomissements n1 diarrhée. Il est donc très bien supporté par l'organisme et n’est nullement toxique ;
2° Si nous faisons le calcul des quantités de soufre du phénesulfonate de soude ingéré et absorbé, nous voyons qu'il y a un peu moins de la moitié du benzènesulfonate de soude qui doit être absorbé et que l'on retrouve dans les urines. En effet, le calcul nous conduit à ce que 38 cenligrammes de phénesulfonate de soude ont été absorbés journellement par l'intestin et versés dans le torrent circulatoire au heu de 1 gramme donné par jour dans le lait: ;
3° L’ingestion du dérivé sulfoné amène peut-étre une légère élévation de la température, sans cependant que le poids de l'animal ne diminue ;
4° La quantité de phénesulfonate de soude absorbée se retrouve dans les urines :
4) 1/5 environ à l’état de suifates métalliques.
b) 1/12 environ sous forme d'éthers de Baumann.
c)les 2/3 passent non décomposés.
Voie hypodermique. — 1° Le phénesulfonate de soude pris par voie hypodermique est également fort bien supporté par l'organisme :
2° Dans ce cas, 1l est naturel que l'on retrouve dans les urines, sous les diverses combinaisons possibles, toute la quantité du soufre du benzènesulfonate de soude injecté ;
39 Le benzènesulfonate de soude amène sans doute une élévation de température, sans variation du poids
de l'animal ;
4° La quantité de dérivé sulfoné injecté se retrouve dans les urines :
a) 1/5 environ sous forme de sulfates métalliques.
D) 1/20 environ à l’état d’éthers sulfophénoliques.
c) les 8/10 passent à l’état du composé imjecté.
L'élimination du phénesulfonate de soude est rapide, car trois où quatre jours après la cessation de lingestion de ce composé, les quantités de soufre redeviennent à peu près normales. D'ailleurs cette vitesse d'élimination sera bien plus facile à étudier avec les composés sulfoconjugués que nous étudierons dans les chapitres suivants.
Etant donné que nous avons enregistré dans celte première série d'expériences une hyperthermie assez notable, nous devons nous demander si cette élévation de la température est due au traitement par le phénesulfonate de soude. Il y a trois hypothèses à faire en vue de la réponse à cette remarque.
1° Comme uné partie du phénesulfonate de soude ingéré s'élimine à l’état de sulfates métalliques, il se pourrait que le noyau aromatique de cette quantité soil complètement oxydé par l'organisme : cette combustion d’une certaine quantilé de noyau aromalique pourrait expliquer l'hyperthermie relevée ;
2° Nous pouvons supposer aussi que cette élévation de la température soit due à une combustion plus grande de matières albuminoïdes : ceci, comme nous le montre la formule de Gautier, expliquerait l'augmentation des sulfates métalliques, mais dans ce cas nous devrions avoir une augmentation correspondante dans les quantités d’urée éliminées par les urines :
tie
3° Comme dans l'étude biologique des dérivés sulfonés examinés dans les chapitres suivants nous n'avons relevé chez les animaux en expérience aucune hyperthermie, nous sommes en droit de supposer que l’élévalion de la température enregistrée dans notre première expérience serait due à une cause passagère et étrangère au traitement que nous avons fait subir à notre animal.
Afin d'avoir le résultat exact de ces hypothèses, nous avons donc entrepris une nouvelle étude biologique du phénesulfonale de soude, et, en outre des dosages du soufre sous ses diverses combinaisons, nous avons effectué ceux des quantités d'urée éliminées par les urines avant, pendant et après le traitement au benzènesulfonate de soude.
Pour effectuer les dosages d’urée dans les urines, nous avons suivi la méthode la plus employée, celle où l'on dose l'azote dégagé dans la décomposition de l'urée par une solution d’hypobromite de soude, En outre, pour rendre nos résultats plus exacts et surtout plus comparables à eux-mêmes, nous avons effectué ces dosages d’urée dans les urines, comparativement avec une solution aqueuse d'urée pure et cristallisée Utrée à 25/1000 (2°"% de cette solution correspondent donc à 0,05 d'urée).
Nous avons employé dans ces dosages d’urée l'appa-
reil de Dannecy.
DEUXI ÈME EX PI RIENCE
Nous avons fait cette deuxième série d'expériences sur lamême chienne de race croisée, âgée de six mois à un an, après avoir eu soi de la laisser se reposer durant près de deux mois.
Cette chienne, pesant 12 kilogrammes, à été enfermée le 20 avril 1901 dans une cage spéciale. Pendant toute la durée des expériences, celte chienne a été nourrie avec la soupe composée de pain, viande de mouton et eau dont nous avons analysé les quantités de soufre.
Tous les jours on note la lempérature rectale matin et soir et on recueille les urines des vingt-quatre heures que nous analy-
sons chaque jour.
Première analyse. — 23 avril 1901.
matin, gh., 38°9.
Soir 6h 09800:
Volume des vingt-quatre heures. 1200 cm,
Températures rectales
COURUT RE Re une char
Réactions MS lésérementracide:
Dent AR A AR ON OE Sulfates métalliques. — Le dosage à été effectué comme nous
l'avons détaillé dans le chapitre précédent et nous avons
trouvé :
0,1335 en SO‘ Ba pour roo€m d'urine.
1,3390 — parlitre.
gr. L soit 1,6020 — par vingt-quatre heures,
SERRES Ethers sulfophénoliques. — On a trouvé :
0,004 en SOf Ba pour roo€m5 d'urine.
0,0450 — parlitre.
à or. ; :
soit 0,0540 — par vingt-quatre heures, Soufre total. — Nous avons trouvé :
0,4292 en SOf Ba pour 25m d'urine.
1,7168 — par litre.
soit 2,0002 — par vingt-quatre heures.
Soufre organique. — La différence entre le SO' Ba du soufre
total et la somme du SO‘ Ba des sulfates métalliques et des
éthers de Baumann, donné par vingt-quatre heures.
0 gr. 4042 (en SO‘ Ba)
Urée. — L'analyse par l'appareil de Dannecy nous a montré que J PI à
Vurine — 6€M45 — volume d'azote dégagé par 2°" d'urine.
V'urée — 1723 — volume d'azote dégagé par 2" de la
solution d'urée titrée à 2,5 pour 100.
On a donc la relation x 6,45 Hi 17,9 d'où
6,402 <C 0:00 17,9 el pour la quantité (X) d’urée contenue dans 1 litre d'urine, nous avons DO0 0,00 C0 0,40 17,9
NOT
Ce qui fait que la chienne élimine par vingt-quatre heures 110qr 52597:
Pas d'albumine. Pas de glucose.
Rte
Deuxième analyse. — 2% avril 1907,
re ; ( malin, 9 h., 38°8.
l'empératures rectales : + ) soir, 6 h., 3809.
Volume des vingt quatre heures, 8rocm#,
Couleur RENE EE PR AUNe CFA Te
Réaction 4 1% 2%. Hégérement acide:
Densité rm Me ER ET 022
gr.
Sulfales métalliques . . 1,5536 en SO“ Ba par vingt-quatre h. Ethers sulfophénoliques. 0,0591 — --
SOUPE MORAL 0 2,090 _— — Soufre organique. . . 0,4868 — — Urée : Vurine — 3 Gé È 500 X 009 X 7,9 7 d'où X — TE 10,492 V urée — 17,3 Lys
Soit 8 gr. 5447 éliminés en vingt-quatre heures,
Pas d'éléments anormaux.
Troisième analyse. — 25 avril 19017,
matin, 9 h., 38°7.
SOI OMS OU
Volume de vingt-quatre heures. 83ocm,
Températures rectales |
Cou R e LE R STaUneOtanees RÉACHOR EE METRE IR ere menbecidez
DénSité SR T0 20:
Xe gr.
Sulfates mélalliques . . 1,7893 en SO Ba par vingt-quatre h. Ethers sulfophénoliques. 0,0638 — _ Soufré tolal.. . ; .: 21 2,3283 — — Soufre organique. . . 0,4792 — _
Urée : x urine — 7,70 : 500 X 0,09 XX 7,7 ere Vo 17 X — — HN. 3270,
urée — 17,00 17 Soit 9 gr. 6249 éliminés en vingt-quatre heures.
Pas d'éléments anormaux,
Qualrième analyse. — 26 avril 1901.
La ; matin, 9 h., 38°8.
l'empératures rectales
soir, 6 h., 38°9.
Volume des vingt-quatre heures, 8oocm8,
COUCE R r jaune Grange.
HOMO Re D -Cfaiblement acide
DÉS ITO ME een ae AE FOTO:
oo
Sulfates métalliques. 1,57°0 en SO4 Ba par vingt quatre h. Soufrétotals er. 2,1568 — _. Soufre organique. . . 0,5198 _— Æ Urée : v urine — 8,3 È 500 XX 0,0 >< 8.3 ;
V urée —= 18,09 X Le 18,09 Se HA a00;
Soit par vingt-quatre heures : 8,997 2.
Pas d'éléments anormaux.
Le 26 avril 1901, à 2 heures, nous injectons sous la peau du
dos de la chienne une solulion aqueuse renfermant : 2 grammes de phénesulfonate de soude.
Dans la soirée, l'animal ne présente aucun trouble gastrique ni inappétence, pas de vomissements, pas de diarrhée. Le soir à six heures, la température rectale est normale, donc
pas d'élévalion de la lempéralure.
Cinquième analyse. — 27 avril 1901.
EE ; matin, g h., 387.
Températures rectales NUE soir, 6 h,, 38°)
Volume des vingt-quatre heures. 1000, Con DRE Ce M ii.) “jaurie Orangé; RÉEL M En. faiblement acide.
DENT RE RU ST SATOTS
an
sa gr.
Sulfales métalliques, . . . 1,g150 en SO“Ba par 4 heures. Elthers sulfophénoliques . . 0,1024 — DOUTEMOlA US PPDA AIO ee
Soufre organique . . . +. 2,3706 — Urée : v wine = 7 Te 500 X 0,05 X 7 Re V ue — 1920 ; 15,8 ; Le Soit par 24 heures — 11,0759,
Pas d'éléments anormaux.
Le 27 avril, à > heures, nous injectons de nouveau à la chienne
une solution aqueuse contenant :
2 grammes de phénesulfonale de soude.
Comme la veille pas d'inappétence, pas de vomissements, pas
de diarrhée et pas d'hyperthermie,
Sixième analyse, 28 avril 1901.
matin, g h., 38°8 soir, 0h39 Volume des 24 heures he
Coulkure Re CN Sjauneponmnee, Réachon M A laiblementacide,
lempératures rectales . .
D'eNnSILÉ TR Er 0 3 0
or gr.
Sulfales métalliques . . . 1,8080 en SO‘ Ba par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques . . 0,1040 CE DOU/NEROLALT SRE ENTRE 7720 _
Soufre organique . . . . 3,8600 _—
Urée : V urine == DD Ÿ 900 M0 002-227 es é , NE ef QU Vurée — 16,25 16,25 Soit par 24 heures — 88 73.
Pas d'éléments anormaux.
Le »8 avril nous ne faisons pas d'injection de phénesulfonate
de soude,
io
Septième analyse, 29 avril 1902.
Tempéralures rectales.
Volume des 4 heures
Conleur een
Réaction .
Densité
malin, g h., 38°7 soir, 6h , 38°9
MD D00 cn
+ . . Jaune orangé, . . . faiblement acide.
or.
Sulfales mélalliques . . . 1,8735 en SO! Ba par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques . . 0,1375 —
DONITENOLA ARE NEC EE, 2. 00113,2000 a 1
DOUTE OTTANIQUE. ets. 1,2490 —
Urée : Vurine = 11,6 vel 500 %X 0,05 XC 11,6 < V urée — 16,29 DA 16,29 ME) Soit par 24 heures — 8,9845,
Pas d'éléments anormaux.
Le 29 avril 1901, à 2 heures, nous injectons de nouveau une solution aqueuse renfermant :
2 grammes de phénesulfonate de soude.
Comme les jours précédents nous ne constatons aucun trouble
gastrique, ni aucune hyperthermie.
Huilième analyse, 30 avril 1901.
Températures rectlales.
Volume des 24 heures Colette RÉACHOTES MT A
Désir ne
Sulfates métalliques . .
Ethers sulfophénoliques .
Soufrelotal.…. . _.
Soufre organique + + .
matin, gh., 38°8 soir, 6 h., 39° 4 : à 4 10 CMS . Jaune orangé.
. . + faiblement acide,
»y gl.
1,8171 en SO Ba par 24 heures 0,1291 — 1,9788 — 2,6326 =
Urée : V urine = 12,1 ' 500 X 0,02 X 12.1 A — 18,8472
V urée = 16,0 16,09
Soit par 24 heures — 8 gr. 7273.
Pas d'éléments anormaux.
On suspend le 30 avril 1go1 le traitement au phénesulfate de soude.
Neuvième analyse, 1°" mai 1901.
matin, 9 h., 38°8.
soir, 6 h., 38°9.
Volume des vingt-quatre heures r28o°n5
Températures rectales
Couleur MO NC jaune chair
Réaction, faiblement acide
Densité MAN TE OM ET OT 0
gr.
Sulfates métalliques . . . 1,7651 en SO“ Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,1088 = SOUTEMOLAL NN 5, 0400 — Soufre organique 0770) =— Urée : È urine = A Ne 500 XX 0,00 X 4,1 68333,
V urée — 19,00 15
Soit par 24 heures — 8 gr. 74066,
Pas d'éléments anormaux.
Dixième analyse, 2 mai 1891.
ch ; malin, g h., 38°8.
l'empératures rectales.: tes > soir, 6 h., 38°9.
Volume des 24 heures . , . 1250 cm
Couleur ee M iuneiciair
Réaction «D. Fablementacide.
DESERT PET TO nd
gr. ;
Sulfales métalliques . . . 1,5450 en SO Ba par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques . . 0,0600 Læ SOufre total ER Me 1000 — Soufre organique . . . . v,5450 =
Urée v urine — 4,2 . 5oo X 0,02 X 4,2 V urée — 15,5 EE: 00 BEN on 15,9
Soit par 24 heures — $ gr. 4676. Pas d'éléments anormaux.
Onzième analyse, 3 mai 1901.
matin, 9 h., 38°8.
soir, 6 h., 38°8.
Volume des 24 heures. , . 820 cm5
Températures rectales,
Conlénre ee 40.7. 21Jiûne clair, Réaction, 4..." . 1. .: Légérement acide.
DénSIC ERP MR TO
gr:
Sulfates métalliques . . . 1,2341 en SO! Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,0664 2© DOUTENOLA EN. 1,6892 —- Soufre organique . . . . o,3887 —
Urée : v urine — 8,2 ne 900 X 0,00 XX 8,2 V urée — 17,4 AN 17,4 Soit par 24 heures — /0,1319.
Pas d'éléments anormaux.
Nos dernières analyses nous montrent que les divers éléments soufrés étaient à peu près redevenus normaux, nous cessons donc nos analyses.
La chienne à la fin du traitement pesait 11 kg. 750. Elle n'a donc pas sensiblement maigri, malgré le régime de claustration
peu favorable à sa santé.
Nous allons résumer, dans le tableau suivant, les
résultats denosanalyseset nous prendronsles moyennes.
A ee
Résultats pour 24 heures.
SULFATES ÉTHERS SOUFRE , ANALYSES URÉE MÉTALLIQUES | DE BAUMANN ORGANIQUE
C. APRÈS LE TRAITEMENT AU PHÉNESULFONATE DE SOUDE
8° analyse 1,873 0,1979 1,2490 8,984 1,761 0,1088 0,770 8,7460 1,9490 0 ,0600 0,0450 8,4076
De plus, pour rendre nos résultats clairs, nous construisons les courbes des températures et des quantités d'eau éliminée. Nous verrons ainsi que la température est restée stationnaire et que l’eau n'a guère changé. pendant le traitement au phénesulfonate de soude. Les
Courbe des iempératures.
B 99 30 IZ
EE
Avant le Traitement par voie | Après le traitement. bypodermique. traitement.
ÉN REE résullals que nous avons obtenus dans cette série d’expériences nous confirment tout à fait les faits trouvés dans la première expérience au sujet de l'élimination du soufre du phénesulfonate de soude,
En effet, nous retrouvons que :
1. Le phénesulfonate de soude est très bien supporté par l'organisme ;
2. La quantité de ce dérivé sulfoné ingérée se retrouve dans les urines :
a) Une partie à l’état de sulfates métalliques :
D) Une deuxième partie sous forme d’éthers sulfophénoliques ;
c) Enfin la grande majorité se retrouve à l'état de phénesulfonate de soude.
Il est à remarquer que l'ingeshion du phénesulfonate de soude n'amène aucun changement sensible dans les quantités d'urées éliminées et, par suite, il n’y a pas exagéralion de combustion des matières albuminoïdes sous l'influence des dérivés sulfonés. Nous pouvons done conclure que l'élévation de lempérature relevée dans la première expérience avait une cause tout à fai étrangère à l'administration du dérivé sulfoné, puisque dans notre seconde expérience, nous n'avons eu aucune hyperthermie, malgré les doses massives de phénesulfonate de soude injectées tous les jours.
Le fait qu'une certaine quantité du soufre du phénesulfonale de soude est éliminé sous forme de sulfates métalliques et d'éthers sulfophénoliques, est (rès intéressant el important, car, pour que le COMpPOosé sulfoné puisse être éliminé à l'état de sulfates et d’éthers de Baumann, 1l faut d'abord qu'il y &it eu hydrolyse de
RS
ce composé sulfo-conjugué : hydratation qui donnerait du phénol comme le prouve l'équation.
CMPSOONa EH 0 — CHS(OH) + SO'H Na
phénesulfonate phénol sulfite de soude acide de soude
Le phénol formé dans cette réaction est en partie oxydé complètement par la vie protoplasmique et est éliminé de l'organisme à l'état de CO? et de H20 où ce phénol passe dans les urines sous forme d'éthers de Baumann, comme si l’on avait fait ingérer du phénol à l'animal en expérience.
Or, l'étude chimique des dérivés sulfonés nous a montré que cette hydratation in vitro élail possible, mais qu'il fallait faire réagir sur les composés sulfo- COnJugués :
1° Des alcalis caustiques très énergiques (potasse fondue) :
2° Une température très élevée, voisine de 300 degrés.
Ceci prouve bien que le pouvoir hydrolytique de l'organisme est considérable, puisque cet organisme agit à une température de 38 à 39 degrés, c'est-à-dire à une température près de dix fois plus fable que celle employée, in vitro, par le chimiste ; de plus, la vie anaérobie de l'organisme produit cette hydratation en un mieu alcalin très faible, puisqu'elle la réalise au sein du liquide sanguin dont l’alcalinité est très faible.
Cette puissance hydrolytique que possède le protoplasme vivant serait développée sans doute par quelque zymase ou ferment soluble inconnu encore, car des
diastases hydrolysantes connues, 1l ne s'en trouverait peut-être pas qui aient l'énergie de réahiser cette puissance d'hydratation.
De plus, il serait certainement très intéressant de rechercher si celte hydrolyse du phénesulfonate de soude se réalise dans quelque organe {intestin, fote, rein) ou, au contraire, si elle a lieu au sein du protoplasme des cellules du tissu musculaire où nerveux.
CHAPITRE V
ÉTUDE DU PASSAGE DU PARAOXYPHÉNYLSULFONATE DE SOUDE AU TRAVERS DU CORPS
Le paraoxyphénylsulfonate de soude que nous avons employé dans nos expériences est une substance blanche, non cristallisée, Néanmoins, nous avons pu le faire cristalliser en soumettant la solution aqueuse à une évaporation très lente : on a ainsi des cristaux prismaliques, incolores et transparents.
Ce dérivé sulfoné est complètement soluble dans l'eau, et les solutions sont très stables et ne précipitent pas le chlorure de baryum. Elles présentent la réaction violette des phénols avec le perchlorure de fer (Fe? CI).
Ce corps répond à la formule :
C(OH) LR OH:
| SOZ(ONa)(4) CHN JCH ù
are
PREMIÈRE EXPÉRIENCE
Cette expérience a été faite sur un chien âgé de 1 à 2 ans et pesant 13600,
Ce chien a été enfermé le 13 mars 1901 dans une cage spéciale, Pendant tout le temps de l'expérience, ce chien a été nourri avec la soupe composée de pain, viande de mouton et eau dont nous avons donné la composition en dérivés soufrés dans le chapitre precédent.
Tous les jours on recueille les urines des 24 heures, et on note
la température reclale matin et soir.
Première analyse, 16 mars 1901.
e 7 matin, 10 M, 39° lempératures rectales : WE soir, 6 h., 39°1
Volume des 24 heures . 1420"
Couleur M Re rANAURE-CLON.
Réaction" Tablement'acide.
Denstto me rie RnO 2
Sulfales métalliques. — Le dosage a été effectué comme il a
été décrit dans le chapitre [IT et nous avons trouvé :
gr.
0,1225 en SOf Ba pour 100% d'urine,
1,2250 — par litre.
Soit 71,7/095 — par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques. — On a trouvé :
OT
0,0062 en SO Ba pour 100% d'urine.
Soit 0,0880 — par 24 heures.
Soufre lolal. — On a trouvé :
or.
0,0421 en SO Ba pour 25 d'urine.
Sont 2 O2 — par 24 heures.
ie — 59 — + » . . , . s Soufre organique. — La différence entre les poids de SO‘ Ba du soufre total et la somme des sulfates métalliques et éthers de : Baumann donne :
or,
0,5 637 (en SO“ Ba) par 24 heures, Pas d'albumine. Pas de glucose.
Deuxième analyse, 17 mars 1901.
re . malin, 10 h., 30°5 l'empératures rectales re ME soir, 6 h., 39°3
Volume des 4 heures . S8oo cm°
COULEUR LC MONT, + CTaue CcHroNT
Réaction ue, 0 ffblément acide.
DES RER T AT Oro LOI:
or.
Sulfales métalliques . . . 1.4744 en SO‘ Ba par »4 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,0864 == SOUDE OAI EE D. 2 ,0000 — Soufre organique . . ,. . 0,4392 —
Pas d'éléments anormaux, Troisième analyse, 18 mars 1901.
der s malin, 10 h., 39°1 lempératures rectales ARE :
soir, 6 h., 39
Volume des 24 heures . 1,150,
Conlelr CN sr jaune-citroinr:
Réactions A faihlementracide.
D'EDSLC MT EN SPRL ATTOT,
De
Sulfates métalliques . . . 1,2160 en SO‘ Ba par 4 heures, Ethers sulfophénoliques . . 0,0980 2e SOu/retola lines de 0, 0. -11,8680 =
Soufre organique . . . + 0,5483 Eu Pas d'éléments anormaux.
À 4 heures, le 18 mars 1901, nous donnons dans un demi
litre de lait un gramme de paraoxyphénylsulfonale de soude.
ire)
Le chien le prend très facilement.
L'administration de ce dérivé sulfoné n'amène rien d'anormal dans la santé du chien. Pas d'inappétence. Pas de diarrhée. Pas de vomissements. On ne remarque pas d'hyperthermie.
Quatrième analyse. — 19 mars 1901.
e : malin, 10 h., 39° lempératures rectales. :
soir, 6 h., 39°.
Volume des 24 heures. ,. 1000 "M,
Couleur Paume citron:
Réaction ...= 7 =..." faiblement acide.
DÉNSITE RER OT 0
or.
Sulfales mélalliques. . . . 1,758o-en SO“Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,1020 —— Soufredola li Er UT 286660 — SOUfre OTTaMQUE LT T7 040 —
Pas d'éléments anormaux.
Les urines traitées par quelques gouttes de sol. officinale de perchlorure de fer (Fe?CI$) prennent une coloration orangéviolet; cette teinte est semblable à celle que l'on obtient en mélangeant de l'urine normale avec une solution de paraoxyphénylsulfonate de soude. Ceci prouve nettement que ce composé sulfoné s'élimine en partie, non décomposé.
Le 19 mars 1901, à 4 heures, nous donnons encore au chien un gramme de paraotyphénylsulfonale de soude dans un demilitre de lait. Le chien supporte bien cette administration, il n'en éprouve aucun trouble gastrique, ni vomissements, ni diarrhée, ni inappétence.
Cinquième analyse, 20 mars 1901.
= 3 { matin, 10 h., 39°1.
l'empéralures rectales. (ae ;
soir, 61h30 "9.
Volume des 4 heures. , 1100 ‘M, Couleur nee ne M tune-crtron Réaction .. 1... faiblement acide:
Densité). RME NEO
or.
Sulfalès métalliques. . . . 1,6852 en SO‘Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,0990 — SOUPE NO ILE ET LAS 94000 == Soufre organique . . . . 1,6698 —
Pas d'éléments anormaux.
Les urines présentent la même coloration orangé-violet, avec le Fe?CIf, que celles de la veille.
Le 20 mars 1901, à 4 heures, on donne au chien / gramme de paraoxyphénylsulfonate de soude dans un demi-litre de lait,
Rien d’anormal dans la santé du chien, Pas d'hyperthermie. Sixième analyse, 21 mars 1901.
; matin, 10 h., 39°4.
Températures rectales,
soir, 6 h,, 39°2.
Volume des 24 heures. . 1200°"3,
Couleur :, 1 Ljaune-citron:
Réaction . . faiblement acide:
Densité Mr EE TO Tr
gr.
Sulfales métalliques. . . . 1,5024 en SO‘ Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,0780 —.
Seal 5. 1.2 3,0480 — DONC DITANIQUEN rer 0134070 —
Pas d'éléments anormaux.
Les urines présentent toujours la même réaction avec le Fe?Clf, Le 21 mars 1901, à 4 heures, nous injectons, sous l’épiderme dorsal du chien, 5 ‘“* de la solution aqueuse de paraoxyphénylsulfonate de soude à 1/5, soit / gramme de ce dérivé sulfoné. Nous n'avons enregistré aucun trouble gastrique, ni diarrhée, ni vomissements, ni inappélence Il n'y a pas d'hyperlhermie. Seplième analyse, 22 mars 1907,
matin, 10 h,., 39°1, Températures rectales. À . 1 SOIT, 0h, 9904.
Volume des 24 heures , . . 13001,
COULEUR rte, PSS 1 vjaune-citron.
Réaction a RP fuiblementaeide, D'ÉNSTC RMS ERP RES RER ET OO de
Sulfales métalliques . . . 1,7241 en SO Ba par 24 heures Ethers sulfophénoliques. . 0,0975 — DOU/Te LOS ARE NES 7 700 — Soufre organique . . . . 1,9484 — Pas d'éléments anormaux.
La coloration orangé-violet des urines avec le Fe*CIf est encore bien nette, car par l'injection hypodermique :l passe beaucoup plus de dérivé sulfoné non décomposé.
Le 2 mars 1901, à 4 heures, nous injectons de nouveau 5 centimètres cubes de la solution de paraoxyphénylsulfonate de soude à 1/5.
Rien d'anormal, pas de diarrhée, pas de vomissements, pas d'inappétence.
Iuilième analyse. — 23 mars 1901.
matin, 10 h., 3o°r.
Températures rectales. | : ue ù Ü soir, 6 h:, 3019:
Volume des 24 heures . . . 1100 "m5,
Couleur Sr re ME rune ettrorr
Réaction See TE PMlérerementacide:
Densité meer 2 T0ED
gr.
Sulfates mélalliques . . . 1,7875 en SO“ Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques. . 0,1650 _ Soufre tofs ER RS 7180 —
Soufre-orjanique Mu" . 4,799 00 ee Pas d'éléments anormaux
Les urines présentent toujours la coloration orangé-violet par le Fe* CIS:
Le 23 mars 1901, à 4 heures, nous faisons de nouveau l'injecion hypodermique de 5 centimètres cubes de la solution de
paraoxyphénylsulfonate de soude à 1/5,
dde.
Nous n'avons enregistré aucun trouble gastrique et pas d'Ayperthermie.
Neuvième analyse, 24 mars 1901.
matin, 10 h., 39°.
Volume des 24 heures. . , 1100 cm
Températures rectales.
Couleurs PER auné-citron:
Rétchonr un... faiblement :acide:
DÉTÉRIORATION
Sulfales métalliques . F 8161 en SO Ba par 24 heures. Elhers sulfophénoliques. . o,1122 — DOUTE OLA SE EN 5 1112010900 — Soufre organique. . . . -1,7617 —
Pas d'éléments anormaux.
Les urines présentent toujours la coloration orangé-violet par le Fe? CIS et avec la même intensité,
Nous suspendons le 24 mars 1901 l’ingestion du paraoæyphénylsulfonate de soude et nous continuons les analyses pour nous rendre compte de la vitesse d'élimination de ce composé sulfoné.
Dixième analyse, 25 mars 1901.
2 ; matin, 10 h., 39°.
l'empératures rectales. À ru soir, 6 h., 39°4.
Volume des 24 heures . . . 930 °m$,
Conlenr em ee er l'jaine-ciiron, FéACHONIeet DEN 0 vlégérementtacide; MOUSE MS Dee 1e nes MOI U, gr.
Sulfatles métalliques . . . 1,22295 en SO Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques. . 0,0884 == Soufre. total. . : 5. . « 2,5482 _ Soufre organique . . . . 1,2369 —_
Pas d'éléments anormaux.
Les urines présentent encore la réaction orangé-violelt avec le Fe?CIS, mais avec une intensité moins grande : l'analyse des
ti nee urines nous montre en elfet que la quantité du soufre organique et par suite de paraoxyphénylsulfonate de soude à diminué. Onzième analyse, 26 mars 1901.
matin, 10 h., 39°.
Températures rectales. ; ; Soir, 6 h,5:99°b.
Volume des 24 heures, . . 1,310", COUT MR R TANeECILEQNE Réaction." AU ES A aiblementacide D'ENSUCR MR EE RS Or" ï er, Sulfales métalliques . . . 2,0228 en SO* Ba par 24 heures, Elhers sulfophénoliques. . 0,0936 = SONT ENOIA US RS: 1080 —— Soufre organique . . . -.. 1,0816 _
Pas d’éléments anormaux.
Les urines présentent une légère coloration orangé-violet, par le Fe?Cl5, cette diminution de l'intensité colorante est en rapport avec la diminution dans la quantité de soufre organique
et par suite de paraoxyphénylsulfonate de soude,
Douzième analyse, 27 mars 1901 :
matin, 10 h., 38°9,
Températures rectales. à :
SOIT, 6h. 3972.
Volume des 24 heures . . ,. 163ocm.
COUPE A PE au Citons:
NéaClons ra iblementECIdes Densité RER PRET O (ON
or.
Sulfates métalliques . . . 1,8174 en SO“ Ba par 24 heures. SOUIrEMOlA LME CE ER 7561 — Soufre organique . . . : o0,8318 _
Pas d'éléments anormaux,
Plus de coloration orangé-violet, par le Fe? CIS,
Treizième analyse, >8 mars 1901.
É2 : matin, 10 h., 38°9.
lempératures rectales. ; eu soir, 6 h., 3g°1,
Volume des 24 heures . . . 1300 (m3, Couleur ME 047. Jjaune-citron.
Reaction ee... :. faiblement acide DCNSIRCS rer et re OT.
Sulfales mélalliques . . . os en SO‘ Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,0715 — DOUTE L sn 7. à ©, 2,6780 = Soufre organique . . . . o,8o21 ; — Pas d'éléments anormaux.
Plus de coloration orangé-violet par le Fe? CIS.
Ces dernières analyses nous montrent que les éléments soufrés : sont redevenus à peu près normaux, nous avons done cessé nos recherches,
Le chien, au bout de ce traitement, ‘pesait 13 kilogrammes, Il n'avait à peu près pas diminué de poids, malgré le régime de claustration peu favorable à sa santé.
Nous allons résumer dans un tableau les résultats de nos analyses et nous en établirons les moyennes.
Comme pour le phénesulfonate de soude, nous construirons les courbes de température, des sulfates métalliques, des éthers de Baumann et du soufre organique. Nous verrons ainsi plus facilement les augmentations et diminutions subies par ces divers
éléments soufrés.
De tous ces résultats, nous avons pu tirer les conclusions suivantes :
L'élimination du paraoxyphénylsulfonate de soude esl rapide, puisque trois jours après la cessation de l'ingestion de ce dérivé sulfoné, nous ne retrouvons plus
A ee ce composé dans les urines par la réaction au perchlorure de fer (Fe? C[).
Le paraoxyphénylsülfonate de soude, qu'il soit ingéré par voie gastrique ou par voie hypodermique, ne produit sur l'organisme aucun trouble gastrique, ni inappélence, ni vomissements, n1 diarrhée.
Il est donc fort bien supporté par l’animal el n’est
nullement toxique.
NTI
re
Résultats reportés en S0‘Ba et par 24 heures
SULFATES ÉTHERS SULFO- SOUFRE ANALYSES # 7 MEÉTALLIQUES PHENOLIQUES ORGANIQUES
A, EN ‘EmMPs NORMAL
CT or. gr.
1r° anaiyse. 1,7°99 0.0880 0.5637 1,4744 0,080% 0,4392 1,2160 0 ,0980 0,0483 Moyennes, 1,4766 0,0908 0,5170
B. PEXNDANT LE TRAITEMENT PAR VOIE GASTRIQUE 4e analyse 1,7980 0,1020 1,7940 1,682 0 ,0990 1 ,6698 1,9024 0,0780 1,4676 Moyenne. 1.6485 0,0930 1,6138 C PENDANT LE TRAITEMENT PAR VOIE HYPODERMIQUE
7° analyse. | 1,72/41 0,0979
Be M | 1,7879 0,100
Moyennes.
D. APRÈS LE TRAITEMENT 102 analyse. 1,2229 0 ,0884
Dans l’ingestion, soit par voie gastrique, soit par voie hypodermique, nous voyons que le soufre organique augmente ; 1l était naturel de supposer que cette augmentation élait due au dérivé sulfoné qui s’éhiminait sans avoir été intéressé : c'estce que nous avions avancé pour le phénesulfonate de soude. Mais si pour le benzènesulfonale de soude on ne pouvait affirmer le fait, grâce à la réaction du perchlorure de fer sur le paraoxyphénylsulfonate de soude, nous pouvons affirmer que ce Corps s'élimine en grande parlie sans être décomposé.
Cetle affirmation sera encore plus évidente pour la rosaniline trisulfonée, car dans le cas de son ingestion, les animaux excrèlent des urines colorées en rouge ou rose, suivant la quantité éliminée telle quelle.
Vote gastrique. Sachant d'une part qu'un gramme de paraoxyphénylsulfonate de soude correspond à peu près à 1 gr. 648 de sulfate de baryum, si d'autre part nous faisons le calcul de l'augmentation des poids du SO‘ Ba du soufre sous ses diverses combinaisons, nous voyons quil y a une augmentation lotale de 1 gr. 3030 en SO" Ba. Ceci nous prouve, qu'il y à eu environ o gr. 79 de paraoxyphénylsulfonate de soude absorbé journellement par l'intestin el déversé dans le torrent cireulatoire.
Les mêmes calculs nous avaient conduits à dire qu'il y avait 38 0/0 de phénesulfonate de soude absorbé par jour, on voit donc que le paraoxyphényslulfonate est deux fois plus assimilable quele phénesulfonatedesoude.
Le paraoxyphénylsulfonate de soude absorbé se retrouve dans les urines : .
Courbe des températures.
PÉATNEPDOBCUS Or 900 (0310400506 07 08
Courbe des sulfates métalliques exprimés en SO‘Ba et par 24 heures.
Avant le Traitement par | Traitement par Après le traitement. voie gastrique. | voie hypoderm. traitement.
Courbe des éthers sulfophénoliques, exprimés en SO‘Ba et par 24 heures.
Courbe du soufre organique, exprimé en SO'Ba et par 24 heures.
DO ICENTINTINS RON RETIENS
ns : pe ee. ete
Après le traitement,
Avant le Traitement par | Traitement par traitement, voie gastrique, | voie hypoderm.
a) 1/6 environ sous forme de sulfates métalliques ;
b) 1/20 environ à l’état d’éthers sulfophénoliques ;
c) enfin les 8/10 passent à l’état non décomposé.
Voie hypodermique. Dans ce cas, il est naturel que tout le soufre du paraoxyphénylsulfonate de soude se retrouve éliminé sousles diverses combinaisons soufrées que l’on rencontre dans les urines. |
Le paraoxyphénylsulfonate de soude injecté, se retrouve dans les urines :
a) 1/5 environ à l'état de sulfates métalliques ;
b) 1/20 environ sous forme d’éthers de Baumann.
c) les 8/10 se relrouvent sous forme du dérivé ingéré.
N'ayant pas enregistré d’élévations de température, nous ne pouvons supposer que l'augmentation des sulfates est due à une combustion plus grande des malières albuminoïdes, el nous pouvons dire que le paraoxyphénylsulfonate de soude traversant l’organisme, s'élimine en partie décomposé sous forme de sulfates métalliques et d’éthers sulfophénoliques.
Comme pour le phénesulfonate de soude, la transformation du paraoxyphénylsulfonate de soude en sulfates métalliques et éthers de Baumann n’est possible que si ce dérivé sulfoné a été préalablement décomposé, par hydrolyse, en phénol correspondant (hydroquinone) et en sulfate acide alcalin. Cette hydrolyse du composé sulfo-conjugué au sein de l'organisme démontre donc
encore la puissance hydrolytique de l'organisme.
CHAPITRE. VI
ÉTUDE DU PASSAGE DE LA ROSANILINETRISUL- FONATE DE SOUDE AU TRAVERS DE L'ORGANISME
La rosanilinetrisulfonate de sodium s'obtient faciment en chauffant à 100°-170° la rosaniline avec de l'acide sulfurique fumant. On verse le produit dans l'eau, on précipite l'excès de SO‘H* par un lait de chaux. On filtre et le filtratum est traité par du carbonate de soude en léger excès. Il y a précipitation de COCa et formation du sel sodique correspondant. La rosanilinetrisulfonate de soude peut être obtenue en masse solide par évaporalion de cette solution.
La rosanilinetrisulfonate de soude répond à la formule :
ce 307 (0 Na) 7 CHA (4)
CEE
C'est une masse rouge. — Ce sel est très soluble
dans l'eau. La solution est rouge foncé; la coloration
nn — se fonce par les acides et elle disparait par les alcalis.
La solution aqueuse ne précipite pas par le BaCP. L'étude biologique de ce composé a été faite par M. le professeur Lépine, qui s’est surtout occupé de la vitesse d'élimination de ce composé. — Il a reconnu
que ce dérivé s’éliminait en partie sans êlre décom-
posé.
PREMIÈRE EXPÉRIENCE
Cette expérience a été faite sur une chienne d’environ un an et pesant 12K#300.
Cette chienne a été enfermée le 13 mars 1901 dans la cage spéciale. Pendant toute la durée de l'expérience, elle a été nourrie avec la soupe composée de pain, viande de mouton et eau, dont nous avons étudié la composition en composés soufrés dans le chapitre IV. Tous les jours on recueille les urines des
vingt-quatre heures, et nous notons la température rectale matin
et soir.
Première analyse, 16 mars 1901 :
= matin, 9 h., 39°5.
lempératures rectales. ; & soir, 6 h:, 99 2.
Volume des 24 heures ,. r135ocmÿ, Poule et A jaune clair.
Réachons nr. 0, Tlégèrement acide, IDÉNSIER CE RTE TO).
Sulfates métalliques. — Le dosage a été effectué comme il a été
décrit dans le chapitre IT, — et nous avons trouvé :
o,og02 en SO Ba pour 100%, 0,9020 — par litre.
So — par 24 heures,
Ethers sulfophénoliques. — On a trouvé ;
0,002 en SO‘Ba pour 10ot%* d'urine.
0,020 — par litre Soit 0,0702 : — par 24 heures.
Soufre total, — On à trouvé :
0,0351 de SO‘Ba par 255 d'urine.
1,4040 — par litre.
Soit 1,8079 — par 24 heures.
Soufre organique. — La différence entre les poids de SO‘ Ba du soufre total et de la somme des sulfates métalliques et éthers
sulfophénoliques, donne pour les 24 heures :
UMAO0rPEIRS UP Pas d'albumine.
Pas de glucose,
Deuxième analyse, 17 mars 1907,
ce ; ; matin, 10 h., 3995.
l'empératures rectales. ae Le soir, 6 1,50:
Volume des 24 heures, . 1400!
Couleur CNRS AMREDArEE Reaction ee . . faiblement acide.
DÉNSIE NEPAL O LAS gr.
Sulfates mélalliques . . 1,8074 en SO‘Ba LUE 4 heures
Elhers SR on ne 007 TA DOUNIA ES CNP 2080 Soufre OTJANIQUEN. M. 0,380
Pas d'éléments anormaux,
rJ" GÉMEAN Troisième analyse, 18 mars 1901,
Fe ; matin, 10 h., 39°4.
lempératures rectales DRE soir, 6 h., 39°2.
Volume des 24heures . . . roso®"%, Couleur Em NE MaLnerclair: Réachon NN M Mibiementracide:
DENSITE TON MER ER TO
Le
or, Sulfates métalliques .. . 1,3492 en SO‘Ba par 24 heures Ethers sulfo-phénoliques . . 06,046°5 = SOU IRE OLA LATE RES UT. -1,9730 — Soufre organique . . . . o0,5765 —
Pas d'éléments anormaux.
Le 18 mars, à 4 heures, nous faisons prendre dans un demilitre de lait un gramme de rosanilinelrisulfonate de soude. La chienne prend facilement le mélange, malgré la coloration rose que présente le mélange,
L'administration de ce dérivé sulfoné n'amène aucun trouble gastrique. Pas de vomissements, Pas de diarrhée. Pas d'inappétence, On ne remarque pas d'hyperthermie.
Qua'rième analyse, 19 mars 19017,
matin, 10 h., 38°9
Températures rectales Ë soir, 6 h., 38°g
Volume des 24 heures . , . rooo€mÿ COOPER EE AU HE vorang.-rose ÉACHOR MN NE er anlérérement. acide DDR ANR MER ES LL 07 or:
Sulfates métalliques . . . 1.9080 de SO‘ Ba par »4 heures SOUIREMOLLLME SN. NUE 0,2,8000 _ Soufre organique . . . . 0,8350 ee
Pas d'éléments anormaux.
La coloration rose-orangé s'accentue énormément par les acides et devient complètement rouge sang. Ses urines redeviennent jaune clair par les alcalis.
Cette coloration rose prouve bien qu'une certaine quantité de rosanilinetrisulfonate de soude passe non décomposée dans les urines.
. Le 19 mars 1901, à 4 heures, nous faisons prendre de nouveau à la chienne, dans un demi-litre de lait, un gramme de rosantilinetrisulfonale de soude, On ne remarque ni inappétence, n1
diarrhée, ni vomissements, Pas d'hyperthermie.
Ge Cinquième analyse, 20 mars 1901.
matin, 10 h., 38°)
Températures rectales Re , soir, 6 h., 39
Volume des 24 heures . . . 1300 (m8
COULEUR ARE SEM S orangé-rose
RéACUOnE Re . . légèrement acide
DENSILÉ NES RS SN LT OT
ar.
Sulfales métalliques . . . 2,0804 en SO Ba par 24 heures DOUTE OA DRE I ENS TS 0 _
SOU/REROTTARIT AE EE 7e CRT OT OT —
Pas d'éléments anormaux.
La coloration rose-orangé a la même intensité que la veille et
présente avec les acides et les bases les mêmes propriétés.
Le 20 mars 1901, à 4 heures, nous donnons encore, dans un demi-litre de lait,un gramme de rosanilinetrisulfonate de soude. La chienne prend facilement le mélange. Pas d’inappétence, pas
de vomissements, pas de diarrhée, pas d'hyperthermie.
Sixième analyse, 21 mars 1901.
_ . { matin,-ro h: 39
lempératures rectales L 2 soir, 6 h., 39°1
Volume des 4 heures . . . 1520 cm8 Couléur MEN TTroSeonaé Réaction M M iblementaeide Densité SR Re CT OL
Se or.
Sulfates métalliques . . . 2,1508 en SO‘ Ba par 24 heures Elhers sulfophéniques . . . 0,0800 — Soufrelolal ere A0 003; 2290 = Soufre organique . . . . o,9942 —
Pas d'éléments anormaux.
La coloration rose orangé présente les mêmes caractères que les jours précédents.
ne Ji Le 21 mars 19071, nous injectons sous l'épiderme de la chienne 5 centimètres cubes de la solution aqueuse de rosanilinetrisulfonate de soude à 1/5, soi{,un gramme de ce dérivé sulfoné. Rien d'anormal à noter dans la santé de la chienne, Pas de
diarrhée ni de vomissements. Pas d'hyperthermie. : Ü SN Seplième analyse, 22 mars 1901.
malin, 10 h., 39°
Tempéralures rectales
soir, 6 h., 39°
Volume des 4 heures . . . 1060 cm COMENT SE. + Touye Di} CAE ON EE. Le, 7. farbléèment acide DS OR REP RE tn or.
Sulfales métalliques . . . 2,0299 en SO Ba par 24 heures Ethers sulfophénoliques . . o,1081 — Soufredolaler Re, 2015,6972 — SOU) TEOTT AMQUES 05. 010002 —
Pas d'éléments normaux.
Les urines sont colorées en rouge vif, on pourrait croire que cela vient de l'acidité, mais l'acidité est la même que les jours précédents : il faut donc en conclure que cette augmentation de l'intensité colorante est due au passage plus grand de rosaniline sulfonée. Ceci est naturel, puisque toute la quantité injectée doit s'éliminer par les urines, tandis que la même quantité ingérée par l'estomac n'est pasentièrement absorbée par l'intestin.
Le 22 mars 1901, à 4 heures, nous injectons à nouveau une solution aqueuse renfermant 1 gramme de rosantlinetrisulfonate de soude.
Iuitième analyse, >3 mars 1901.
È { malin, o h., 38°.
l'empératures rectales. }
SONO EDOS
Volume des 24 heures. +. . 1190 cm, COUCT MR RN Ct, SR ouqevif.
Réaction : : . . . : Jégèrement acide
DÉNSITCRRe O0:
n or,
Sulfates métalliques . . . 2,317 en SO‘ Ba par 24 heures, Ethers sulfophénoliques . . 0,1447 _ DOUTE OA Les PRO MER Te — Soufre organique . . . . x1,9652 —
Pas d'éléments anormaux.
Même remarque que la veille pour l'intensité de coloration des urines et pour les propriétés de cette coloration vis-à-vis des
acides et des bases.
Le 23 mars 1901, à 4 heures, nous faisons la troisième injeclion sous-épidermique de 5 centimètres cubes de solution aqueuse à un cinquième de rosanilinetrisulfonate de soude, soit
1 gramme de ce composé sulfoné.
Neuvième analyse, 24 mars 1901.
: , matin, 10 h., 39°.
Températures rectales. k soir, 6 h., 39°2.
Volume des »4 heures. . ,. 1000 (mi
COUEUT DE PRE RE RON OU EAU
Réaction 0/00 M Déserementraerde:
DER RP AEe RE O LS or.
à À L LD LE ze, 16 (és Ë Sulfates métalliques . . . 2,3550o en SO‘ Ba par 24 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,1380 — DOUSFE MORALE, MES 75660 == Soufre organique . . . . ‘1,4790 —
Pas d'éléments anormaux,
Même remarque que les jours précédents pour la coloration
rouge vif des urines.
Le 24 mars r9o1, nous suspendons le traitement de rosaniline-
trisulfonate de soude.
Dixième analyse, 25 mars 1901.
_ matin, 10 h., 38°8.
l'empératures rectales, ; Eu soir, 6 h., 39°2.
Volume des 24 heures. . , 630 tm
Con As ASS C0. Duiouge Jaunatre.
RÉSUMER TEE Léetrement acide:
MÉNTÉAE PASRTe ee EO TS
Sulfales métalliques . . . 1,4330 en SO‘ Ba par 4 heures. Ethers sulfophénoliques . . 0,0848 — SUD FOMOIA NE, MUR EPS AO — Soufre organique . . . . o,8831 — Pas d'éléments anormaux.
La coloration rouge vif des urines des jours précédents à diminué et n’est plus que rose Jaunätre. Cette coloration s'accentue par les acides et disparaît par les alcalis, Il restait donc
encore de la rosanilinetrisulfonée non éliminée.
Onzième analyse, 26 mars 1907.
2 ; matin, 10 h., 38°9.
lempératures rectales. < ; soir, 6 h., 39°2.
Volume des 24 heures. ,. 160008
Couteur. 0, #0. "jaune légèrement rose.
Réaction + . 1: « . . faiblement acide.
DDR MAR PEN LEO TO
Sulfales métalliques . . . 2,0560 en SO* Ba par »4 heures,
Ethers sulfophénoliques . . 0,0672 =
SOUFTENOLA LE TP ous 41250902 —
Soufre organique . . . . 0,7720 _ Pas d'éléments anormaux.
La coloration rose a presque totalement disparu, néanmoins par les acides, les urines deviennent manifestement roses. Il reste donc encore de la rosaniline dans l'organisme. Cette diminution de la coloration correspond bien avec la diminution dans
les urines des quantités du soufre sous ses diverses combi-
naisons.
RG AN Douzième analyse, 27 mars 1901.
malin, 10 h., 38°8.
Températures rectales. :
SOMNO NP E
Volume des 24 heures. . 1530 (m5,
Couleur EE aunenclain Réachon AR faiblement acide:
Densilé res re EE TO A:
Sulfales métalliques. . . . 1,7610 en SO#Ba par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques . . 0,084: = SOUFE OA LME TEE RES 02: 6200 —_— Soufre organique. . +. .. . 0,7749 —
Pas d'éléments anormaux.
Sa coloration rose a complètement disparue et les urines sont colorées comme au début des analyses, néanmoins, l'addition de quelques gouttes d'acide donne aux urines une légère coloration rose, il reste: donc encore des traces de rosamilinetrisulfonate de soude, malgré que les quantités de soufre trouvées soient
redevenues normales.
Treizième analyse, 28 mars 1901.
matin, 10 h., 38°8,
Températures rectales. ; ; soir, 6 h., 38°9.
Volume des 24 heures. . 1210 mi, Couleur rm annerpales Réacton MP arblementacide.
DENSHLÉR ES EE ET 0 12; gl.
Sulfates métalliques 1,43506 ou SOBa par 24 heures.
Ethers sulfophénoliques . . 0,0786 — Sou fret ol SERA RS 2020 == Soufre organique . . . . o0,6886 —
Pas d'éléments anormaux.
Cette analyse nous montre que les éléments soufrés sont redevenus anormaux; de plus, la disparition complète de toute coloration rose, même par les acides, montre que tout le dérivé sul-
ve
CAT foné ingéré et injecté à completement été éliminé, Nous avons donc cessé nos recherches.
Cette chienne, au bout de quinze jours du régime de elaustraüon et du traitement, pesait 12 kg. 800, Elle n'avait donc presque pas diminué de poids.
Nous allons résumer dans un tableau les résultats de nos analyses et nous en établirons les moyennes. Puis, comme dans l'étude biologique des autres dérivés sulfonés, nous construirons les courbes des températures, des sulfates métalliques, des éthers de Baumann et du soufre organique ; ceci nous permet{ra de faire ressortir plus facilement les augmentations où diminu-
tions des divers éléments soufrés sous l'influence du traitement,
De tous ces résultats, nous avons pu tirer les conclusions suivantes :
L'élimination de la rosanilinetrisulfonate de soude est assez rapide, puisque quatre jours après la cessation du traitement, nous ne trouvons aucune trace du composé sulfoné.
La rosaniline trisulfonée prise soit par voie gaslrique, soit par voie hypodermique, n'amène aueun phénomène nuisible à la santé, car on ne remarque, par son ingestion, aucune inappétence ni diarrhée, ni vomissements. Tout cela prouve que ce composé est très bien supporté par l'organisme et qu'il n'est pas du tout toxique.
Comme nous l'avons déjà dit, la coloration rose des urines après l’ingestion gastrique et rouge vif après l'injection hypodermique prouve bien que la rosaniline trisulfonée n’est pas entièrement transformée par Porganisme : c'est ce que nous montre également l'aug-
mentalion du soufre organique.
nn —
Resultats par 24 heures et reportes en S0* Ba
STE VE
Courbe des températures.
Courbe des sulfates métalliques, exprimes en SO‘ Ba et par 24 heures.
Avant le Traitement par | Traitement par traitement. voie gastrique. | voie hypoderm.
Après le traitement.
Courbe des éthers sulfophénoliques, exprimés en SO‘ Ba et par 24 heures.
16001700) a T0 MODO TROT INON 05 06 197098.
Courbe du soufre organique, exprimé en SO‘ Ba et par 24 heures.
Avant le Traitement par | Traitement par Après le traitement. voie gastrique. | voie hypoderm. traitement,
Ie
Voie gastrique. — Si, comme nous l'avons fait pour le paraoxyphénylsulfonate de soude, nous faisons les calculs en vue des augmentations des sulfates métalliques, éthers de Baumann et soufre organique, nous voyons qu'il ya plus de 42 pour 100 de rosaniline trisulfonée qui sont absorbés par l'intestin et déversés dans.le torrent circulatoire. Ces résultats comparés à ceux obtenus pour le phénesulfonate de soude et le paraoxyphénylsulfonate de soude, montrent que la rosaniline sulfonée est plus assimilable que le paraoxy phénylsulfonate de soude, dont 79 pour 100 étaient absorbés, et beaucoup plus que le phénesulfonate de soude, dont 38 pour 100 seulement étaient absorbés.
Les 92 pour 100 de rosaniline trisulfonate de soude absorbés se retrouvent dans les urines :
a) 6/11 environ à l'état de sulfates métalliques:
b) 1/50 environ à l'état de dérivés éthérés de Baumann.
c) Enfin un peu moins de la moitié se retrouve à l’étal non décomposé.
Voie hypodermique. — Dans ce cas 1l est naturel que l'on retrouve dans les urines, sous ses diverses combinaisons, tout le soufre de la rosaniline trisulfonée injectée.
Ce dérivé sulfoné injecté se retrouve dans les urines :
a) Les 4/10 sous forme de sulfates métalliques ;
b) Les 1/20 environ à l'état d'éthers de Baumann.
c)Les 6/10 environ passent à l'état non décomposé.
Ces résultats comparés à ceux obtenus avec les dérivés sulfonés déjà étudiés, nous amènent à dire que la rosanilinetrisulfonate de soude est plus facilement décompo-
ENS
sée que le phénesulfonate de soude etle paraoxy phénylsulfonate de soude, puisque la quantité transformée en sulfates métalliques est beaucoup plus grande, tandis que pour les deux premiers composés sulfonés étudiés la résistance à la décomposition était à peu près la même.
N'ayant pas enregistré d'élévalion de la tempéra- Lure nous ne pouvonssupposer que l’augmentation des sulfates est due à la combustion plus grande des malières albuminoïdes.
Nous pouvons done conclure que la rosaniline trisulfonée sodique traversant l’organisme s’élimine, en partie décomposée sous forme de sulfates métalliques el d'éthers de Baumann, el en partie non décom-
posée.
Nous arrélerons là notre étude sur les dérivés sulfonés; nous avons choisi les composés de cette série qui offraient soit la plus grande résistance à la décomposition (phénesulfonate et paraoxyphénylsulfonate) soil une élude commode de leur vitesse d'élimination (rosaniline trisulfonée). Il resterait encore un grand nombre de ces dérivés sulfoconjugués à étudier, et, entre autres l'étude biologique des composés sulfonés des séries naphtalique, anthracénique, terpénique, elc., offrirait une recherche très intéressante. Néanmoins l'étude des composés sulfonés, que nous avons choisis, nous permettra de faire entrevoir les propriétés biologiques générales des dérivés sulfo-conjugués.
Toutes nos expériences montrent qu'une certaine quantité des dérivés sulfonés est éliminée à l’état de sul-
AE SES
fates métalliques et d’éthers sulfophénoliques de Baumann; or 1l est nécessaire que cette transformation se produise en deux périodes. La première période consiste en un phénomène d’hydrolyse par lequel le composé sulfoconjugué est transformé en phénol correspondant et en sulfite acide alcalin : or cette hydratation n’est produite, ën vitro, par le chimiste, qu'en utilisant des alcalis caustiques fondus très énergiques, et une température de 300 degrés, c'est-à-dire près de dix fois
supérieure à la température du Corps animal.
CONCLUSIONS
Les recherches que nous avons exposées dans notre thèse ont porté sur le dédoublement de quelques dérivés sulfonés aromatiques au sein de l’organisme. Nous rappelons que ces dérivés sont considérés en chimie comme des produits substitués dans le noyau aromalique, avec soudure du soufre du groupement sulfuryle avec le carbone du noyau. Il ne faut pas les confondre avec les éthers sulfuriques phénoliques de Baumann, appelés à tort dérivés sulfoconjuqués.
Nos expériences nous ont conduit aux résultats suivants : ;
I. — Les dérivés sulfonés aromatiques sont très bien supportés par l'organisme, puisque le poids des animaux mis en expérience n'a sensiblement pas varié. Les dérivés sulfonés ne sont nullement toxiques, puisqu'on a pu en admunistrer Journellement de hautes doses. Ces résultats confirment ceux obtenus depuis longtemps déjà par MM. Cazeneuve et Lépine.
RUES IT. — L'élimination complèle des dérivés sulfonés aromaliques est rapide, car, au bout de trois ou quatre jours, l'organisme s'est débarrassé de toute trace de
dérivé sulfoné.
HI. — Les composés sulfonés aromatiques introduits par l’estomac sont en grande partie absorbés, et cette absorption est rapide, car on les retrouve dans les
urines peu de temps après leur ingestion.
IV.— Les dérivés sulfonés aromatiques absorbés sont éliminés de l'organisme sous trois états :
A. Une partie, qui représente la moitié environ de la quantité absorbée, se retrouve à l’état du dérivé sulfoné ingéré non décomposé.
B. La seconde partie est transformée au sein de l'organisme.
a) Une partie de cette quantité {transformée est complèlement oxydée, si bien que tout le noyau aromalique a disparu et est éliminé à l'état de CO? et de HO par les poumons et par les urines. On retrouve alors le soufre dé cette partie oxydée sous forme de sulfates métalliques éhminés par les urines.
b) Une partie de cette quantité absorbée se retrouve à l'état d'éfhers sulfophénoliques de Baumann.
V.— Cette transformation des dérivés sulfonés en sulfates métalliques et en éthers sulfophénoliques ne peut s'effectuer que par une hydratation énergique rompant l’attache du carbone au soufre, résultat obtenu artifi-
A ren ciellement sousl'influence des alcalis caustiques fondus, vers 300 degrés. Sans aucun doute, il doit exister dans l'organisme des fermentshydrolytiques encore inconnus
dont la puissance d'action dépasse de beaucoup celle des ferments solubles déjà isolés.
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