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DE ARTEMISIA SANTONICA L.

Maria Gdspdr, C. Csedd

Pe lingd principiul activ volatil al plantei Artemisia santonica L.
(Compositae), care se giseste din abundentd in Dobrogea si Cimpia Tran-
silvaniei, se evidentiaza si acela nevolatil — santonina — datoriti céruia
specia prezintd valoare terapeuticd, avind actiune antiparazitard pronun-
tata.

Santonina fiind o lactonid internd a acidului santoninic, in anumite
conditii fizice sau chimice, molecula substantei se transformé, fenomen ce
poate fi folosit la identificarea si determinarea ei.

Inflorescentele nedeschise sint cele mai bogate in santonini i pen-
tru obtinerea acesteia se intrebuin{eazd mai ales partea aceasta, utilizind
metoda lui Massagetov (4) modificata de Stoianov si Tomova (7, 8, 9).

Descrierea metodei: 10 g flori pulverizate (IV) se tritureazi cu 2 g
hidroxid de calciu in prezenta a 500 ml de apa fierbinte (80°C), incalzind
amestecul timp de 10 minute. Filtratul cald se trateazi cu 20 ml acid clor-
hidric 25%,, iar dupi ricirea lichidului santonina se extrage prin agitare
cu 100, 60, 40 si 40 ml cloroform. Extractele cloroformice unite se neutra-
lizeazd cu hidroxid de sodiu 4% (50 ml). Faza cloroformici se concen-
treazd pind la reziduu uscat, care prin incélzire usoars se dizolva in 5 ml
etanol si 10 ml api. Cristalele obtinute (0,3 g) se spald dupid 12-—16 ore
cu api rece §i se usucd la 100—105°C timp de 2 ore.

Santonina astfel obtinutd a fost supusi examinirii de identitate atit
prin metodele (reactii) clasice chimice cit i prin spectrometrie in U.V,,
ILR. si R.M.N,, precum si prin spectrometrie de masa (S.M.) (2, 3, 5, 10).

Reactiile de culoare pot avea loc cu extractul obtinut din drog sau
cu substanta cristalind ob{inuti cu metoda descrisid anterior. Am efectuat
7 reactii de acest gen atit pe extract cit si cu santonina extrasid folosind
pentru comparare santonind cristalind purd Merck, in fiecare caz avind
rezultate pozitive. Metoda cromatografica in strat subfire a fost aplicati
pentru identificarea santoninei si a cineolului direct din drog (T.A.S.), (6).
Metoda lui Figurovskii si Rubinskaia (1) privind identificarea microcris-
taloscopicd a substantelor a fost aplicatd si pentru identificarea santoni-
nei obtinute de noi, dovedind aceasta prin cristale caracteristice ale san-
toninei.

Santonina a fost obtinuti din 5 probe provenite de la Artemisia san-
tonica L., dupi cum urmeazi in tabelul nr. 1.
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Tabelul nr. 1

Proba nr. 1 Inflorescente nedeschise din culturd de 5 ani (1967)
Proba nr. 2 Herba —_ din culturd de 6 ani (1968)
Proba nr. 3 Herba _ din culturd de 1 an (1970)
Proba nr. 4 Inflorescente nedeschise din cultura de 2 ani (1971)
Proba nr. 5 Herba —_ din cultura de 9 ani (1971)

Inregistrarea spectrelor U.V. s-a realizat cu aparatul Spectrophoto-
metru Zeiss DML 21, la extinctia 0—1, viteza de inregistrare 500 mm/3
minute, substanta de cercetat fiind dizolvatd in metanol (1 mg/100 ml).
S-au finregistrat §i spectrele solutiilor acidulate si alcalinizate, comparin-
du-le cu spectrul etalonului. Adsorbtiile specifice (A max., » min. si loge
sint cuprinse in tabelul nr. 2.

Tabelul nr. 2
Absorbiiile specifice in U.V.

A max. A min.
Nr. probelor (nm) (nm) log €
Substanta nr. 1 2400 210,1 4,82
Substanta nr. 2 240,0 206,9 4,22
Substanta nr. 3 240,0 204,7 4,02
Substanta nr. 4 239,9 209,9 426
Substanta nr. 5 240,0 211,2 4,00
Santonini pura 240,0 210,0 4,38

Merck (etalon)

. Rezul'gé ci santonina a fost cea mai puri la probele nr. 2 si 4 unde
tia san@onmei.gtalon (log e 4,38). Variatia mai mare privind adsorbtia
absorbtia specifica (log = 4,22 si 4,26) este cea mai apropiati de absorb-
probelor 1, 3 si 5 se datoreste impuritatilor acestora.

La cele 5 probe de substante cercetate, dispersate in bromuri de po-
tasiu (1 rpg/150 mg), vibratiile caracteristice s-au inregistrat cu aparatul
I.R.. Perkin Model 457, la 250—4000 cm—! numir de unda, iar valorile
obtinute sint trecute in tabelul nr. 3. ’

Tabelul nr. 3
Variatia gruparilor caracteristice (cm—1)

Nr. —cH Beta
probei 2| o= | santo- =C |~CH—| —cH, |—C—O—
nini
1 2940 1776 1675 1624
1462 1383 1241
§ gg:g }790 1685 1662 1631 1462 1310
: E 1;2: 1685 1662 1631 1462 1310
5 2002 oeg 1660 1624 1462 1380 1306
Substants  sbes e 1675 1670 1640 1462 1272
otalos —_ 1666 1635 1372 1185
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Din tabel reiese ca substantele obtinute din cele 5 probe, contin ca
impuritate beta-santonina (1660—1685 cm—1), de altfel vibratiile lor spe-
cifice sint identice cu rezonantele obtinute la santonina etalon.

Inregistrarea spectrelor de rezonan{a magnetici nucleard (RMN) s-a
efectuat cu aparatul Spectrometru Varian NMR—60 Mhz, folosindu-se ca
solvent deuteriumcloroform, la concentratie de 0,025 mg de santonina,
temperatura inregistrarii 29°C, frecventa aplicati 500 Hz, timp de inre-
gistrare 250—100 secunde. In tabelul nr. 4 sint cuprinse valorile depla-
sarilor chimice (§) ale protonilor (vezi fig. nr. 1 = proba nr. 1), constan-
tele de cuplaj (J) m calculate pe baza spectrelor RMN.

Tabelul nr. ¢4
Deplasirile chimice ale protonilor

. J
Vaigrile legstori duble) | onior (gggj:fl’;]?‘;’ protolr'\?xcl:li laC
6,75 d 1 Ji,2 = 10,0 H—1
6,23 d 1 H—2
4,86 d 1 Jss = 9,0 H—6
2,39 multiplicitate 1 Jig CH, =170 ~ H—1
2,13 d 3 T = 13 CH;s — 4
1,55 multiplicitate 5 3 H 7,8——8"
1,36 singulet 3 CH;9:9 10
1,28 d 3 CH; — 11

Din spectrele RMN reies deplasirile chimice ale protonilor caracte-
ristici (6,75 d, Jy,» = 10 ciclobenzen, 4,86 d, J5; = lactoni pentaciclici;
2,13 d, J4cp,= 1,3). S-au inregistrat mici diferente aproape la toate cele
5 probe.

Spectrele de masd au fost inregistrate cu aparatul ,,Spectrum Varian
SM*“ folosind 0,1—1 mg substan{d de cercetat (din cele 5 probe), abun-
denta relativd a ionilor fiind exprimati in functie de raportul masi’sar-
cind (m/e) al particulelor. Picul de bazi (picul molecular) s-a considerat
la m/e de 246, deci greutatea moleculara s-a dat la 246 (G. M. santoninei).

Pe baza valorilor picurilor din spectrele de masi am inctocmit gra-
ficele corespunzitoare, exprimind valoarea m/e in ¢m % in functia abun-
dentelor relative (fig. »r. 2, 3, 4).

Spectrele de masa ale substantelor de cercetat, izolate din cele 5 mos-
tre, aratd identitatea lor cu santonina, avind greutatea moleculard 246.
La probele 4 si 5 s-au observat picuri la m/e 135, 150, 152, respectiv la
m/e: 161, 163, care se datoresc impuritatilor eventuale.

Concluzii

Santonina izolatd din florile de Artemisia santonica L. cu metoda lui
Massagetov, modificati de Stoianov si Tomova, din punct de vedere fizic
§i chimic este identic cu produsul similar de calitate farmaceutici. Ren-
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tabilitatea metodei (2,65—3,00 %) este buna si se poate realiza §i pe calea
microproductiei.
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ONTAINING AND ANALYSING SANTONIN FROM
ARTEMISIA SANTONICA L. FLOWERS

Artemisia santonica L. occurs in rich quantities in Dobrudja and in the Tran-
sylvaman.PIain (Romania). It may serve as a source to obtain santonin. The flowers
of Artemisia santonica L. yielded pharmaceutically first class santonin checked by
u.v,, I.B., R.M.N. and M.S. spectrometrical methods. The profitableness of the
method is good (2.65—3.00% as for dry flowers). This method is applicable in
laboratories of microproduction.



