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Entre las sustancias de interés farmacolégico estudiadas por noso-
tros, en relacion a su comportamiento polarografico, describimos
. ahora el diclorhidrato de 2 ( (2-aminoetil) amino) -4-morfolinotieno
(3,2d) pirimidina (1) (2) denominada VK 744 (3) (*).

~ Esta sustancia es muy soluble en agua; posee un peso molecu-
lar de 352,30 y presenta una actividad farmacoldgica caracteristica,
que consiste en inhibir la agregaciéon de trombocitos. Su férmula
estructural es la siguiente:
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(*) Agradecemos a C. H. Boehringer Sohn Ingelheim, el haber suministra-
do este producto.
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Instrumental. Se ha utilizado un polarégrafo Radiometer, tipg
PO4, con cédula polarografica termostatada mediante circulacién de
agua,con termostato Selecta (+ 0,05°C). Asimismo se ha emplead,
un electrodo indicador de gota de mercurio: frente a uno de refe-
rencia de calomelanos saturado.

Las medidas de pH se realizaron con un potenciémetro Radio-
meter pH Meter 26.

Crondémetro Junghans

Catetometro Cultura

Nitrégeno N 47 de SEO conteniendo menos de 2 p. p. m. de
oxigeno, ]

Reactivos: Todos los‘:pr‘odUCtos' 'son de grado reactivo. Se han
empleado: (ClH-CIK), (a. citrico - POsHNa:), (a. bérico en CIK-
NaOH) y (ClH-a. citrico, a. fosférico, a. ortobérico y NaOH).

Preparaciéon de la muestra.-Se ha preparado una disolucién ma-
dre de VK-744 en agua 10-* M, de la que se ha tomado en cada caso
1 ml completando hasta 25 ml con cada uno de los tampones (4)
quedando asi la concentracién final de estudio de 4.10-° M.

Resultados y discusion. Excepto en los casos que se especifican
lo- contrarlo se han empleado los siguientes datos:

Presion de mercurio = 58 cm.  Amortiguamiento (Damping) =
Sensibilidad = 3 p A Temperatura cte. = 25°C.
Velocidad de la carta = 2em/m Voltios por minuto = 0,05

Las constantes de capilaridad se han calculado con los siguien-
tes datos:

Tamp6n Borato de Clark pH = 9,60
Tiempo de goteo = 3,2 s D=5

E fijo = -1,70 h = 58 ecm
hreal = 56,32 cmc (catetometro) c.s. = 3 n A

Flujo de mercurio = 2,95 mg
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Los valores de i d para las distintas alturas del depdsito de mer-
‘curio se reflejan en la Tabla I.

TABLA 1
Vh— 8,05 7,40 6,69 5,90 498
efect
i 17,5 16,5 15,5 145 13,5

d

Los polarogramas de la sustancia en los distintos tampones, que
abarcaron un margen de pH de 1,00 a 10,30 unidades, reflejan un
 s6lo paso de reduccién, permaneciendo practicamente constante la
- altura de onda en todos los casos. Fig. 1.
" El proceso electrédico estd regido por la difusion, ya que al re-
. presentar id frente a la raiz cuadradas de la altura eficaz del de-
poésito de mercurio obtenemos una linea recta. Fig. 2.

Los potenciales de semionda se hacen mas electronegativos a
- medida que aumenta el valor del pH y a partir de un valor de 103
" unidades no se aprecia onda de reduccién. 5!

Mediante la representacién grafica de los potenciales de! semi-
. onda frente a los valores de pH y del valor de la pendiente de la
. recta obtenida, Fig. 3, Tabla II, se llega al resultado de que ‘el nu-
. mero de protones que la sustancia toma del medio, como paso pre-
- Vio a su reduccién catodica,-es el de dos. &

La realizacion de la linea de Tomes para cada valor de pH, Ta-
. bla III, Fig. 4, conduce a resultados concordantes con lo expresado
~ en el parrafo anterior y con los obtenidos en otros trabajos previos
. realizados por nosotros para derivados p1r1m1d1n1cos 1) (2). En es-
tos casos el nimero de electrones aceptados por. la sustancia en el
microelectrodo indicador de gotas de mercurio es el de n a = 2.
- En la sustancia que nos ocupa estos hechos son también observa-
| bles, excepto en el margen de pH comprendido entre 3 y 7 en el
. que n « toma valores proximos a 1, haciéndose aparentemente el
proceso menos reversible para éste margen de pH.

E]l estudio de los polarogramas a diversas temperaturas de-
muestran que la corriente que rlge el proceso de reduccion es de
difusion (5).
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Fig. 1.—Polarogramas del VK-744 para distintos valores
de pH. (1; 1, 4y 2, 2) (origen -1 V)
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Fig. 2—Representacion de +d frente a la raiz cuadrada
de la altura eficaz del depé6sito de mercurio
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Fig. 3.—Variaciéon
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La onda polarografica de la sustancia podria adscribirse a un
proceso de reduccién paralelo a los descritos para otros derivados
pirimidinicos estudiados por nosotros con anterioridad (1) (2), pro-
tondndose un doble enlace C=N.

TABLA II

pH -El, (V) 1d (div)

1,00 1,13 18

1,45 1,14 19

1,55 1,16 18

2,07 1,20 18

3,02 1,24 17,5

4,00 1,32 18

5,04 1,38 18

6,12 1,43 17

7,14 1,51 15

7,78 1,55 17

8,00 1,56 20

8,60 1,58 18

9,60 1,66 17

10,30 1,69 17

TABLA III

pPH = id = 47 Linea de Tomes

—E (V) 1 ik .x' log .1. log .1.
14 -1 14 -1 ig -1

1,10 6 41 0,146 1,1644 —0,8355
1,11 10 37 0,270 1,4314 —0,5685
1,12 16 31 0,516 1,7126 —0,2873
1,13 23 24 0,958 1,9814 —0,0185
1,14 33 14 2,357 0,3724
1,15 40 7 5,714 0,7569
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Fig. 4 .- Linea de Tomes para pH = 1,00

RESUMEN
Se ha efectuado la descripeidon polarografica de un derivado pirimi-
dinico. Se presenta un so6lo paso de reduccién con intercambio de dos
electrones y dos protones.

SUMMARY

It is effecte the polarographic description of a pyrimidine derivative.
There is only one step of reduction with interchange of two electrons
and two protons.
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