
2242 HELVETICA CHIMICA ACTA. 

280. Dosage polarographique d’un mClange 
scopolamine-pantopon (111) 

par P.-E. Wenger, D. Monnier et H. Schmidgall. 
(27 IX 52) 

Dans notre dernier article1), nous avons indiquB le mode opkra- 
toire du dosage de la scopolamine. 

Poursuivant notre travail, nous proposons un dosage de la scopol- 
amine et du pantopon sans sBparation prealable dans un melange 
dans lequel le pantopon prBsente une composition constante. Nous 
tenons done k souligner que les rksultats obtenus ne sont valables 
que dans le cadre du problkme pose. 

Etude du pantopon. 

Le pantopon, mBlange d’alcalo‘ides de l’opium, est constituk 
principalement de morphine, de codkine, de papavdrine et de narcotine. 

La littitrature donne diverses mBthodes de dosage des consti- 
tuants du pantopon, mdthodes gravimktriques, volumBtriques ou 
colorimBtriques. Seul Ki~kpa t r i ck  z ,  effectua urie Btude polarogra- 
phique de quelques alcalo’ides. Ceux-ci ne donnent que des sauts 
provenant de la reduction catalytique de l’hydroghe. I1 est Bvident 
que ce type de rkaction est extrkmenient sensible au pH, k la concen- 
tration et au type des sels tampons et ne permet pas un dosage precis 
de ce composk. 

Aussi, avons-nous cherch4 k transformer les alcalo’ides du pantopon, 
afin d’obtenir des d4rivBs plus aiskment rkductibles ail polarographe. 

La narcotine, nitrBe dans les conditions choisies pour le dosage 
de la scopolamine (loc. cit.), puis polarographike a un pH 9 en milieu 
tampon, donne un saut bien net, proportionnel a la concentration 
de cet alcaloide. Le potentiel de demi-vague par rapport la surface 
de mercure est de 0,6 v. 

Nous avons Btabli une courbe d’6talonnage: 

conc. narcotine 1 8,55.10-6 1 1,29*10-5 I 1,71.10-5 1 2,14*10-5 1 3,00.10-5 11 
cette droite passe par l’origine. 

l) Helv. 35, 1192 (1952). 
2, Quart. J. Pharm. Pharmacol. 18 et 19 (1946). 
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L’Btude logarithmique du saut polarographique log i/id -i/E 
montre que nous aTons une seule reduction sur la goutte de mercure. 

I1 est possible de doser, par ce proc6d6, 0,04 mg de narcotine 
avec une prkcision de f 0,002 mg; la mkthode n’est pas specifique. 

La papme‘rine nitrBe est insoluble dans l’eau, par contre il est 
possible d’effectuer le polarogramme dam un melange acBtone-eau. Au 
pH 9, il n’y a pas de saut, alors qu’au pH 5,  on observe 2 vagues bien 
dessinees. 

La code‘ine et la the‘baine se nitrent aussi dans les conditions sus- 
indiqukes et donnent des sauts au polarographe. 

In f luence  des aledoides s w  la nitratiow de la scopolarnine. 
Tous les alcalloIdes Btudiks ici doiinant des ondes polarographiques 

aprbs nitration, nous avons examin6 leur influence sur la nitration de 
la scopolamine. 

0,05 g de scopolamine sont trait& par 5 cm3 d’acide nitrique concentri?. Aprhs neu- 
tralisation avec de l’hydroxyde de potaseium, on complkte le volume A 50 em3. A 1 em3 
de eette solution, on ajoute 5 em3 du tampon de pH 9 et  on complkte h 10 cm3. Cette 
dernidre solution, qui contient 1 mg/lO cm3 de scopolamine, correspondant A une concen- 
tration de 2,29 .10-3-m., est polarographi6e. 

Nous avons fait les m&mes operations L partir de prises de 0,05 g de scopolamine, 
auxquelles furent ajouti?s successivement des quantiths constantes d’alcaloides. 

Que l’on ajoute a la scopolamine, de la morphine ou du pantopon, 
l’un et l’autre en quantities Bgales, on constate une augmentation des 
sauts identique. 

C’est sur ce fait que nous nous baserons pour Btablir le dosage 
simultane scopolamine-pantopon H o f f m a n n - L a  Roche (voir page 2246). 

Narcotine 0,0002 g. 
Scopolamine 0,001 g. 

Codeine 0,0002 g. 
Scopolamine 0,001 g. 

Thbbaine 0,0002 R. 
~ Scopolamine 0 001 g. 

Morphinc 0,0002 g. 
Scopolamine 0,001 g. 

Pantopon 0,0002 g. 
Scopolamine 0,001 g. 

l < I , r l , , , -  

45 t o  E 
Fig. 1. 
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En comparant d’ailleurs les courbes 1 et 2 de la fig. 1 (morphine 
et pantopon en presence de scopolamine), nous constatons que leur 
allure est exactement la m6me. La forme caractbristique de la courbe 
de la scopolamine, due B la superposition de deux sauts (loc. cit.) 
n’est pas visible ici, ob la regularit6 de la courbe s’expliyue par le 
fait que le polarogramme de la morphine seule est plus r6gulier. Par 
contre, les courbes obtenues avec des m8langes de scopolamine en 
prbsence de narcotine, de codkine ou de th6baIne ressemblent beau- 
coup ?I, celle de la scopolamine seule. 

Dosage du pantopon.  
Les constituants du pantopon sont done tous transform& (par 

nitration h l’acide nitrique) en nitro-compos8s. Nous avons dks lors 
effectuk un dosage aprks nitration. 

Le pantopon est trait6 par 5 om3 d’acide nitrique concentrk. Le liquide se colore 
imm6diatement en brun fonc6. En Bvaporant au bain-marie, on voit la coule8r s’Bclaircir 
et, aprks avoir rhduit le volume L 1 om3, on reprend le r6sidu par de l’eau bidi:tillAe. Le pH 
de cette solution est compris entre 0,5 et  1,5. On neutralise juequ’au pH 7 par une solution 
uormale d’hydroxyde de potaspiurn. La liqueur (A), ainsi obtenue, est conservhe. 

Prdparation de la solution pour la polarographie. A 1 cm3 de la solution A, on ajoute, 
au moment de faire le dosage, 5 cm3 du tampon pH 9 et  4 cm3 d’eau bidietillke. 

Apr& avoir fait passer un courant d’bydroghe durant 10 min. pour chasser l’oxy- 
gene diseous, on polarographie sur le radiomktre ((PO, e)). Nous avons effectu4 la, polaro- 
graphie de la morphine dans les rndmes conditions. 

Les rbsultats de ces essais sont donnks dans la fig. 2. 

Si nous comparons ces deux courbes, nous constatons qn’elles se 
ressembLnt, mais qu’il est impossible de mesurer un saut. Nous 
avons done BtB conduits B proc8der comme suit: Nous consid6rons 
le triangle ACF oh  A est un point de potentiel v = 0,65 v, et B un 
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point de potentiel v = 1,l v, ces deux points &ant choisis arbi- 
trairement . 

Nous ealculons alors le rapport des longueurs FC et AC (en mm) 
ce qui nous donne la tangente. Calculant de meme BEiAB et GD/AD 
nous trouvons : 

I’antopon ‘ -1 Morphine 
___ 

10/30 =- 0,333 11/30 = 0,365 

GD/AD 26/65 = 0,400 29/65 = 0,430 
:ttt 1 18/45 = 0,400 1 18/45 = 0,400 I 

Comme FC/AC a la m6me valeur pour la morphine et le pantopon et 
que, d’autre part, la valeur de cette tangente est proportionnelle Q la 
concentration du pantopon, nous pouvons choisir cette region de la 
courbe pour Btablir le dosage de ce dernier. Cette mBthode a cependant 
le dbsavantage de ne pas &re sBlective. C’est pourquoi nous avons 
recherclik une methode plus selective pour le dosage du pantopon. 

0,29 0,40 0,51 0,62 

Dosage indirect du pantopon (par nitrosation). 
Dans le problkme pose, nous avons admis que la composition du 

pantopon Btait constante, particulibrement en ce qui concerne la 
morphine, le dosage de cette derniBre permettra done de calculer 
la quantitk de pantopon renferme dans le melange. 

Rassmussenl) a propose un dosage de la morphine par nitro- 
sation :m moyen d’une solution de nitrite de potassium molaire, 
dans uno solution normale d’acide chlorhydrique. On obtient ainsi la 
nitroso-2 -morphine. 

Des essaia prdliminaires ont permis de nous assurer que la scopol- 
amine ne g6ne pas dans ces conditions. 

0,05 g de pantopon sont done diseous dans 15 cm3 d’acide chlorydrique n. On 
ajoute 10 cm3 d’une solution de nitrite de potassium m. et on l a k e  repoeer 10 min. On 
ncutralise avec de la potasee caustique et on effectue le polarogramme sur 1 em3 de cette 
solution, en ajoutant 5 cm3 du tampon de pH 9 et  4 om3 d’eau bidistillhe. Le saut apparait 
au potentiel de 0,73 volt. 11 faut effectuer le polarogramme dans les 10 min. suivant la 
prhparation de la solution, car 20% du corps nitrosh sont decomposks en 111. k 18O. 

Nous obtenons avec des quantites variables e t  connues de pantopon lcs donnkes 
ci-dessous permettant d’htablir la courbe d’etalonnage. 

0,05 g de scopolamine trait& de 1s m&me maniere ne donnent aucun saut. Le m4- 
lange de 0,05 g de pantopon avec 0,05 g de scopolamine donne un saut semblablc k celui 
du pantopon seul. 

1) Dansk. Tids. Farm. 19 (1941). 



l’antoponmg/lO cm3 . . 
i(pA) . . . . . . . . . 
E,/,en volt . . . . . . 

my Scopolamine 

/? 4 

0,2 0,4 0,8 1,0 1,2 1,4 
0,59 0,96 1,95 2,43 2,90 3,40 
0,73 0,71 0,71 0,74 0,73 0,77 

Fig. 3. 
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La courbe d’ktalonnage du melange scopolamine-pantopon ainsi nitri: est donnke 
dans la fig. 3 oh chaque courbe donne la hauteur des sauts pour une quantite variable de 
pantopon ajoutee L une quantit6 constante de scopolamine. 

En resume, nous pouvons dire que nous avons trouvk une mk- 
thode de dosage polarographique du melange scopolamine-pantopon. 
On effectue deux operations : 

lo Nitrosation pour determiner la quantite de pantopon par 
l’intermediaire de la morphine. 

2 O  Nitration pour determiner la quantite de scopolamine + 
pantopon. 

La quantite exacte de scopolamine est determinee au moyen 
des courbes fig. 3 par interpolation s’il y a lieu. 

Nous avons effectue plusieurs analyses du melange scopolamine- 
pantopon, dont voici les rh3ultats: 
- 
Anal. 
no 

1 

2 

- 

3 

scopol. 
mg 

0,466 
0,466 
0,466 
0,466 
0,466 
0,466 

1,185 
1,185 
1,185 
1,185 
1,185 
1,185 

- 
trait. 

KNO, 
KNO, 
KNO, 
HNO, 
HNO, 
HNO, 
KNO, 
KNO, 
KNO, 
HNO, 
HNO, 
HNO, 
KNO, 
KNO, 
KNO, 
HNO, 
HNO, 
HNO, 

- 

__ 

7 

- 
sens. 

100/3 
100/5 
100/5 
100/5 
100/5 
10015 
100/3 
100j2 
loop 
loop 

100j2 
100/3 

100/3 
100/3 

100/3 
100/3 
100/3 

-- 

l00/2 

2,87 
2,90 
2,97 
5,35 
5,30 
5,35 
1 ,oo 
0,90 
0,86 
1,85 
1,78 
1,85 
2,87 
2,93 
2,87 
3,80 
3,80 
3,95 

-_ 

scopol. 
trouvi: 

0,81 
0,80 
0,81 

0,430 
0,415 
0,430 

0,48 
0,48 
0,51 

panto. 
trouvi: 

0,42 
0,38 
0,40 

1,180 
1,192 
1,180 

erreur 
mg 

0 
0 

+ 0,03 
+ 0,Ol 

0 
+ 0,01 
-k 0,02 
- 0,02 

0 
+ 0,03 
+ 0,015 
+ 0,03 

,+ 0,07 

+ 0,014 
+ 0,014 
+ 0,044 

- 0,05 

- 0,05 

L’erreur maximum est : pour la scopolamine 0,4 & 0,03 mg; pour le pantopon 1,1& 0,07 mg. 

Conclusions. 
Nos recherches nous ont permis d’htablir une methode de dosage 

polarographique de la scopolamine, soit par precipitation a l’acide 
picrique, soit par nitration. 

Nous avons essay4 d’autre part d’elaborer une methode de dosage 
polarographique de la scopolamine en presence de pantopon et vice- 
versa, ceci par nitration du melange de ces deux produits. Cependant, 
le pantopon se nitrant dans les m6mes conditions que la scopolamine, 



2248 H E L V E T I C A  CHIMICA ACTA. 

nous avons eu recours Q la nitrosation de la morphine (constituant 
principal du pantopon) dont la teneur se trouve &re constante pour 
un pantopon donne. 

A la suite de ce travail, nous pensons que le dosage polarogra- 
phique des alcaloides dont nous n’avons envisage qu’un ca,s parti- 
culier, est un sujet encore vaste et peu ktudie jusqu’ici, et qu’il serait 
possible d’ktablir, par un travail systkmatique, des mkthodes de sb- 
paration et de dosage du melange des divers alcaloides. 

R I ~ S U M ~ ~ .  

Nous avons Btabli une methode de dosage polarographique du 
m6lange pantopon-scopolamine, par une dktermination du pantopon 
(morphine), aprks nitrosation, puis par une determinatioh du  melange 
scopolamine-pantopon, aprks nitration. On peut done effectuer 
ce dosage sans separation. Pour 0,4 mg de scopolamine, l’erreur est 
de & 0,03 ing. Pour 1,l mg de pantopon, l’erreur est de 0,07 mg. 

analytique et de microchimie, UniversitB, GenBve. 
Laboratoire de chimie 

281. Zur Bestimmung yon Niob und Tantal 
in Columbit und Euxenit 

von W. D. Treadwell, H. Guyer, Renate Hauser und G. Bischofberger. 
(27. IX. 52.)  

Die Rnallysc von Co lumbi t  [(Fe,Mn) (NbO,,TaO,), mit Th, U, 
seltenen Erden und H,O, bei ubcrwiegendem Tantalgehalt Tantalit 
genannt] und von E ux  en i  t [einem Niobat-Tantalat-Titanat von 
seltenen Erdon, mit Th, U und H,O] bietct bei der Bestimmung von 
Niob und Tantal spezielle Schwierigkciten, welche durch die Anwesen- 
heit der Titansaure erhiiht werden. Die zur Verfugung stehenden 
chemischcn Bestimmungsmethoden von Niob und Tantal gehen vom 
Gemisoh der Pentoxyde der Erdsguren aus. Von dem Gemisch der 
Pcntoxyde der Erdsauren kann mit den ublichen analytischen Me- 
Ihoden das Verhaltnis der Komponenten oder der Gehalt an Niob 
bestimmt werden. Es fehlen indessen esakte analytischc Trennungs- 
methoden. 

Zunachst handelt es sich darum, die Niob- und Tantalsaure von 
den seltencn Erden, Titan und Thorium zu trennen. Dies kann am 
besten durch Chlorieren der Ninerale geschehen, nachdem diese zuvor 
(lurch Gluhen Tom gebundenen Wasser befreit worden sind. Schon 


