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trés peu d’ammoniaque, celle-ci augmentant dans le sang hots des vaisseaux (done, I’'am-
moniaque urinsife est d’origine rénale). Partant, nous pouvons faire le desage sans l1a cor.
rection d'ammoniaque, en opérant immédiatement aprés la prise du sanw; I'erreur sera in-
férieure & 6,5 mgr. de N par litre, Awee le formol, qui ne réagit pas sur Purée, aucune
correction n'est nécessaire.

Conclasitmss — Les méthodes de dosage de Iazote aminé ne peuvent &tre appliquées
directement au sang, car les réactifs agissent aussi sur azote protéigue. L acide trichlora-
cétique posséde les conditions nécessaires pour Ja désalbumination du sang dans le but
d'un dosage de I'szote aminé. Pour le desage de Pszete aminé du sang il n'est pas neces-
saire de faire la cofrection d'amrofniague, poufvu gu'on opére aussitdt aprés la prise du
sang. Pour le desage de I'szote aminé du sang par la méthede au fermel, il est néeessalre
d'amenier Je ligulde jusqu'a une coloration intense de la phénelphtaléine (Srensen)
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Para o doseamento clinico da glucose urinaria tem-se usado
bastante o processo preconisado por Causse, com a pequena modi-
ficacdo proposta por Bonnans. Em nossa opinido, &ste método,
merece rialmente a honra dessa larga aceitaciio; ndo tendo o rigor
de outros métodes, como por exemplo o de Bertrand, o qual prefe-
rimos para o doseamento da glucose sanguinia, &le alia a um rigor
suficlente, a vantagem de ser eminentemente pratico e rapido.

As suas causas de erro s3io em parte conhecidas de todos os
analistas: sio os defeitos inerentes ao método donde deriva,=o de
Fehlimg: seja-me permitido, aqui, recorda-los sumariamente e passar
em revista as numerosas tentativas que se tém feito para modificar
e melhorar a técnica do doseamento da glucose com o emprego do
chamado «licor de Fehling», pondo portanto de parte todos os
demais processes que se n#o baselem no emprego déste licor.

H4a porém, no processo de Causse-Bommans, um outro pequeno
inconveniente, que sendo talvez pouco conhecido nunca se procurou
evitar, Tendo procedido, com cuidado, ao estudo déste método e
tendo podido por um meio muito simples debelar esse pequeno

I3

defeito, é sobretudo sobre &ste método que recairad a nossa aten¢3o.
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A glucose, que segundo o critério estabelecido no Congresso
de Genebra em 1892, se deve designar hexana-pentol-al, é, como
todos os hidratos de carbono, um composto ndo ionisado, mas, con-
tudo, susceptivel de se combinar com os metais, formando glucosa-
tos ou com diversos compostos (sals e 4cidos minerais por exemplo)
formando complexos, e é igualmente redutivel com formaclo de
manita ou de dulcite. Mas a propriedade quimica que nos interessa
aqui (pols que nenhuma dessas propriedades apontadas se prestam
para um doseamento) é a facil oxidabilidade déste composto. Assim,
(e para ndo falar em outros oxidiantes mais enérgieos) os Oxides de
oure, de prata, de meredrie, de platina, de eobre, de bismute, de
ferro, de ehumbe e de manganesio, o ferroeiate e potdssio, 6 4cide
plerien, 6 azul de' metilens, ete., oxidam, sobretude a guedte e em
meio alealine, a glucose, dande produtes diferentes conforme o oxi:
dante empregade.

Com o hidréxido de cobre diz-nos Habermnann e Honig que se
forma, anidrido carbénico e acido férmico; mas Claus afirma for-
mar-se além do Acido férmico, o oxdlico e o acético. Com o licdbr
de Fehling, enquanto o compesto cliprice é reduzido a éxide cu-
proso, a glucose sofre uma sérle complicada de transformacdes,
pois que, ndo s6 &sse composto reage directamente eom a glueoese,
como reage também com os produtos resultantes da acede de al-
call, contlde no licdr, sobre ésse hidrato de earbone.

Sobre os produtos que resultam destas reac¢des, ndo reina entre
as opinides emitidas pelos que se tém ocupado déste estudo, uma
grande concordd@mncia, naturalmente devido a variabilidade do decor-
rer da reac¢do segundo as condigles em que se opera. Reichardt,
Felko e Beyer, dizem formar-se além dos acidos acima apontados,
ainda um outro, de férmula C2H® @ a que chamaram gumico. Nef
afirma que 87 a 88 9% dos produtos formados s&o comstituides por
alcoois acidos, como sejam os Acidos: glucélico, glucdnico, glice-
rico, trioxibutirico etc., e Allbin e Gand encontraram por sua vez
os acidos: lactico, oxifenil e dioxifenil-propidnico, gltcico e tartré-
nico e ainda pirocatequina.

Em vista desta complicagfio de produtos formados nestas reac-
¢des, era logico concluir que o licér de Fehling nfo se prestaria a
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um doseamento da glucose; e se teoricamente nio se trata duma
reaccdo quantitativa, a pratica veio demonstrar a possibilidade désse
doseamento.

O poder redutor da glucose para com 0s compostos ciipricos,
especialmente o que se obtém com o sulfato em meio alcalino, isto
é, o seu hidrato, foi observado primeiramente por Bequerel e mais
tarde detalhadamente estudado por Leegen, Neubauer, Barreswill
e sobretudo por Trommer. A sensibilidade dessa reaccio é nmotavel.
Woaorrniiiller obteve uma reac¢do positiva com 04,00000833 de glu-
cose dissolvidos em 1° de agua.

Muitos solutos cupricos foram experimentados e propostos para
a pesquisa da glucose: sulfato de cobre em meio fortemente alicalimo
(Peery), acetato de cobre misturado com acetato de chumbo (Campam)
acetato de cobre acético (Barfoéd), tartarato ciiprico amoniacal etc.,
mas o que ficou na pratica corrente foi o soluto aquoso, fortemente
alcalino, de tartarato de potéssio e sédio adicionado de sulfato de
cobre e que é conhecido por «licor de Fehliirygy'.

N#o foi contudo Fehling quem indicou a férmula que hoje se usa
geralmente para obter esse licor, pois que empregava o tartarato
neutro de potassio que sé mais tarde Bodeker substituiu pelo sal
de Seignette. As pequenas modificacbes propostas para a sua pre-
paracdo tem sido em niimero muito notavel. Podiamos indicar para
cima de 30 férmulas diferentes tendo todas por base o tartarato e o
cobre, e sem falarmos portanto naquelas em que o Aacido tartiwico é
substituido pela glicejrina, o acido citrico, a manita. etc.

Mas mesmo a formula, hoje mais adotada e que é a proposta
por Soxhlet, vem indicada nos livros de analise com umas pequenas
diferencas nas percentagens dos seus componentes.

<Hehhiligy aaqgeemcahbeaahbomaaddetderessthbldetddo,camt 4899a8s
bases do doseamento quimico da glucose pelo cobre, supoz haver
uma proporciemalidade certa entre o sulfato de cobre reduzido e a
glucose que o reduzia =—umwm mullioila die glhwsese pEae@ Gitoee mas-
léculas de oxidulo de cobre formado.

Infelizmente porém, para a utilidade déste processo de analise,
esta proporciemalidade ndio foi confirmada absolutamente; Mulder,
Claus, Neubauer e outros mostraram que essa equivaléncia variava
tom a concentra¢io em alcali do soluto cliprico e que sé operando
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exactamente nas mesmas circunstincias em que operou Fehling, se
chegava a &sse resultado.

O proprio licor de Fehling aquecido a ebulicio e diluido, é
susceptivel duma alteracio que o oxigénio de ar auxilia, podende
depositar carbonato e tartarato cupricos. O seu titulo pode ainda
variar pela acglo prolongada dum alcali, sem que haja mesmo qual-
quer deposicio; Kjeldahl, Loew e outros apontaram COmMo causa a
oxidaclio do Acldo tartérico pelo oxigénio absorvido.

O vidro, o préprio p6 da ammosfera, sfio causas de alieragso
déste licér. Foi, para obviar a esta espontinea alteracdo que Stae-
dler, Graeger e Soxfhlet tiveram a feliz lembranga da preparacio
em separado, dos dois solutos que pela mistura ddo o licdr de
Fehling.

E também a Soxhlet que devemos um estudo aprofundado do
modo de comportamento déste licor no doseamento da glucose. Em
1880, mostrou &ste autor, que o poder redutor da glucose aumen-
tava com a concentracdo désse licor. Assim, uma molécula de glu-
cose anidra, num soluto a 1 % reduz 5,26 moléculas de éxido de
cobre e 5,055 se diluirmos o licér de Fehling-com quatro vezes o
seu volume de agua.

Soxhlet indicou, entdio, quais as condi¢cdes em que se pode obter
o0 maximo de rigor num doseamento desta natureza, as quais, em
Gltima anélise, consistem em operar a reducfo do licor exactamente
nas mesmas condigdes de diluicio e de tempo de fervura como
aquelas em que se determina o seu titulo. O seu processo é porém
pouco pratice; demanda uma série de ensaios e a verificaglo do
flnal de reaccéo, pela pesquiza do cobre que resta por reduzir, com-
plica esses ensaies.

Seria longo narrar aqui detalhadamente as numerosissimas mo-
dificacBes que &ste métoda sofreu. Consistem, dum modo geral, no
seguinte: misturar uma porgdo certa do licor de Fehling, com um
volume, também sempre igual, da solugdo agucarada, levar a ebuli-
¢do durante um tempo determinado e que deve ser pelo menos de
2 minutos, — tempo considerado suficiente e necessario para a re-
duc3io se dar integralmente no caso da glucose, (certos autores fa-
Zem o aquecimento a banho-maria 0 que demanda mais tempo, 20
ou 30 minutos). Em seguida faz-se um doseamento. Assim, Carlos
Conti (BoW. Chim. Farm., 1907) doseia o cobre que resta em solu-
¢do pelo cianeto de potassio; Litterscheid e Bormemann ((Zeitsclir-
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it Angg. Chem., 1909), medem por meio do anidrido arsenioso, o iodo
que esse cobre liberta do iodeto de potassio; Bertrand (@il de Vn
Soc. chim., 35, pag. 1285 — 1906) doseia o 6xido cuproso formado,
medindo por meio do permanganato de potéassio a quantidade de
stulfato férrico que, actuando sobre &ste 6xido, passa a sal ferroso:
Goiffon e Nepreux (C. R. Sac. Bwl., 1919) fazem passar &ste Oxido
euproso a ferrocianeto de cobre coloidal, que doseiam colorimetri-
camenté; Mackenzie, Walllis e Gallagher tratam o licor de Fehling
apés a reducéie, pele acide fesfe-mel{bdies e, enguants a edr azul,
de sal edprieo desaparece, forma-se pela acgde déste aeide sdbre o
6xido euprese uUma neva celeragde azul gue se deseia eslorimetri-
eamente; Folin e Ww procedem idénticamente, usande o oxide
fesfo-tungsto-molibdieo, UMM processe micro-guimmics; Bruhns (Zeity,
bl. T Zakeriud, 1919) faz actuar sObre o lieor, deide sulftrico e
jodete de petassie e mede o iede libertade pele sulfate evpriee por
meie de hipessulfite de sédie ; Ageo Angiiami (Gyh.. Favm. Chim.,
1921) mede simplesmente per coleximetria 6 cobre gue resta em
selugdo; Siedersky (Zpitsehy. geF Vey. dey Prulsdt. Zuhkehingd, 32.
779) disselve e 8xide cuprese em acide eloeridries titulade, faz pas-
sar o clorete euprese fermade a elerete eupriee per meis de &le-
Fate de petdssie e verifiea a perda de ttule désse aside; Radlber-
ger e Siegmund (@steryr. IUng. Zeitsehyfr Zultevindy, 1913 pag. 16)
foseiam 8 eebre gue resta em seluede, fazends aectuar sébre éle
cloretg titanese titWlads gue passa a titAnies, sends 6 terms de
reacede dads per Wma pequena percas de suifscianets férries, gue
edra 8 liquide de vermelhs & deseera guands 8 elerete estaness, em
B8Xce330, 6 reduz: Geduldt (Monity. seientk, 2, 62, 1890) faz passar @
axidvle de cobre a clorets eVipriee, per Mmeis €8 elorete de prata
ameniacal e deseia esse clorets pels nitrate de prata; ete.

Outros autores apelam para os métodos da analise ponderal e
doseiam o 6xido cuproso formado, tal qual, no estado de 6xido cii-
prico ou no de cobre metalico (Maerker, Alllihn, Pliiger), ou o fazem
passar a sulfureto cuproso (Reale).

Feitos estes doseamentos, calcula-se, como seria 6bvio dizer, a
quantidade de glucose existente no soluto ensaiado, desde que co-
nhecamos a correspondéncia, entre a quantidade de glucose e os
valores encontrados nesses ensaios.

Estes diversos processos, alguns déles mais rigorosos que o de
Eehling, permitindo operar a redugdo do licor nas melhores condi-
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cbes, ttm todos eles o inconvemiente de serem mais demorados,

mais trabalhosos, precisando um maior nimero de reagentes, alguns

dificeis de comservar, e tém sinda o inconveniente de, para serem

aplicados a urina com o rigor que lhes é préprio, obrigarem a uma

defecaglio mais completa, pelo mercirio, o que complica ainda mais

6 ensaio, Uma das raz8es dessa obrigacgéo, é a de que os sais anwe

niacals da urina, que s6 com 8sse defecante se eliminam, dissolvem

6xido <appEes0 quke seetderinaddeste ninddo fiaiikmeanse osiddaet | ppRio
oxigénio do af.

Temos ainda a considerar que o érro derivado do facto de n3do
operarmos a reducdo do licor, num tempo certo e numa diluicio
sempre a mesma, sendo geralmente pequeno, pode considerar-se
despresivel nas andlises clinicas da urina. Por tddas estas razdes, o
processo primitivo e muito conhecido de Fehling em que o termo
de reacclio é dado pelo desaparecimento da cbr azul do licor, é
ainda um método a aproveitar.

Tem porém um defeito de outra ordem =0 seu termo de
reaccdo é dificil de observar, devido ao 6xido cuproso que fica em
suspensio; e, embora &ste 6xido se aglomere melhor nas proximi-
dades désse termo, é sempre preciso, ap6s cada fervura do liquido,
uns segundos de repouso para a observagio, o que avoluma as cau-
sas de érro apontadas. Por outro lado, a defecagdo da urina, tor-
na-se necessario fazer, em certos casos, pelo merciirio, visto que a
creatinina dificulta a formagao do 6xido cuproso.

A verificacdo do termo de reaccdo por meio do ferrociarieto
de potéssio, além de pouco pratica, necessita, por razdes ji aponta-
das, igualmente uma defecagéo mais completa.

Alguns investigadores lembraram-se de provocar mais rapida-
mente a deposicdo do 6xido cuproso, pela adi¢do ao licor de sul-
fato de aluminio, ou de cloreto de zinco, ou ainda de cloreto de cal-
cle, mas melhor lembranga foli a de outros autores, que propozeram
evitar a formaclo désse Oxido, combinando-o & medida que se
forma, com outros compostos de modo a dissolvé-lo. W. Pavy
(Chem. Centralbl, 1879, 406) propds, para ésse flm, o amoniaco, e
0 seu processo & haje usado segundo as modificacbes de Kinoshita,
Kumagava e Sute, de Vernon e de Sahli que 6 aplicou acvdosea-
mento da glueese sanguinea. Este método tem varlos inconvenien-
tes que serla longo deserever aqui (Veja-se Deniges, Ch. Amnal.,
pag. 535). Gerrard (Journ. P et Chim,, T. III, pag. 250, 1896) em~
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pregou o cianeto de potdssio, mas éste processo torna-se mais com-
plicado, visto que éste composto também actua sobre o cobre exis-
tente no licér de Fehling. Por sua vez Causse (Bl de fa Soc.
Chim. de Frames, 50, 625, 1883) usou o ferrocianeto de potéssio
que, como éste autor observou, tem a vantagem, sobre o cianeto,
de n#io reagir com o licor de Fehling, enquanto que, com o oxtdulo
de cobre, forma ferrocianeto cuproso soltivel.

O modo porque procedia era o seguinte: tomava 10 c.c. do k-
cbr a que adicionava 20 c.c. de Agua e 4 c.c. de ferrocianeto em so-
luto a 1/20. A adig3o de soluto agucarado, a esta mistura levada a
ebuli¢do, era continuada, como 0 processo de Pavy, até ao desa-
parecimento dla cér azul, ficando o liquido de cér amarelo-clara.

Como, porém, a passagem da cor azul para ésse amarelo, se da
lentamente, passando por todos os tons intermediarios, Bonnans
propds para final de reac¢do o aparecimento brusco duma colora-
¢do acastanhada, que se obtém levando um pouco mais longe a
adic3o do soluto de glucose.

A técnica indicada por Bommans, e que Deniges modificou li-
geiramente, vem descrita em numerosos livros de analise; nio h4,
contudo, uma grande concorda@ncia a respeito do fenémeno que nos
deve indicar o termo de reac¢3o. Repiton diz que é o aparecimento
duma coloragio amarelo-dourada; para Deniges é pardic-escura;
outros falam em turvagio escura.

Desejando contribuir para um melhor conhecimento déste pro-
cesso de doseamento fizemos os ensaios e observaches que seguem,
utilizando para a preparacfio do licér de Fehling-Causse, da féemula
indicada nes llvros de andlise quimica de Denigeés e de Ferreira da
Silva-e que é a seguinge:

Soluto Al j Acido sulfdrico............... 5 c.c.
1Agua dest q. s. para...... 1m0 c.c.
iSal de Seignette............ 150 gr.

Soluto E{ Soda caustica D=1,33..... 300 c.c.
{Agua dest. q. s. para...... 1000 c.c.

Sybite @iFerrwlaheto de potéssio... 50 gr.
Agma dest. g. s. para...... 1000 c.c.
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Observamos ent3io o seguinte: operando nas condi¢ctes indis
cadas nesses livros, isto é, nfio diluindo o licor e utilizando um solute
relativamente concentrado de glucose (cérca de 0,25 a 1,0 %) e em
que se podem gastar de 3 a 15 c.c. déste soluto, o licor, depois de
ter perdido a c8r azul e ficar s6 levemente corado de amarelo, turva
instantaneamente com a adico duma gota, e essa turvacdo é dum
pardo muito eseuro, guasi negra. Amtes dessa turvaglo ha, por
vezes, 6 aparecimento duma ligeira edr avermelhada. Por filtragde
separameos ésse precipitado e notames gue éle era faetlmente seltvel
(6u para melhor dizer: dispersavel) em adgua distilada, dende flesu-
lava pela adigde de sais, sende 6 seu earacter eoloidal confirmade
pele exame a6 ultramicroscdpio. Depeis de bem lavade eom alessl,
e gue é inseluvel, a analise gulmiea reveleu-nes sef eenstituide
gudsi sé per eobre e vestigies de ferre.

Concluimos, portanto, que se tratava de cobre coloidal (sendo
o ferro apenas uma «impureza») resultante da reducéio, pela glucose,
do ferrocianeto cuproso.

Inteiramente diverso, é o que se passa quando o licor de
Causse ¢ diluido pela adi¢io de agua (como mandava fazer Causse;
e ainda num livro recente Gautrelet recomenda) ou quando se
opera com uma solucdo fraca de glucose (menos de 0,2 9y» Nestes
casos o licor logo que chega ao tom esverdeado, por vezes sem
chegar mesmo ao amarelo-claro, comeg¢a a avermelhar, cor que se
intensifica continuando a adicdo do soluto agucarado ou mesmo
pela simples fervura continuada, e que toma um aspecto cada vez
mals acastanhado e opalescente até que por Ultimo, precipita em
grandes flocos dessa cor.

Este floculade, aue também pede seF reversivel com Agua
dende € reprecipitads pelos sals, &8 eoRtem eobre; REM ferrecia:
Retes & €60 metais apenas eontém ferre: O acide eloridrieo N/18
gue a8 Prineipio o flocula; & redissolve quande em excssss; perds
Resta accds UM peues ds seu titwle:

O cobre, gue fica em wolucds, ¢ oxidads; retomands o Ygpide
de filtracde a eBF azul. Pravames que esta oxidagie era devida as
gxigénie de aF verificands que, eobrinds ésse liguide eom uma
camada de vasslina liquida ey de parafina, se evitava ésse fenBmens:

Neste casp deve passar-se & seguinte: o ferrocianets €upress
RUM meie um peues diluide; mas Bastante alealing; decompas-se
{eome de Fests acontecsria a muites sutres feFrociansios) & d4 BoF
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hidrélise o hidréxido de ferro que se conserva durante algum tempo
no estado de hidrosel, talvez devido & presenca do Acide tart&rico,
mas que acaba por flocular devide & grande gquantidade de sals
que o licor encerra. Por sua vez o cobre transforma-se, talvez, em
cupro-cianeto alcalino, forma soliivel de sal euprese.

Na pratica dum doseamento da glucose, e é iss6 o que nos
interessa aqui mais particularmente, o que devemos aproveitar para
nos indicar o final de reacdo?

Na nossa opinido deve ser unitamente a turvacéio eseura de
cobre reduzido, que, nas numerosas expefiéncias gue fizemos, se
manifestou sempre duma forma regular, néo influinde grandemente
uma ebulibdo mals ou menos prolongada, sobre o velume de soluto
de glucose gasto.

Os outros fenémenos que se observam com o licor diluido
sdo incertos, as coloragdes véo-se formando gradualmente sendo
portanto dificil de recomhecer uma viragem de cdr ou um coméco
da floculagAo o que pode dar erros muito aprecidveis, guer tome-
mos para termo de reac¢lio o aparecimento das cores avermelhadas
(o que d4 um érro, por vezes considerdvel, para menes do velume
gasto e portants para mals nas percentagens de glucese) eu a fle-
culagéo, 6 que pode aparecer tarde demais, 6u UM peuce eede se
prolengarmes excessivamente a fervura. O eorméco desta turvacds
é ainda mais dificll de observar gue a viragem para a 66f vermelha.

Creio que fica assim explicada a razfo da diseorddneia que
notamos nos diversos autores, a respeito do fendmene gue nos
indica o termo de reacglio e 0 que se depreende também dagqui é
que, evitando essa hidrélise, melhoramos multo éste processo de
analise, podendo torna-lo extemsivo mesmo aos selutos fracos em
glucose que, como diz Ranctese, tornam o ensalo Inexacto e im-
possivel

O modo de a evitar foi-nos sugerido por umas outras expe-
riéncias que fizemos sébre a hidrélise do cloreto férrico, em solucéo
diluida e a quente e em que observamos que a adicio dum sal
neutro em doses massic¢as, estorva dum modo muito manifesto &sse
fenémeno.

E o que acontece no licor de Causse. Pela adicio dumas 7 gr,
ou mais de cloreto de sédio, a hidrélise deixa inteiramente de se
dar, mesmo que gastemos 50 c.c. de soluto agucarado e o termo
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de reacgdo, de que falamos, aparece com toda a nitidez, sem colo-
racdes intermediarias.

Essa adi¢3o, que s6 é verdadeiramente necessaria para solutos
pouco concentrados em glucose, deve ser feita antes do desapare.
cimento da c6r azul, visto que depois de comegada essa hidrolise
ndo é possivel, por éste meio, fazé-la retroceder. Devemos actres-
centar que os resultados obtidos, operando déste modo, foram sempre
satisfatoriamente concordantes. Com solutos de glucose submetidos
a wina série de diluigcdes, os volumes gastos conservaram-se propor-
clonais, salve uimas pequenas diferengas, em alguns casos, que
devemos atribuir & falibilidade propeia de todos estes processos
gue tém por base o emprégo do licor de Fehling, mas que nunea
ultrapassaram o érro de 0,3 c.c. o velume gasto de soluto de glu-
cose guande 6sse velume atingia clfras elevadas de 40 e 50 6.6

Se acrescentarmos que, para o doseamento clinico da glucose
urindria, por &ste processo, ¢ suficiente a defecacdo pele reagente
de Courtonne, sem eliminacdo do excesso de chumbo, cremos ter-
confirmado o que no principio dissemos sdbre as vantagens déste
processo nas analises uroldgicas.
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(CONTINUAGCAO DO R ° 1)

Sébre certos termos eléctricos e electromagnéticos a confusdo
é grande. Por ex., correspondente ao framcés — conductence =, ha
quem diga — conductdncia, conducténcia e conducéncia —. Parece
ser &ste ultimo o preferido pelos filélogos, ja consultados particular-
mente, para se evitar a confusdo da derivagdo do verbo conductar
ou condutar, comer (pdo) com qualquer conduto.

Amalogamente se debatem os termos — inductédncia, inductén-
cia, inducévncia: impedéncia, impedéncia, impedicneia, reactdncia,
reacténcia, reagéncia, etc.



