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Aplicacion de los Terpenos en la Fabricacién de
Resinas Sintéticas

Estudiante LEOPOLDO
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El grupo de los terpenos es uno de los grupos
de la quimica organica de mas aplicacion practica.
Es por todos conocida la enorme aplicacion de éstos
en perfumeria, campo en el cual han adquirido inusi-
tada importancia, en la fabricacién de caucho sinté-
tico, etc. En los dltimos tiempos han adquirido sin-
gular aplicacion en la fabricacion de resinas sinté-
ticas y en particular en la fabricacion de las llamadas
resinas “alkyd”. “

Se llaman resinas /alkyd (palabra proveniente de
al—alcohol, y de cid—acido, habiéndose puesto kyd
en lugar de cid por eufonismo) a ciertos compuestos

- resultantes de la interesterificacion de un polialcohol
y un acido polibasico con eliminacion de agua,
produciéndose a veces intraesterificaciones y otras
reacciones que tienen caracter secundario. La funcio-
nabilidad del sistema es decidido por aquellos grupos
que proporcionan centros reaccionantes; también tie-
nen que estar presentes otros grupos reactivos po-
tenciales, que no son funcionales, pues no construyen
directamente el polimero alkyd.

Fs de interés hacer notar que las propiedades resi-
nificantes de estos ésteres ya se conocian desde 1847,
pero debido a causas diversas, recién han obtenido
aplicacion desde época muy reciente, desde 1928.
Aunque esta nueva indistria no ha desplazado a las

' resinas naturales del mercado, podemos afirmar que
las resinas alkyd estin adquiriendo dia a dia mas
importancia por sus enormes aplicaciones y sus
excelentes resultados, muy superiores en muchos as-
pectos a las resinas naturales, y no nos extraiaria
si en un futuro proximo se impusiera sobre éstas,

Es en este amplio campo industrial, donde tienen
gran importancia los terpenos, ya sea en la obten-
cion directa de resinas sintéticas, ya sea en la ob-
tencion de productos intermediarios para la fabrica-
cion de resinas alkyd.

En el presente articulo intentaremos dar una breve
resefia de la aplicacion de los terpenos en este
amplio campo de la quimica.

A partir de los terpenos se pueden formar resinas
sintéticas:

a) por polimerizacion de terpenos;

b) por polimerizacién de terpenos con ofras materias
resinosas; -

¢) por combinacion con cresoles o fenoles, formando

productos intermediarios los' cuales reaccionando
con formaldehido u otro compueéto, forman resinas

d) por condensacion con anhidrido maléico produ-
ciendo un anhidrido de un acido dibasico, los
cuales con alcoholes polivalentes forman resi-
nas alkyd.

Los terpenos tienen la' propiedad de polimerizarse
al ser calentadas a ciertas temperaturas. Calentando
el alfa pineno a 270? se forma un diterpeno CaoHa.
También muchos terpenos se polimerizan rapidamen-
te si se ponen en presencia de 4cidos, y por tltimo
también el cloruro de aluminio produce una accion
catalitica formando terpenos polimeros, los cuales se
secan en presencia de aire bajo forma de i:apas
delgadas.

El empleo del Cl:Al produce un grado superior de
polimerizacion y C. A. Thomas dice que usando
este catalizador se puede formar una resina dura y
quebradiza a partir del pineno y los hidrocarburos
aromaticos. Sin embargo Carmody demostré que los
hidrocarburos aromaticos no reaccionan bajo cstas
condiciones. W. Steinl&opf y M. Freund cbtuvieron
un polimero cristaling por accién del cloruro de alu-
minio sobre el pineno.

Si se usa como catalizador una gran cantidad de
acido mineral, se forman hidrocarburds de gran peso
molecular. '

Carmody ha demostrado también ciue el disolvente
no interviene en la reaccion de polimerizacion. Este
disolvente puede ser el tolueno, el benceno, xileno, etc.
Al final de la reaccion el disolvente puede set
recuperado.

Todos estos polimeros tienen propiedades resino-
sas. Muchos investigadores americanos han obtenido
los dimeros y trimeros, ofreciéndolos en escala co-
mercial. Sin embargo éstos no han obtenido gran
itnportancia pues se secan muy lentamente y las capas
duras obtenidas son muy quebradizas. A pesar de
ello los investigadores no han cejado en gste as-
pecto, pues se ha establecido que si se obtuviera un
suficiente grado de polimerizacion, estas resinas serian
apropiadas para el uso con aceites secantes. El azufre
también reacciona con el pineno, y si agregamos un
exceso de aquel se produce una materia resinosa.

Actualmente estan siendo ofrecidas en el mercado
las resinas terpeno-fenolicas. El' método. de formacion
de estas resinas es muy sencillo, consistiendo en la
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condensacion del grupo alcohol terciatio u olefinico
con el fenol en posicién para en presencia de ciertos
catalizadores que son generalmente 4cidos minerales.

Pero se pueden obtener también estas resinas por
el método de Honel y Zinke que consiste en esencia
en la condensacion de los fenoles con los derivados
halogenados de los terpenos en presencia de ClZn.
Obtendremos un derivado mono o difendlico segiin
que partamos de un derivado mono o dihalogenado:

< on
+ 2 —

Otro método de obtencion de resinas terpeno fe-
nolicas es el de Rosenblum que consiste en agregar
el terpeno al fenol en presencia del formaldehido y
un &cido mineral como catalizador,

Se pueden variar las propiedadeg de estas resinas
condensandolas con formol y segin las condiciones
de la reaccion se pueden formar resinas muy reac-
tivas o poco reactivas.

Una gran ventaja de estas resinas terpeno-fenoiicas
es que los grupos terpénicos incrementan la solubi-
lidad de las resinas fendlicas en aceites secantes.

Como hemos dicho, la mas importante aplicacién
de los terpenos en la formacién de resinas sintéticas
es la fabricacion de lag resinas alkyd a partir del
producto de condensacion del anhidrido meléico con
los terpenos. Todo este grupo de productos esta ba-
sado en la sintesis de Diels y Alder. Esta sintesis pue-
de ser considerada de una manera general como una
reaccion entre un sistema conjugado carbono-carbono
y otro sistema conjugado carbono-oxigeno. A estas
sintesis se les llama también sintesis diénicas. Po-
demos dividirlas en “normales” y “anormales”. Las
sintesis normales comprenden la adicion de un com-
puesto alfa beta carbonilo no saturado, a un dieno
conjugado formandose un derivado ciclado. Un ejem-
plo de este tipo de reaccion lo tenemos en la adicidn
del anhidrido maléico o del anhidrido croténico al
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butadieno. Cuando usamos el anhidrido maléico re-
sulta el A4 anhidrido teirahidroftalico.

CHy

Il

(.;H 5 CH—-C O co
i - Q@ —

CH CH-—C% >0

il co

CHyp

El tipo de adiciéon anormal puede ser ilustrado por
la adicion de aldehido croténico al pirrol; o per la
adicion del dcido maléico al metil pirrol. En este tipo
de reaccién no se produce un ciclo, mientras que se
forma acido alfa-metil pirrol-succinico.

CH=— CcooH
+ |l —
CH-—-CQOH

CHyN il

CHz COO0H
CH-COOH

Estos dos ejemplos nos ilustran con respecto a los
dos tnicos tipos conocidos de reacciones diénicas
aunque hay variaciones secundarias de cada tipo. Por
esta sintesis, ciertos terpenos reaccionan con el an-
hidrido maléico y compuestos similares con dobles
enlaces conjugados, formando un nuevo anhidrido de
un acido dibasico.

La sintesis del anhihdrido terpeno-maleico com-
prende los dos tipos de reaccién, la normal y la
anormal. La sintesis de Diels-Alder no se produce
solamente con un dieno con dobles enlaces conjuga-
dos, pues las reacciones del tipo anormal requieren
solamente la presencia de un hidrégeno que pueda
emigrar con facilidad, es decir, que los dobles enla-
ces estdn en equilibrio tautomérico, y Peterson ha
obtenido el producto de reaccion del anhidrido ma-
leico con el alfa-terpineol,

Podemos presentar como cjemplo para la prepara-
cion del anhidrido tetpeno maleico como base para
resinas, la reaccion del anhidrido maleico con el
alfa-felandreno y el alfa-terpineno, aunque se han ob-
servado también reacciones con pineno, dipenteno,
terpinoleno, careno, efc.

Diels y Alder investigaron la adicion del anhidrido
maleico al terpeno y demostraron que el alfa-felan-
dreno reacciona con el anhidrido maleico para pro-
ducir un compuesto ciclico:

CH-CoO
+ |l >0 ——— —-CO>°
¢H-Co —= L0

Estos autores encontraron altos rendimientos del
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derivado ciclado, que representa una sintesis diénica
normal,

Diels, Alder y Koch, al hacer reaccionar el alfa-
terpineno con el anhidrido maleico, constataron la
formacion de un producto de adicion aceitoso y
€speso:

cH—Co co

£ —
cﬂ-cgo co>o

Se ha constatado la formacién de aproximadamente
50 % del producto mondémero. Posteriores investiga-
d(ircs, entre ellos Littman, observaron que conjun-
tamente con el compuesto de adicion formado se
producia un co-producto resinoso no velatil. Investi-
gaciones posteriores en la quimica de estas dos
reacciones, indicaron gque los productos monomeros
de adicion iban acompafiadas de cantidades definidas
de sustancias polimeras de propiedades diferentes del
correspondiente monomero. A causa de estas obser-
vaciones fu¢ necesario aislar y examinar varias de
estas sustancias polimeras, tanto para estudiar su
estructura, eomo la de los productos de adicion mo-
nomeros. Estos polimeros fueron obtenidos en una
primera faz como residuo de la destilacion al vacio
de la mezcla que resulta de la reaccion. Estos resi-
duos son extraidos con éter, separados de su disol-
vente y analizados.- La estructura del compuesto de
adicibn monodmero fué confirmada por la identifica-
cion de los productos de la pirdlisis. Los dos com-
puestos se descomponen casi cuanti‘r;'itivamentc en
p—cimeno y anhidrido succinico.

La fabricacion de estos anhidridos terpeno-maleicos
se realiza mezclando sus componentes a unos 115
grados, o disolviendo separadamente estos compo-
nentes apropiados como nafta o tetracloruro de car-
bono, mezclando las dos soluciones y evaporando
los disolventes.

La investigacion de la estructura de los compo-
nentes de los anhidridos terpeno-maleicos indican
factores que influyen en su fabricacion industrial.
Por el hecho de ser un anhidrido de un acido dibé-
sico, puede ser hidrolizado con Zlcalis y esterificado
con mono o polialcoholes. Sin embargo, diversas
experiencias hechas al respecto indican que estas ba-
ses resinosas son mas resistentes a los alcalis que
ctros anhidridos; esto, probablemente sea debido a
la parte polimero resinosa de la resina. Esta dife-
rencia entre el anhidrido terpeno-maleico y los
demds, anhidridos en general y el ftalico en particular
es afin mas pronunciada en el caso de los ésteres
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glicolicos de estos anhidridos terpeno-maleicos.

Come ya hemos dicho, pueden obtenerse productos
resinosos esterificando los anhidridos terpeno-malei-
cos con polialcoholes y atin con alcoholes monova-
lentes, dando compuestos hasta cierto punto cristali-
nos debtdo a su heterogeneidad de composicion, como
veremos mas adelante. Los anhidridos terpeno-malei-
cosS se wsaa bastante extensivamente en la fabrica-
cion de resinas alkyd, pero su uso es econdmica-
mente bastante impedido, dado que su costo es re-
lativamente elevado con respecto a las resinas deri-
vadas del anhidrido ftalico.

Sin embpargo, las resinas en las cuales el anhidrido
terpeno-mraleico reemplaza en una proporcion molecu.
lar al anhidrido ftilico, son mds solubles en los di-
solventes ordinarios, aceites secantes, etc., o sea, en
los mas baratos, esto compensa en cierto sentido el
elevado costo del anhidrido terpeno-maleico. De aqui
una de sus grandes aplicaciones. Las resinas alkyd
a base de estos anhidridos, se usan mucho también
en la manufactura de esmaltes y revestimientos de-
corativos, debido a su buena adhesion, excelente
fluidez, y por poder obtenerse con ella, revestimien-
tos parejos, sin monticulos.

Estas resinas alkyd aceleran la accion de los se-
cantes comunes y en muchos casos reducen la can-
tidad de secante necesario. Esto se debe a que los
anhidridos terpeno-meleicos tienden a formar perdxi-
dos que catalizan la polimerizacion de los aceites
secantes y por lo tanto Ja formacién répida de la
pelicula recubridora. Cuando estas resinas alkyd,
modificadas con aceites secantes acidos, se mezclan
con nitro celulosa, se combinan las propiedades de
ambas lacas y barnices, secan rapidamente, solidifi-
candose en peliculas duras que retienen su flexibi-
lidad largo tiempo.

Constitucion de las resinas alkyd a
base de anhidridos Terpeno-Maleicos

En la formacion de una molécula macroquimica
se distinguen dos tipos de polimerizacion:
a) donde el polimero estd formado por combi-
_nacion aditiva del monomero, y
b) donde el polimero no es mas que un miultiplo
del monémero, pero con separacion de molécu-
las simples, como agua, alcohol, o acidos hidracidos.
Considerando el c:impo de las materias naturales,
el caucho cae en la clasificacion a) y la celulosa
en la h): !

H(CﬁHs) S (CaHs)n 4 d
n(CeHe Os) — (CsHmO?)n vz AERL)

La formacién de caucho a partir del isopropeno es
un caso de polimerizacion aditiva mientras que la
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celulosa puede ser considerada como proveniente de
la deshidratacion de la glucosa y se le llama polime.

rizacion por condensacion ¢ multicondensacion.

En el campo de las resinas, la formacion de és-

Ph

[
teres a partir de glicol y anhidrido terpeno-maleico,
cae en la categoria de multicondensacion, a pesar de
ser un anhidrido de un acido, pues se considera que
este anhidrido "actia como el acido bibasico corres-
pondiente:

OH — CH& L CHs —0OH A= HOOC -~ C:z Hm'—' COOH —»

OH—CH.— CH:—0O —

OH—CH:— CH:—OH + CaHs—C=0—
| |
Sioleuea

OH — CH. — CH: — OCO—Cx Hix—COOH

La constitucion de estas resinas poliacido-polial-
coholicas han sido el objeto de profundas investiga-
ciones por parte de Carothers, Kienle, Honel, etc.

Los estudios de Carothers y sus colaboradores, en
la esterificacion de acidos dibasicos y glicoles, han
establecido definitivamente que la undad base en
esta polimerizaciéon, como se ve en las reacciones
anteriores, phede ser representada asi:

R o ORI

Mas tarde se probd que si el niimero de atomos
contenidos en la cadena unidad es cinco, el producto
es monomero y ciclico, si es seis, puede ser tanto

C—C:: H;,,—COOH

(8]

monomero como polimero, y si es mayor que Seis,
es exclusivamente polimero, Un caso tipico de un
ester de este tipo es el succinato de etilo. Tomando

como base su composicién y su peso molecular se
ha establecido [a siguiente formula:

CO —07.—OH

OH[(CH:):—0—CO —(CH:’ )-

Se han preparado ésteres de este tipo, cuyo peso
molecular oscila entre 1400 y 5000, siendo todos so-
lidos monocristalinos, y tomando el caso concreto del
succinato de etilo, diremos que este tiene un peso de
3000 y un promedio de 20 unidades estructurales.

Ya hemos dicho que el mecanismo de la forma-
cion de resinas alkyd es una esterificacion, por lo
antp como primer resultado, puede ser la formacion
de un éster simple:

HO—(CH,).0—CO —(CH, ).—COOH

A su vez pueden combinarse dos de estos ésteresy formar:

HO—(CHj):0—CO —(CH: ).0—C0O —(CH. ).— )—CO —(CH.) ~—COOH

v asi sucesivamente dar moléculas esterificadas de
cada vez mayor longitud.

La direccion del crecimiento molecular, sobre la
hase del conocimiento de la reaccion organica, excepto
en la formacion de ciclos, se llevara a cabo en una
direccion, es decir, linealmente, no importando has-
ta que lejos continue. El limite superior de este cre-
cimiento molecular es evidentemente determinado por
factores puramente- fisicos, particularmente el incre-
-mento de la viscosidad de Ia resina que impide la
difusion del co-producto volatil. Esta viscosidad tam-
bién hace disminuir la movilidad y concentracion de
grupos reactivos. El limite practico que alcanza el
peso molecular dependera de la temperatura y pre-
sion, de la superficie, espesor, etc. de la masa reac-
cionante, y en consecuencia, de la conveniente coor-
‘dinacién de estos factores, dependera la obtencion
Esto esta
plenamente confirmado, pues Carothers prepard super-
poliesteres con pesos moleculares que oscilan entre
10.000 y 20.000. A partir de estos superpolimeros

de polimeros de gran peso molecular.

lineales, pueden obtenerse fibras fuertes, flexibles y
transparentes.

En la bibliografia revisada no hemos podido en-
contrar detallada y especificamente la estructura de

las resinas alkyd a base del anhidrido terpeno ma-

leico, pero dada su perfecta similitud funcional, como
se ve claramente en las formulas anteriores, con el

anhidrido ftalico, podriamos representar la estructura
del glicolato terpeno-maleico de la siguiente manera,
basandonos en la formula propuesta por Kienle para
las resinas glicoftdlicas:
HO—R—R'—R—R'—R R’—COOH
Se puede construir otro tipo de estructura mole-
cular polimera donde las cadenas lineales pueden

fusionarse unos con otros en ciertos puntos, con la
formacion de una especie de red donde la estructura
molecular es muy compacta y compleja. Desde este

punto de vista, podemos considerar que las cadenas
formadas del glicerol con el anhidrido terpeno-ma-
L]
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leico, sostendria grupos hidroxilados asi:

HO—R—R'—R—R'—R
OH- GOH =S5O

R'—COOH

Como se ve en la formula, estas cadenas se pue-
den unir entre si a través de grupos hidroxilos,
dando una complicada estructura tridimensional re-
presentada asi:

..... —A—B—A-B—A—B—A—B—A—
I | l
B

B B
e —PIA—B-—A—B—.L—B—A—B-—A—
s
______ B

donde A representa el glicerol y B el anhidrido ter-
peno-maleico. De esta manera, en contraste con el
polimero lineal, el crecimiento molecular re sealiza en
variag dirccciones. La formacion de este polimero
tridimensional puede ser caracterizada por tres etapas,
conocidas como A, B y C, dependiendo cada uno
de la extension de la polimerizacion. En la etapa A,
el producto inicial es fusible y soluble y mas o
menos rapidamente atacable por agentes quimicos.
La B es tuina etapa intermediaria donde el compuesto
es dificilmente fusible y menos soluble en los disol-
ventes, pero a pesar de ello puede ser moldeado por
la accidon del calor y Ia presion, La etapa B pasa a
la C bajo un tratamiento posterior. La resina bajo
esta forma representa el producto de condensacion
final el cual es insoluble e infusible. La formacion
de estas tres etapas en la formacion de resinas sin-
téticas, Se aplica practicamente en la fabricacién de
bakelita, pudiéndose obtener las tres clases de ba-
kelita, A, B y C, correspondientes a las tres etapas
respectivas.

En contraste con lo dicho mas arriba, las molécu-
las largas tienden a ser solubles en todos los estados
de polimerizacion. En una solucién, las moléculas
solubilizadas estidn solicitadas por dos formas, una,
la tendencia a la formacion de la cadena lineal y
la oftra a los resultados de la solubilidad. Desde
ciertos puntos de vista, el polimero lineal puede ser
censiderado como un cristal lineal construido en una
sola direccién, En un cristal verdadero, la cohesion
en todas direcciones es debido a las fuerzas de va-
lencias secundarias. Disolviendo o sublimando un
cristal ordinario, se produce una desintegracién en
todas direcciones, mientras que disolviendo un cristal
lineal, o sea, una molécula larga, résulta solamente
una separacion lateral Las moléculas “fibrosas” pue-
den estar en una colocacion casual en-una solucion,

27

pero nunca pierden su identidad como tales.

En la etapa A la resina se considera como existen-
te bajo forma de liquido, donde las moléculas son
relativamente pequefias y tienen rotacion libre. En-
friando esta resina, pero fundida, resulta una red de
fuerzas de valencias secundarias. La etapa B de la
resina es ordinariamente caracterizada por una gran
elasticidad, aspecto de caucho, etc., y por ultimo en
una polimerizacion mas avanzada, la resina entra en
su forma final donde es ligeramente eldstica.

En la etapa C todas las unidades pueden ser con-
sideradas como atadas en una gran molécula, man-
tenida unida esencialmente por fuerzas de valencias
primarias. Las redes de la etapa B comprenden am-
bas, las fuerzas de valencias primarias y secundarias.
Calentando la masa, se rompen Is uniones de valencias
secundarias resultando una }‘ed de uniones de valen-
cias primarias. : :

En la reaccion para la formacion de resinas alkyd
usamos un acido monobasico como catalizador, de-
bido a que la direccion de la esterificacion es modi-
ficado en cierta exension, pues el acido actia como
agente retardador del crecimiento tridimensional.

Si calentamos prolongadamente la resina, ¢sta pasa
del estado sol al gel; en la etapa sol, la resina es
flexible, resistente y soluble y puede ser usado con
lacas de nitrocelulosa. Kienle y Schlingman han he-
cho aplicaciones posteriores de la teoria de la poli-
merizacion tridimensional en la produccion de resi-
nas alkyd flexibles y convertibles por el calor. Aqui
la estructura es tal, que estos poIimerbs estan ligados
a través de unioneg de valencias prilmlarias a molécu-
las resinosas. Honel, en un extensivo trabajo de in-
vestigacion de las varias etapas de la formacion de
resinas alkyd, ha descrito el producto final como po-
seyendo una estructura de cadena abierta, una es-
tructura de anillo cerrado, o una combinacién de
ambas. Se cree por lo tanto que las resinas alkyd
modificadas, tienen una estructura lineal bidimensio-
nal, estructura similar a la propuesta por Carothers
para un acido dibasico y un alcehol bivalente.

Antes de concluir debemos decir que no hay nin-
guna evidencia quimica en base del cual se pueda
formular la estructura final del estado infusible;
mientrag es aparentemente evidente que hay uniones
cruzadas entre las cadenas, la naturaleza de ecstas
uniones queda por determinar.
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Las Vias de Introduccién de los Medicamentos
Sobre la Aplicacién Sublingual de la Foliculina

Estudiantes RUBEN SOTO y NELSON BABUGLIA
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1

En la revista Schwerische Medizinische Wochen-
schrift 72 (18) Basilea, mayo de 1942, aparece un
trabajo hecho en los laboratorios “Ciba” realizado por
K. Miescher v P. Gasche, en el que comprueban, en-
tre otras cosas que en las ratas albinas castradas, la
accion de la hormona sexual femenina en forma de
Estradiol (que seria segtin Schoeller la verdadera hor-
mona folicular) es de 10 a 20 veces mas intensa cuan-
do se introduce el farmaco por via sublingual que
cuando se administra estomacalmente; es decir que
una misma cantidad de hormona, produce un efecto
fisiologico mucho mas aparente (aumento del peso
del ttero) cuande se usa la via sublingual. :

Esto significa que la via sublingual altera menos la
hormona que la via estomacal: por eso la corriente
sanguinea aporta mayor cantidad de hormona al ova-
rio cuando la administracion es sublingual que cuando
lo es estomacal, partiendo desde luego, de iguales dosis.

Antes del citado trabajo, Giesen habia observado
en mujeres con amenofrea primaria y secundaria, lo
mismo que en las castradas , que 150-180 mgrs. de
Estradiol en solucion alcoholica aplicadas lingual-
mente, reconstituian el endometrio hasta llegar a la
proliferacion, mientras que 450 mgrs. de Estradiol en
forma de pastillas, no tenian efecto proliferativo por
via estomacal.

Giesen y Hohlweg por otra parte ya habian cons-
tatado 'que en el caso de administrarse la hormona por
via lingual obtenian resultados inflamatorios del titero

menores que cuando la aplicacion se hacia estomacal-
mente. En estos casos el aumento del peso del utero
no era paralelo a la intensidad de la inflamacion,

Otro resultado obtenido por Miescher y Gasche, fué
que la administracion sublingual de 1 gamma diaria
de Estradiol repetida 10 dias eran capaces de produ-
cir un ensayo de Allen-Doisy positivo (estado de
estro completo comprobable en el exudado vaginal
por la presencia de célulasen témpano, los llamados
“grumos”), mientras que esto se observava solo
cuando la aplicacion era de 5-10 gammas diarias
por la via estomacal. »

Este ensayo corroboro la relacion que habia esta-
blecido Holweg (1:10).

Los resultados obtenidos tuvieron como prueba de-
finitiva en lugar del ensayo Allan Doisy, la determi-
nacion del peso de los fiteros; ensayo mads sensible
que el anterior.

La comprobacion de esta diferencia de rendimiento
en funcion de estas dos vias fué realizada por Mie-
scher y Gasche trabajando con 154 ratas albinas cas-
tradas, de un promedio de peso de 90-105 grs. y
comenzando el tratamiento a los 21 dias luego de la
castracion prolongando las aplicaciones 10 dias. Las
dosis que aplicaban variaban entre %4 y 50 gammas.
A las 24 horas de la ultima aplicacion se hacia la
uterotomia y se pesaban los uteros (este periodo de
11 dias permite al dtero llegar a su maximo desa-
rrollo).
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Teniendo en cuenta que la foliculina (estrona) es



