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Sulla ricerca della colina libera nel éangue.

Dott. C. Grorpano ¢ Dott. L. RIGOLETTI.

I primi AA. che si occuparono della ricerca della colina: nel sangue ricor-
sero a metadi biologici, fondati sulla trasformazione di guella sostanza in acc-
tileolina (GUGGENHEIM ¢ LOFFLER, HUNT, PAGE e ScHMIDT, ecc.). Questi me-
todi hanno l'inconveniente di una limitata precisione, di una non sicura spe-
cificita e di notevoli perdite di colina.

Tra i procedimenti chimici merita il primo posto quello di KAPFHAMMER,
BISCHOFF e GRaB, i quali partendo da un filtrate alcoolico dealbuminizzato di
1 litro di sangue hanno precipitato il « reineckato » di colina e di acetileolina
e da questo hanpo preparato il cloroaurato. Questo metodo, applicato anche da
altri AA. con poche varianti nella tecnica della preparazione del filtrato deal-
buminizzato di sangue (DUDLEY, VOGELFANGER, ETTINGER e HALL, LoschH, KaHL-
$ON), non & — secondo AMMON —- cosi specifico come sostengono gli AA. che
1o hanno eseogitato e ad ogni modo richiede quantita di sangue troppo forti ed
¢ troppo complesso per poter essere impiegato nelle ricerche cliniche.

WREDE ¢ BRruUcH, basandosi su precedenti ricerche di WREDE, STACK e
EORNHOFEN, hanno istituito un procedimento col quale dal sangue defibrinato
¢ dealbuminizzato con acqua hollente o con alcool si precipita un sale doppie
di colina e di cloruro di mercuric, che viene poi trasformato in cloroaurato.
Anche questo metodo non @ stato esente da critiche ed esso pure ha l'inconve-
niente di abbisognare di almeno 500 ce. di sangue.

Infine sono stati propesti metodi basati su quello di RoaaN, che consiste
nella formazione di cnnaioduro di colina, il cui iodio viene dosato mediante
tiosolfato sodico. Dal metodo originale di J. ScHMITH, STARPE sono derivati quei-
lo di Maxim e quello di BorN, ScHrArp e SIERN su piceole quantiti di sangue
{10-20 cc.); la complessita delle manipolazioni, {ra cui una dialisi che pud ca-
cionare forti perdite della sostanza ricercata, e la possibilita di combinazioni
dello dodio con altre sostanze olfre che con la colina rendono mal sicuri que-
sti metodi.

La BoLarrr ha ideato un procedimento, impiegato su 5 ce. di sicro, che
devreebbe semplificare molto la ricerca della colina nel sangue, evitando laho-
riose operazioni richieste da una completa deaibuminazione ¢ dallestrazione
dei Jipoidi: dal filtrato alcoolico del siero si precipita il fosfowolframato di co-
lina; guesto sale viene scisso mediante ebollizione con idrato i bario e la
cclina cosi liberata viene combinata eon lo iodio secondo il metodo i Rovax.

Gli AA. hanno provato il metodo della BoLAFFI su 520 ce. di siero, ma
henno eonstatato che esso, ben Tungi dal possedere la sensibilita ¢ la precisione
dichiarata dallideatrice, ¢ assolutamente infide per Vincostanza dei visultati
otfenuti da campiom dello stesso siero. .

Gli AA. si sono quindi dedicatt alla ricerca di un mietodo clie permetta un
preciso dosageio della coling su quantith di sangue non trappo erandi, ispi-



randosi per la fase finale del procedimento alla tecnica di LINTZEL e FORMIN
per la determinazione delle leciline del sangue, basata sulla trasformazione
della colina in trimetilamina.

Dapprima, nell'intento di ottenere un composto il piu pessibile puro, gli
AA. hannc ideato una serie di manipolazioni che dovevano condurre alla for-
mazione di un sale doppio di colina e bicloruro di mereuric: 160 cc. di sangue
venivano versati direttamente dalla vena in 960 cc. di alcool etilico a 95% il
tiltrato alccolico veniva tirato a secco a temperatura ambiente in un ampio re-
cipiente sotto corrente d’aria; il residuo ripreso con acqua era ripetutamente
trattato con cloroformic per allontanare i lipoidi; dopo lestrazione clorofor-
mica si faceva passare una corrente d’aria attraverso al liquido, reso legger-
mente alealino al tornasole con carhonato di sodio, allo scopo di asportare
Yeventuale trimetilamina libera. Con acido fosfowalframico si precipitava il
fosfowoltramato di colina; questo sale — liberato dal liquido sovrastante —
era trattato a caldo con acido cloridrico fino a secchezza. 11 residuo contenente
clorure di colina era ripreso eon alcool e filtrato. Dal filtrato alcoolico si pre-
cipitava, mediante l'aggiunta di soluzione satura di bicloruro mercurico, il sale
deppio di clorure di colina e bicloruro di mercurio. Questo ultimo composto
ora trattato all’ebollizione e sotto aspirazione con idrato potassico e permanga-
nato potassico in un distillatore a cui eranc asseriati un recipiente contenente
formalina e idrato potassico e un recipiente contenente una guantita nota di
acido solforico N/50 destinato a legare la trimentilamina formatasi per idrolisi
dalla colina. Dalla titolazione icdimetrica dell’acido soiforico non legato alla
{rimetilamina si risaliva alla quantity di colina contenuta nel sale doppio.

Prove preliminari di distillazione di 4,6 mgr. di trimetilamina hanno dato
una perdita inferiore al 10 %. Prove di scissione di 5-10 megr. di cloruro di co-
lina hanno rilevato una perdita del 15-20 %.

Gli AA. hanno verificato la necessita dell'impiego del permanganate po-
tassico e di una lunga ebollizione per l'idrolisi deila eclina, percht questa so-
efanza in solugioni molto diluite resiste anche all'ebollizione con alcali forti.
Infine gli AA. hanno constatato che il sale dopgpio di cloruro di colina e di bi-
cloruro di mercurio & il meno adatto, perche da luogo a perdite troppo forti
e si sono ccnvinti che era miglior partito procedere all’idrolisi diretta della
colina contenuta nel filtrato di sangue dealbuminato e sgrassato.

Gli AA. hanno pure osservalo che il semplice passaggio per 6-8 ore di una
corrente d’aria attraverso a 5 cc. di soluzione N/50 di acide solforico, sia pure
dopo gorgogliamento in una miscela di idrato potassico e formalina, provoca
una perdita di circa il 5 % di acido solforico. Di questo fatto va tenuto conto
nel vagliare i risultati della determinazione.

Infine gli AA. hanno sostituito all'estrazione cloroformica I"ultrafiltrazione
attraverso membrana di collodio della soluzione acquosa del residuo secco
ottenuto dallestratto alcoolico. Per quel che riguarda la specificita del proce-
dimento & da notare che oltre alla colina, P'acetileolina, la neurina, I'aldeide
hetainica e la carnitina danno luogo a formazione di trimetilamina per idrolisi
in ambiente alcalino ed in presenza di permanganato potassico (LINTZEL e
FormIN). Tutte queste sostanze hanno aziene simile a quella della eolina e
difficilmente possono essere isolate dalla colina anche con le precedenti
tecniche.

La prova con Paggiunta di 10 mgr. di cloruro di colina a 50 cc. di sangue
ha permesso la dimostrazione di circa 1'80 % della sostanza.

Ulteriori esperimenti sono in corso per affinare il metodo in ogni suo par-
ticolare e renderlo di facile attuazione nella ricerca clinica.

53 44"







“IL POLICLINICO,,

PERIODICO DI MEDICINA, CHIRURGIA E IGIENE
fondato nel 1893 da Guido Baccelli o Francesco Durante
diretto dai proft, CESARE FRUGONI ¢ BOBERTO ALESSANDRI

Collaboratorls Clinici, Professori e Dottorl iallani e stranfer
81 pubblica s ROMA In tre sexioal distinte;
Medica -Chirurgioca - Pratica

nella sua parte originale (Archivi) pubblica 1 lavori dei pid di-
Il pﬂ”[”“l[n stinti clinici e cultorl delle scienze mediche, riccamente illu<

strati, sicch® { lettori vi troveranno il riflesso di tutta l'attivita
italiana nel campo della medicina, della chirurgia e dell’igiene.

che per sb stessa costituisce un periodico completo, contiene
msmuﬂ[ pﬂn" lavori origimali d’indole pratica, note di medicina scien-

tifica, note preventive, e tiene i lettori al corrente di tutto
ine mediche in Italia e all’estero. Pubblica accurate rivisie
in ogni ramo delle discipline suddeite, occupandosi soprattutto di cid che riguarda
I'applicazione pratica. Tali riviste sono redatte da studiosi specializzati.

Non trascura di tenere informati 1 lettori sulle scoperte ed applicazioni nuove,
sui rimedi nuovi e nuovi melodf di cura, sui nuovi strumenti, ecc. Contiene anche
un ricettario con le migliori e pifi recenti formole.

Pubblica brevi ma sufficienti relazioni delle sedute @i Accademie, Societh e Con-
gressi di Medicina, e di quanto si viene operando nei principali centri scientific,

Contiene accurate recensioni dei libri editi recentemente in Italia e fuori.

Fa posto alla legislaziosie o alla politica sanitaria ¢ alle disposizioni sanitarie
emanate dal Ministero dell’Interno, monché ad una scelta @ accurata Giurisprudenza
riguardante esercizio professionale,

Prospetta i problemi d'interesse corporalivistico ¢ professionale e tutela effics-
cemente la classe medica.

Reca tutte le notizie che possono interessare il ceto medico: Promozioni, Nomine,
Concorsi, Esami, Cronaca varia, dell'ltalia e dell’Estero,

Tiene corrispondenza con tuiti quegli abbonatf che sf rivoigono & « Policlinico »
per questioni d’interesse sclentifico, pratico o Pprofessionale.

A questo scopo dedica rubriche speciali o fornises tutte quells informazioni ¢
aotizie che gli vengono richiests,

LE TRE SETIONT DEL POLCINID it ot rtnat, g i copions «

Tatico e professionale, sono i giornali di medicing o chirurgia pit com etl ¢ mmeglio
rispondenti alle euigel;ze del tsmpi moderni. i i
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