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Como se sabe, la hormona que produce el celo se encuentra en
el jugo de los folículos de Graaf; de este el nombre de folieulina.

Ella se encuentra, también, en. el tejido ovárico, fuera de los gran-

des folículos, en la placenta, en la orina y aun en la de hombre.
Pero, la fuente más rica es la orina de mujeres durante los últimos

meses del embarazo {Zondek y Aschheim).

Como ejemplo describiré el modo de purificación de folieulina

que hemos practicado aquí en Concepción.

Pi'imero, la orina se evapora para reducir el volumen y elimi-

nar la mayoría del agua. A la orina concentrada se agrega alcohol,

y gran parte de componentes minerales de la orina se precipitan.

La solución alcohólica se filtra, el alcohol se elimina por destilación,

y el líquido espeso que resulta, se sacude con éter.

Para demostrar lo que se produce, voy a mostrar el experimen-
to siguiente. En el embudo de separación se encuentra una solu-

ción de yodo en agua, se agrega éter, se sacude y la mayor parte

del yodo pasa a la fase etérica. Lo mismo ocurre con la folieulina.

En la fase acuosa queda la urea y muchas otras substancias.

Un tal extracto se calienta con un exceso de hidróxido de sodio

al 10 % para saponificar las grasas, y al sacudir de nuevo con
éter quedan en la fase acuosa las substancias de carácter ácido en
forma de sales.

Este extracto es muy lejos de ser limpio; la hormona que con-

tiene representa talvez la milésima parte de las substancias di-

sueltas. Ahora la purificación posterior es mucho más difícil, por-

que las propiedades químicas de las substancias mezcladas con
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la hormona son muy parecidas a las de la hormona. La purificación

posterior puede efectuarse, por ejemplo, de la manera siguiente.

Al agregar bastante agua una parte de la hormona se disuelve,

mientras que muchas otras substancias quedan insolubles; de la

solución acuosa la ñormona se extrae de nuevo con éter. En el

agua también quedan varias substancias que ensuciaban la hormo-
na. Al repetir varias veces este procedimiento resulta una prepara-

ción centenas de veces más pura que antes.

A este estado de pureza se agrega una nueva dificultad, sin

contar las cantidadea minimales de substancias con las que hay que
manipular: la hormona purificada empieza a destruirse especialmen-

te a causa de oxidación por el aire.

Con estos procedimientos hemos obtenido preparaciones que
provocan en cantidades, menos de un milésimo de miligramo, el

celo en una laucha.

Existen también otros métodos de extracción de foliculina;

por ejemplo, un método patentado en Alemania basado sobre el

hecho siguiente. Para expHcar mejor, voy a mostrar el ensayo que
se hace en este Instituto durante las clases prácticas de fisiología:

a una solución de violeta de metilo en agua se agrega polvo de
carbón, el colorante se absorbe en la superficie del carbón; al fil-

trar el agua, no tiene color, pero, con la acetona el colorante

se extrae de nuevo. Igual con la foliculina: a la orina se agrega
carbón, después que él se ha sedimentado, la orina se separa por
decantación, y del carbón se extrae la foliculina con éter.

No he ensayado este método; según los datos de los autores

se extraen por él OO^/q de foliculina que está en la orina.

Hace poco un investigador alemán Butenandt, trabajando con
preparados crudos, entregados a su disposición por la firma Sche-

ring-Kahlbaum, extraídos de 5-6 toneladas de orina por mes, logró

obtener la [hormona en forma cristalina y la pureza era de un
décimo milésimo de miligramo por unidad de laucha. Simultá-

neamente, Doisy en los Estados Unidos obtuvo también la folicu-

lina cristalizada.

De) punto de vista químico, la foliculina según Butenandt pa-

rece ser un lactón de un ácido acíclico no saturado de la fórmula

bruta C18H22O2. *)

''') (Nota de A. L.) La quimica de la Foliculina hizo en el año transcurri-

do í^randes adelantos. Mencionamos sólo los nuevos trabajos de Doisy, Veler

y Thayer en los Estados Unidos, de Marrian en Inglaterra, de Butenandt, Wie-
land, Stratib y Dorfmüller en Alemania, de Laqiieur- Dingemanse y deJongh en
Holanda. La fórmula empírica que dan los diferentes autores es la siguiente:

Doisy, Veler "S Thayer. CisHaaOa (con dos OH)
Butenandt: CsHüjOa (un OH;
Marrian: CsHj+Oa (tres OH)
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La foliculina purificada es soluble en agua, alcohol y éter y
poco soluble en benzol y bencina. Se destila; según Butenandt,
en el vacío de 0,01-0,03 mm. de Hg. a 130 a 150°.

Cuál es ahora la fórmula estructural nos mostrará el futuro.

Buíe?iandf considera posible que la substansia aislada por Marrían sea
el hidrato de la aislada por él.

El peso molecular de la substancia de Marrian es de 228. Su punto de fu-

sión es de 264-266°. Es una substancia con actividad óptica, dextrogira. La
reacción xantoprotéica es positiva, de tal modo que debe estar presente un
grupo aromático. También es positiva la reacción de Millón, evidentemente
uno de los OH está presente en forma de oxifenil. No so destila aun en el

vacío de 0,001 mm. Hg. a 166". Datos de G- F. Maj-rian, The Chemistry of

©estrin. IV. Biochem. Jl. 24, 1021 (1930). En el trabajo de Marrian se enouen-.
tra la bibliografía de la foliculina cristalizada.
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