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1. OBJETIVOS Y RESUMEN

Este trabaJo tiene como principal objetivo, el an§
lisis qufmico legal de la resina extrafda de las -
hojas de seis lotes de plantas de Cannabis sativa-
L., a diferentes tiempos de crecimiento, se contro
laron las variables luz, temperatura, humedad y -
suelo, sujetando los lotes a las mismas condicio--
nes experimentales de cultivo. lLas semillas fueron

proporcionadas por la Procuradurfa General de
RepGblica a través del
gal;

la -
| aboratorio de Qufmica Le--
despepitando para este fin una sola planta, -

la cual provenfa del Estado de México, seglin datos
de colecta.

Cuando las plantas alcanzaron el tiempo fijado pa-
ra su desarrollo, se les determiné el contenido de
los tres principales cannabinoides; Tetrahidroca--

nnabinol (THC), Cannabinol (CBN) y Cannabidiol - -
(CBD).

La importancia de este trabajo, es la de haber ob-
tenido resultados cuantitativos que pueden ser em-
pleados como base para estudios posteriores, ya -
que se han realizado infinidad de investigaciones-
acerca de la actividad psicoté§xica de la planta, -
pero en la mayorfa de ellas se desconoce la concen
tracién y la relacién que existe de dichos compues
tos, sobre todo, cuando empieza un franco perfodo-
de decaimiento de la planta, que se percibe como -
un cambio gradual de la coloracién de las hojas.

Con este estudio podemos saber como varfa el prin-

cipio activo de la resina, el THC y su relacién
con el CBN y CBD, asf como el

grado de sensibili--
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dad que presentan las reacciones colorimétricas pa
ra identificacién de cannabinoides, en plantas ma-
duras y en plantas decadentes.

Este trabajo se realizé en el laboratorio de Qufmi
ca de la Procuradurfa General de Justicia del Dis—
trito Federal.




iI1. GENERALIDADES.

La Cannabis sativa L., mariguana o cafiamo fndico, -
es una de las mas antiguas plantas cultivadas por-
el hombre, desde el Asia Central donde nacié y fue

cultivada hace cinco mil afos, se ha extendido por

fogas las zonas templadas y tropicales del globo.
5).

La mariguana se ha utilizado por la fibra de su ta
llo, el aceite de la semilla y las sustancias into
xicantes de sus inflorescencias.

Los chinos ta cultivaron por la fibra de su tallo,

utilizando ademés todas las partes de la planta pa
ra la medicina. Las flores para curas las heridas-
abiertas,

las semillas para neutralizar inflamacio
nes e infecciones de la piel, al igual que hacfan-

ténicos laxantes, diuréticos y desparasitadores pa
ra bebés y animales. (9).

En los escritos del emperador chino Shen Nung, --

2700 A. de C., la mariguana es |lamada "Gufa celes
tial” y "Consoladora del pensar”. (35)

La primera mencién acerca de la mariguana en un -
tratado de botlnica se remonta al siglo XV A. de C.
en el RHY-YA que es un tratado chino. Posteriormen

te la emplearon en el afio 200 A. de C. como anesté
sico con el nombre de "Mafosen”. (29).

Las propiedades embriagantes de ciertas preparacio
nes de la mariguana se conocen en India desde hace
mas de 2000 afios, En los libros sagrados, los auto
res de los poemas o vedas atribuyen a la mariguana
un origen divino y designaban a esta planta con el
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o ﬁé@bré’de 7V 1JAHI A" (fuente de felicidad y‘buenbs-
sucesos). (6).

El historiador Griego Herodoto en el afio 450 A.C.-
fue el primero en catalogarla como "fuente de - -
ebriedad”, al comentar el efecto placentero produ-
cido por la resina del cafiamo o mariguana. (29).

Los discfpulos del "Viejo de la Montafia” que eran-
sugestionados f&cilmente por su - jefe, después de -
fumarla y estar bajo la accién de la droga, se vol
vfan sumisos y devotos, al sentirse trasladados al
parafso de Mahoma. La !lamaban "Hachichins”.

En el siglo VII se conocen las preparaciones de la

mariguana en la zona comprendida entre India y el-
Mediterraneo (4).

Linneo en su “Amonitales Academia” en 1762, descri
be con el nombre de “Malash-Bang” a las composicio
nes a base de mariguana, muy utilizadas en India.

Posiblemente el primero en introducir |a mariguana

en Europa fué Sonnerat en 1782, después de un via-
je que hizo a India. Sin embargo muchos creen que-
fue utilizada desde mucho tiempo atrés, con la ocu
pacién de Espafia por los Musulmanes. Posteriormen-
te en 1798, se inicia la investigacién de tipo So-
cial, Moral y de Aplicaciones Médicas de |la mari--

guana, y es asf como se introduce en Europa Cen- -
tral.

La introduccién de la mariguana en América del Surn,
Se debibé a los conquistadores Espaiioles que en - -
1545 fomentaron su cultivo por las fibras de céfia-
mo, en el territorio que ahora ocupa la Replblica-




" de Chile.

Se cree que fué introducida a México por un solda-
do Ilamado Pedro Cuadrado, de origen Espafiol, - '~
quien llegé por primera vez a México en la Segunda
Expedicién de Cortés a la Nueva Espafia; poco des--
pués se asocié a Francisco Terrezas y ambos se de-
dicaron a cultivar y explotar ¢n esta tierra la ma
riguana. Se relata que la vendfan a los indios. Su
cultivo se extendid r&pidamente tomando un incre--
mento tal, que en 1550 el ayuntamiento se vié obli
gado a expedir varias ordenanzas especiales, con--
firmadas poco después por el Virrey Don Antonio de
Mendoza, tendientes a limitar su explotacién. (6).

Algunos creen que la mariguana c¢s una planta autéc
tona y basan su afirmacién en la distribucién sil-
vestre que tiene en el Continente y en el territo-
rio Mexicano. Fray Bernardino de
una hierba que es conocida entre
nombre de “COATLAXOXCUQW ", cuya

da ololinqui, era bebida por los

Sahagln describe-
los indios con el
preparacién |lama

hechiceros. (29).

En Norte América el cultivo del c&fiamo fue introdu
cido en 1606 por Louis Hebert, primero en Nueva

Francia y después en Nueva Inglaterra. El interés-
por los cultivos de c&fiamo decrecié por el afio de-
1770, con el advenimiento de la fuerza de vapor y-
el uso del algodén, disminuyendo el comercio para-
los textiles a base de fibra de¢ c&fiamo. Aparente--

mente los colonialistas no usaron clfiamo por sus -
efectos intoxicantes.

El primero en realizar pruebas farmacéuticas con -
la resina de la mariguana fue Ludlow F.H. en 1857.

(23).
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"El Dr. Horacio Wood en 1910, la recomend6 como -~ -
afrodisiaco y terapéutico. El Dr. Robinson V. en -
1952 publicé dos artfculos en los cuales narra sus
experiencias al fumarla junto con sus amigos.

En la década de 1930 a 1940, la mariguana fue reco
nocida en la farmacopea de los Estados Unidos (XI

como Extractum Cannabis y Fluidextractum Cannabis,
y usada terapéuticamente como analgésico y sedati-
vo. (6). La Organizacién de las Naciones Unidas, -

ha clasificado seglin la parte utilizada de la plan
ta, con los términos siguientes:

"Mar iguana para las preparaciones que contengan en

su mayor parte hojas e inflorescencias (pequefios -
tallos y alguna semilla). Figura No. 1-A.

Ganja para las preparaciones que contengan princi-
palmente inflorescencias, pero no hojas.

Hachiso.llagh para las preparaciones que contengan-
principalmente resina”. (25). Figura No. 1-C.

En las publicaciones y entre los usuarios se suele
| tamar mariguana (fumada) a una mezcla de hojas y-
de inflorescencias. Fig. 1-A. A esta se le conoce-
con otros nombres: Bhang (bebida y oral) se usa en
India’y a menudo solo se usan hojas; Maconha (fu--=
mada) en brasil: Kif (fumada) en Marruecos; y Da--
gga (fumada y digerida) Africa de! Sur; la palabra
Ganja (fumada) a la preparaci6n que se emplea en -
India; el término Hachis (fumado) es el que se uti
liza para designar preparaciones resinosas; en cam
bio en Egipto es utilizado el término de Hachis a-
toda preparacién de Cannabis. (23)




SEMILLAS Y
“CIGARROS"”

HACHIS

DIVERSOS TIiPOS ODE
EMPAQUE
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La palabra mariguana se dice que es una corrupcién
del portugaés “MARAGUNAG” también se dice que vie-
ne del mexicano antiguo “MALIGUANA”, la cual pro--
vienen de Malli-cultivar- y Hua -tener-; también -
se supone que la palabra mariguana viene del voca-
blo .potagua ya o planta de c&famo. E| vocablo 8ra-
be Hashish se supone deriva de la palabra inglesa-
assasin (asesino), otra suposiciédn es la que pro--

viene del relato legendario "hassan” el “Vicjo de-
la Montafa”.

Los primeros trabajos referentes a la investiga- -
cién qufmica de la resina de la mariguana fueron -
real i zados por los hermanos Smith, 1847, en Edim--
burgo, quienes lograron extraer resina relativamen
te pura y que llamaron “Cannabina parda”.

Adams R. y Todd A. sintetizaron por primera vez en
1946 uno de los cannabinoides,

siendo éste el ca--
nnabinol

inactivo y como un resultado inesperado -
fue el descubrir un compuesto intermediario el - -
"THC”, que demostrd tener actividad y se le nombré
en ese entonces hachis libre. Adams en 1946, admi-
nistré por primera vez el semisintético THC a vo--
luntarios, comparando su actividad y encontrando -
que es semejante a la del hachis. Esto inicia la -
experimentacién de numerosas sfntesis de derivados

que fueron probados en bioensayos como la prueba -
de la Ataxia en el perro.

Pocos Fueron los avances realizados aproximadamen-
te hasta 1960, debido a la polémica que se levanté

en Estados Unidos acerca de la mariguana, en donde

las autoridades se opusieron totalmente a la droga
desde el punto de vista moral, social, policiaco y
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hubo reétricciones para permitir el uso médico y -
- cientffico.

Krejci Z. y Santavy K., Schultz y Hanfner en 1950-
investigaron separadamente que los componentes mas
importantes y la mayor parte de la resina consti--
tufa un grupo relacionado, a los cuales |lamaron -
cannabinoides. El &cido cannabidiélico al parecer-
representa la conversién a los cannabinoides ya

que al descarboxilarse se convierte en CBD, da lu-
gar a la reaccibdn de Beam, adem&s este lcido segln
Garlic,

L.J. es el predominante en e! ecotipo cul=
tivado para fibra.

Garlic, L.J. en 1964 determina que ¢l contenido de
resina psicolbgicamente activa es superior en cli-
mas tropicales y que el tipo “"maduro” contiene una
gran cantidad de principio activo THC; encontré -
también que en el tipo "inmaduro” predominaba el -
contenido de 8&cido cannabidiolico, e! desarrollo -

fitoquimico de la conversién del &cido cannabidié-
lico, fue llamado de "maduracién”.

Kechatov, E.A., Asahina, H. y Farmilio en 1961, en
contraron que e¢n las muestras frescas predominaba-
el &cido cannabidi6élico, presentandose el proceso-
de maduracién por largos almacenamientos, ademfs -
las condiciones climatolégicas, genéticas y varios

factores ecolégicos influyen en la composicién qufl
mica de la droga.

i

Mechoulam, R. en 1970, reporta que desde que se

probé la actividad psicomimética del THC en huma--
se han realizado numerosos estudios por cien-

la actividad euférica del
principio activo y sus isémeros; tratando de per--

nos,
tfficos intercsados en
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FéCcionar los métodos de extraccién,

identifica~ -~
cién,

aislamiento y sfntesis del principio activo-.
y comparando su grado de actividad con el CBN, CBD,
'y otras sustancias como opio, LSD, alcohol, etc, ;-
administrando algunas de estas: sustancias por vfa-
oral o inyectandolas por vfa intraperitoneal ¢ jn-
travenosa en animales de experimentacién, dosifi--

cando las cantidades de THC que producen diferen--
tes estados ffsicos y psfquicos.

En la determinacién cuantitativa del THC en mucg--
tras de mariguana se han preferido los an8lisisg
por cromatograffa de gases. Este método fue aplica
do por primera vez por Farmilo en 1961 v desde en-
tonces se han probado numerosos sistemas.

En 1914 se realizé un estudio en la Universidad de
Ber1fn acerca del efecto de estg droga. Debido a -
los resultados obtenidos fue ¢

ductora de:reacciones placenteras y la Comisién de
Drogas y Narcéticos, las seifialé como un escalafén-
hacia el uso de drogas mayores tales como morfina,
cocafna, herofna, etc. Por este motivo, en 1952 el
Comité Experto en Drogas restringié su uso terapéu

tico por producir efectos psicotéxicos y posible--
mente adiccién. (6)

onsiderada como pro-

De acuerdo con los estudios realizados por Stearn-
W.T. (1970), 1a mariguana pertenece a la familia -

de las Cannabin4ceae, género Cannabis y especie
sativa.

-~

La Cannabis sativa L, es un género monotfpico, con
una especie polif6rmica en la cual
conocer ninguna variedad boténi ca,
Gnica se ha diversificado,

no se puede re-
esta egpecie -
en varios ecotipos, que
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obedecen a su plasticidad genética, a la influen--
cia del medio ambinte y a ta manipulacién humana,
por lo que los taxonomistas modernos estén de - -

acuerdo can Lineo, que en 1753 reconocié una sola-
especie. (5).

Se han obtenido ecotipos de un rendimiento muy ele
vado de aceite, o fibra mas larga, los cuales con-
tienen pequefias cantidades de principios narcéti--
cos o carecen totalmente de ellos y a la inversa,

hay ecotipos extremadamente narcéticos que carecen

totalmente de valor comercial; sin embargo estos -
ecotipos pueden cultivarse en la misma regién in--

cluso en terrenos adyacentes. En estos casos, no -
es posible distinguir taxonimicamente ninguna ca--
racter{stica morfol8gica estable. Estas mismas - -
plantas transplantadas y cultivadas en diferente -
clima y medio, producir8n una generaciédn con alte-

raciones en la composicién de la fibra, aceite y -
los cannabinoides. (11, 7)

Se han publicado diferentes denominaciones binomi-
nales para la mariguana: Cannabis indica: C. ameri
cana; C. errStica; C. giganteca, etc. La mayorfa de
los taxonomistas modernos no aceptan la nomenclatu
ra de estas publicaciones. Cannabis Indica, es el-
binomio mis utilizado, se emplceca como si represen-
tara una especie distinta de la Cannabis Sativa y-

m8s a menudo para indicar un ecotipo de origen in-
daG.

La mariguane es una planta herblcea exuberante, -
anual y dicotiledénea. Crece en forma silvestre en
muchas partes del mundo, las condiciones 6ptimas -

para su cultivo son: suelos ricos en nitrégeno,
clima seco,

aunque florece también en zonas templa
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das y no prospera en zohas demasiado frias y en
los trépicos hGmedos y muy cal ientes.

El tallo es anguloso y con un diémetro de 3 a 15 -
mi | fmetros aproximadamente, pubescentes, color ver

de obscuro a pardo claro. Las ramas llevan br &c-
teas, aovadas,

lanceoladas y pubescentes, encerrap
do cada una de ellas dos flores pistiladas o fru--
tos no desarrollados. (44)

Las hojas son alternas y palmaticompuestas,. los fo
liolos son lanceolados, dentados y en nGmero de 5-
a 7. En la epidermis superior de las hojas se ob~--
servan paredes verticales onduladas sin estomas y-

adem8s est8n cubiertas de pequefios tricomas que
pueden ser de dos tipos:-

1. Pelos cistolfticos o no glandulares.
2. Pelos glandulares.

Los primeros presentan un depbésito de carbonato de
calcio, son unicelulares, con base ensanchada y -
tienc la forma de ufia de gato. (28) Fig. 2-A.

Los segundos son de gran importancia ya que contie
nen y segregan la resina caracter{stica de la mari
guana, pueden ser unicelulares vy cortos o plurice-

lulares largos en forma de lengua, con la cabeza
globosa de 8 a 16 células.

La mariguana es una planta didica y su diferencia-
cién es la siguiente:-

Planta Masculina, las ramas estln inclinadas y so-
bre ellas se encuentran las

inflorescencias en pe-
niculas axilares. Cada flor

est8 constituida por -




400 X

TRICOMA CARACTERISTICO

( UNA DE GATO )

Filgura vo, 2. A
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. cinco sépalos vellosos de color bl anquecino o ver-

de que miden 35 mm. de largo; presentan 5 estam- -
bres, y anteras con dehincencia longitudinal. Los-

granos de polen tienen su contorno casi circular y
con un diamétro de 25 a 30 micras. (3) Fig. 7-A

Planta Femenina, las flores femeninas en inflores-
cencias de tipo amento. Las flores individuales -
tienen un caliz insconspicuo adherido al ovario, -
y fuera de esta salen dos estigmas. La vaina esti-
cubierta de finas vellosidades y pequefias gl &ndu-- -
las que segregan gotas de resina, ésta es produci-

da en mayor cantidad en clima c§lido seco. (3) Fig.
7-B.

El contenido de resina en el vegetal en orden

de--
creciente es el que se indica a continuaci8n:

1. Bractcas 4. Tallos
2. Flores 5. Raf:
3. Hojas 6. Semillas
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Mechoulam (1973) reporta que la resina de Cannabis
est§ formada esencialmente por:

a) Compuestos no Cannabinélicos.
b) Compuestos Cannabinélicos.




PLANTA FEMENINA |

FeH

INFLORESCENCIA
Figurs no. § -~ A

"ROSESYA".







19

Entre los compuestos No Cannabinélicos se tiene:-

1.

Alcaloides: -Tales como la Piperidina y Cannaba-

mfna, esta Gltima presenta actividad fisiol6gi~
ca.

2. Ceras: La principal es la n-nonecosano que es -
R

fisiolégicamente inactiva, adem8s se han identi
ficado gran cantidad de compuestos paraffinicos.

3. Aceites esenciales: Se han logrado aislar; euge
nol, cariofileno, limoneno y alfa sileno.

Con respecto a los compuestos Cannabinélicos, los-
principales son: tetrahidrocannabinol, cannabinol-
y cannabidiol. Estos cannabinoles han sido defini-
dos como un grupo caracterf{stico que presenta C, -
y su nomenclatura de acuerdo a sus bascs biogeng%i
cas es de mono y sesquiterpenos sustitufdos.

Algunas propiedades de estos cannabionoides son:




NOMBRE FORMULA

on
Ac. Cannabidi§ Qoon
lico. -
,\%P c.u,
Cannabidiol o

Tetrahidroca--
nnabinol .

Cannabi nc!

PTO. DE FUSION

43 - 47°C
66 - 67°C
aceite

75 - 76°C

PROP. FARMACO
LOGICAS.

Antibacteria-
no. Sedante.

Actividad Eu-
férica.

¢
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Mechoulam (1973), reporta que el contenido do cannabinoides
en la resina de Cannabis es variable de acuerdo a las condi_
ciones ecol8gicas en las cuales se desarrolle, asf como a -
su edad. Esta variacidn ha sido estudiada en los principa--
les cannabinoides, observ&ndose que ¢l precursor metab8lico

de estos compuestos es el Ac. CBD, y el producto final de -
su transformaci8n es el CBN.

proceso que se |leva a cabo es el siguiente:

a) Descarboxilacién del Ac. CBD, dando CBD.
b) Ciclizacién del CBD produciendo THC.
c) Deshidorgenacién de THC, transforméndosc en CBN.

Proceso de transformaciédn metab8lica de

Cannabinoidea en ta planta.

o
coan 1]
S —_—

Coly Cshy

Ac. CBD CBD
——

Colln Colln

T™HE ‘ CBN




LISTA DE CANNABINOIDES CONOCI DOS AISLADOS EN PLANTAS
Seglin Academic Press, London & New York 1973 (Mechoulam, R.)

ACI1DOS CANNABINOICOS

CANNABI NOI DES FORMULA
%
Acido Cannabidiélico Cannabidiol Caly
(CBOA) ( 8D ) R = H, Cannabidiol

R = COOH, Ac. Cannabidibtico

Acido Cannabinélico Cannabinol %K
(CBNA) (c8N) Coy

R = H, Cannabinol

R = COOH, Ac. Canncbinélico

-]
Z LY
Acido Cannabigerélico Cannabigerol gty
(CBGA)

(cB6)

R = #, Cannahigeral

=

* COOH, Ac. Cannabigerélico

oh o
[“4
AQ'AC . Totrahidrocannabinélico (’)-f.cytrnl\idrocnnnabi nol
(&7-THcA A Y B ) (a%-mic ) b L]
R

R7 =1 y RY’-COON,
“THC Ac.A
R’-COOM y R’?~H
~THE Ac.B '

Coln
~Tetrahidréca
nnabinol




ACIDOS CANNABINOICOS

CANNAB{ NOIDES

FORMULA

ACIDO 8 TETRAHI DROCANNAB I NOL | CO
{ A8~TMCA)

ACIDO CANNABICROMENI CO
(cBCA)

ACIDO CANNABIELSOICO A Y B
(CBA A o B)

ACIDO CANNABICICLOL1CO
(CBLA)

o
B-TETRAHI DROCANNAB | NO, (N

( A 8-THC)

CANNAB | CROMENO
(cBC)

CANNABI ELSONIO
(CBE)

CANNABICI CLOL
(cBL)

PROBABLEMENTE DERIVADO
DEL CANNAB! CROMENOD

R=H, B~TETRAH1DROCANNAR | NOL

R=COOH, 8-THC ACIDD.

oA
4  §
CCx,

R=H, CANNABICROMENG

R- COOH, AC. CA_NAB|CROMER(Q

S

R=COON ¥ R’=H,
AC. CANNABIELSOICO A

R=H YR’=COOH,
AC. CANNABIELSOICO B

R Y R’~H, CANNABIELSONIO

R=H, CANNABICICLOL

R~COOH,

AC. CANNABICICLO-
L1co

€2




ACIDOS CANNABIKOICOS

CANNABI NOIDES FORMULA

ACIDO MONOMETIL ETER CANNABIDIOLICO
(CBDAM)

ACIDO MONOMETIL ETER CANNABIGEROL|CO
(CBGAM)

MONOMETIL ETER CANNABIDIOL
(CBDM)
™ _

MONOMETEL ETER CANNABIDIOL

v [+
MONOMETIL ETER CANNABIGEROL
(CBGM) %

MONOMETIL ETER CANNABIGEROL

A
METIL ETER CANNABINOL
(cBMM)
Colly

METIL ETER CANNABINOL

CANNAB! CI TRAN Sré
(CBT) :
PRODUCIDO DURANTE EL e
ALMACE NAMI ENTO
L3 ("
cmmm CI TRAN

ETER CANNABITRIOL ©
ACIDO CANNABIDIOLICO

L
ETER CANNABITRIOL O ACIDO
CANNABI DIOLICO ( NECESITAN
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‘La velocidad de estos cambios dependen del clima,-
~es decir de la temperatura a la que se desarrolla-
la planta, si la temperatura es elevada este proce

so se acelera, incrementandose el contenido de - -

CBN; de lo contrario el contenido de CBD y THC es-
mayor que el contenido de CBN. De estos compuestos
que se han mencionado, el THC 'es al que se le atri
buyen propiedades psicotéxicas, y los compuestos -

restantes son considerados como menos activos o =~
inactivos.

Las transformaciones metab6licas que sufre el THC-
en animales son aun muy poco conocidas, Burtein -
(1973) reporta que Agurell en 1970 realizé un estu
dio en el cual se obtuvo que el 10 § 15% de THC es

excretado por vfa urinaria dentro de las primeras-
24 horas.

Respecto a la actividad psicotéxica de la marigua-
na se ha discutido mucho, pero los principales re-
portes que se conocen son los que ha dado la orga-
nizacidn Mundial de la Salud en 1971, el Instituto
Nacional de Higiene Mental en el mismo afio y la co

misiédn Le Dain en 1972, obtenicendo los siguientes-
resultados:

Los principales factores que influyen para produ--
cir diferentes grados de intoxicaciédn en los indi-
viduos que consumen marihuana son:

a) Raza

d) Historia médicofamiliar
b) Sexo

e) Historia familiar
c) Edad f) Ocupacién

Paton W. y Peterwel (1973) describen los efectos-

generales producidos por el consumo de Cannabis y
son:
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La percepcién visual es mayor para los colores,

principalmente para el azul, verde amarillo, -

rojo y blanco.

El sentido de la dimensién espacial es confuso
y las distancias son elésticas.
Distorsién de los objetos,
éstos vibran.

Dilatacién pupilar.
Agudeza auditiva, la apreciacién y respuesta a
sonidos musicales se incrementa.

Aumento en la fluidez de ideas, pero éstas no-

corresponden al sitio y momento ¢n el que se -
encuentra.

ya que parece que -

Despersonalizacién, viven en un mundo irreal.
Pueden potenciar la actividad de los barbitlri
COS. .
Hipotermia que se agudiza en las extremidades,
pudiendo provocar vasoconstriccién en los de--
dos. '

Aumento del pulso y presidén arterial.

Aumenta el volumen urinario, asf como la elimi
nacién de sodio y bicarbonato.

Paranoia con delirié de persecucibn..

Euforia, placer, relajacién, este efecto seré-

mayor o menor dependiendo de la idiosincracia-
del individuo,

Abatimiento, ndusea, vénito,
taciones desagradables.

Aumento del apetito después de haber ingerido-
la droga.

irritacién, palpi

Alucinaciones agradables o desagradables depen
diendo del estado de &nimo del individuo.

Si se administran suspensiones acuosas por via
intravenosa su accién es letal,

a un en baja -
concentracién.

Con lo que respecta a ¢l hébito producido por la -
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mariguana se han tomado en cuenta las definiciones
de Adiccién y H&bito reportadas por Miras C.J.,- -

(1965) y proporcionadas por la Organizacién Mun---
dial de la Salud.

ADICCION = Perfodo de intoxicacién crénica produci

da porel uso repetido de una droga natural o sinté
tica, sus caracterfsticas son::

a) Deseo abrumador o necesidad de seguir tomando -
la droga y obtenerla por cualquier medio.

b) Tendencia de aumentar la droga o désis.

c) Dependencia psicol8gica y flsica.

HABITO - Es una condicién resultante del consumo -
repetido de una droga, sus caracteristicas son:

a) Deseo de seguir tomando la droga pero sin lle--
gar a ser obsesivo.

b) Poca tendencia a incrementar la dbsis.
c) Bajo grado de dependencia psicolégica, pero no-

existe de dependencia ffsica,

De acuerdo con esto se concluy§ que el uso de Ca--
nnabis sativa L. produce h8bitoy sinemnbargo constj
tuye un problema social en todos los pafses.
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111. MATERIAL Y REACTIVOS

- Material:

Matraces aforados de 5 ml.
- Matraces aforados de 10 y 25 ml.
C8psulas de porcelana

Tubos de ensayo con tapén de baquelita
Gradillas

Microjeringa de 10 y 100 wl.

Cémara cromatogr&fica.

. Placas cromatrogr&ficas de 10x20 y 20x20 cm. de vi
drio impregnadas de gel-de sfiice con indicador -

fluorecente f-254 preparadadas por Merck y con un-
espesor de 0.3 mm.

Aspersor

Material comin de laboratorio.

Aparatos:

Microscopio

Balanza analftica
Horno eléctrico
Termo-plato

Bomba de vacfo y aire

Lémpara Ultravioleta onda corta de 254 milimicras

Cromatégrafo de gases Varian Aerograph modelo = =
2 100

Espectrofotémetro de luz Infrarroja, Beckman, Ac--
culab 6.

Reactivos: -

Eter de petréleo Dimeti |l
Cloroformo
Etanol

Ciclo hexano

Tetracloruro de carbono

formamida
Reactivo de Duquenois

Reactivo de azul s&lido B.
(o-dianisidina).
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iIVv- METODO

De una planta de mariguana con semi |l las, prOporcig
nada por la Procuradurfa General de la Rep@blica,

se obtuvieron las semillas, separindolas de una -
forma manual del vegetal.

Las semillas separadas se trataron en un bafio de
agua destilada (Drake, B., 1978) para lograr la
germinacién, durante un perfodo de 2 a 4 dfas, uti

lizando mayor tiempo para ese tratamiento que el -
reportado por Drake.

Esta germinacién se logré en cajas de pl&stico pro
vistas con una cama de algodén, de donde, se tras-
ladaron las semillas germinadas por medio de pin--
zas esterilizadas a macetas de pl&stico de 25 cm.-
de altura y 30 cm. en los lados, a una mezcla de -
tierra esterilizada consistente en 20% de humus de
marca comercial, 60% de tierra negra y 20% de are-
na fina de rfo, de marca comercial, esta mezcla se

esterilizé en un autoclave a 7 kg/cm? durante 20 -
minutos,

Se utilizaron grupos de 10 plantas para cada mace-
ta o lote siendo 6 el nGimero de estos, los que se-

enumeraron del’'l al 6, y que se cultivaron bajo
las mismas condiciones.

Se regaron diariamente todas las macetas con 200 -

ml. de agua corriente (Drake, B.), la temperatura-
varfo de 17 a 32 grados centfgrados, se utilizé

luz natural y un cobertor eléctrico por debajo de-

las macetas con el fin de regular la temperatura -
por las ncches. (9).
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Al Lote marcado con el néGmero 1, se le fij6 un - -
tiempo de desarrollo de 90 dfas a partir de su ---

siembra, al Lote No.2 se le fij6 un lapso de 105 -

dfas, al Lote No.3 de 120 dfas, al Lote No.4 de --
135 dfas, al Lote al lote 5 de 150 dfas y finalmen
te al Lote No. 6, 165°dfas de desarrollo. Al cabo-
de! tiempo fijado para su desarrollo y a una hora-
determinada (15 horas), se recolectaron las hojas-
de las plantas que habfan de analizarse, quitando-
~tallos, ramas e infloresencias.

Las hojas obtenidas fueron secadas a temperatura -

ambiente y se les redujo a polvo con ayuda de un -
mortero de porcelana.

Extraccién de la resina.

Se pesan 250 mg. de la muestra y se transfiere a -
un tubo de ensayo de 15 x 100 mm. con tapén de ba-
quelita. Se le afiaden 15 ml. de cloroformo y se --
agita vigorosamente durante 10 minutos, se deja re
posar y se filtra, se repite esta operaciédn dos ve
ces mas. Se evapora el solvente en bafio marfa, re-
gulando el calor a la temperatura de ebullicién --
del cloroformo. Se condensa el extracto y se afora
en una matraz volumétrico, de 5 ml. con cloroformo
Esta resina se usa para la identificacién y cuanti
ficacién de cannabinoides en cromatograffa de capa
delgada y en cromatograffa en fase de vapor.

Se eligi6 el cloroformc como solvente de la resina
vya que se han hecho varios estudios acerca de la
estabilidad de los cannabinoides y se obtuvo que
en cloroformo estos permanecfan estables en un -

100% durante 144 horas (Turner C., Hadley, K. W.,-
Davis K., 1969),
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El extracto se mantuvo en refrigeracién y protegi-~-

do de la luz hasta el momento de estudiarlo. Medi-
na, S.M. reporta que cuando se encuentra en tempe-
raturas de -18°C, 4°C y 22°C gufren una descomposi
cién de 3.83%, 5.38% y 6.92% respectivamente; en -
cambio si se encuentran a temperaturas mayores y -

en contacto con la luz, la descomposiciédn serd ma-
yor y el estudio poco confiable.

Reacciones Colorimétricas.

Al material vegetal seco, antes de hacer la extrac
cién de la resina, se le efectuaron reacciones de-
color para su identificacién, las mismas que son -
las que utilizan los laboratorios qufmicos legales.

Estas reacciones son la de Duquencis-Levine y la -
sal de azul sélido B. Estas fueron escogidas, ya -
que en la actualidad en los laboratorios de qufmi-
ca legal la recomiendan como pruebas précticas que
d&n un resultado aceptable dado el grado de sensi-

bilidad y confiabilidad que presentan con el prin-
cipio activo THC,

Reaccibén de Duquencis-Levine. En un tubo de ensayo
se toma una pequefia cantidad de muestra, se afaden
2 ml. del reactyvo de Duquenois (0.4 g. de vaini--
Ilina m&s 0.06 @.ﬂa

acetaldehido en 20 ml. de eta
nol al 95%), se agita de 2 a 3 minutos y se agre--

gan lentamente de 1 a 2 m!. de 4cido clorhfdrico -
concentrado, y se observa el desarrollo de color -

azul violeta, se le aflade de 2 a 3 ml. de clorofor
mo. Observando que ésta capa se va al fondo del tu
bo, el cloroformo extrae parcialmente el color de-

la capa superior (capa acuosa), teniendo como re--
sultado positivo el color de azul

intenso a viole-




. ta (malvarrosa) en las dos
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capas. El cloroformo so

lo extrae a compuestos con molé&cula semejante a la

de los cannabinoides.

Reaccién de la sal azul sélido B de Merck.

En un tubo de ensahe se coloca una pequefia muestra
de mariguana y se le aiaden 2 ml. de etanol, agi--
tando durante 2 a 3 minutos y se agregan 20 mg. -
del reactivo sal de azul s6lido B. Se observa al

cabo de un minuto una coloracién rojo bugambilia.

Observacién Microscépica.

En este estudio se observan los tricomas en forma-

de ufia de gato que presenta la epidermis de |las ho
Jas de la mariguana. Fig. No. 2-A.

Se adiciona una gota de HCI al 16% a la prepara- -
cién que contiene la epidermis de la hoja y se ob-
serva una |ligera efervescencia producida por los -

cristales de carbonato de calcio presentes en la -
base de los pelos. (33)

Separacién e identificacién de cannabinoides por
cromatograffa en capa delgada: -

Se utilizan placas de vidrio de 20x20' em. con un

soporte de silicagel con un espesor de 0.25 m., -
asf como tres cémaras de cromatograffa: una con el
sistema de solventes Dimeti!formamida-Tetracloruro
de carbono (60-40), otra cémara que contienc Gnica
mente ciclohexano, y una Gltima clmara que contie-
ne una mezcla ciclohexano~cloroformo (50-50) y se-
dejan saturar. Para obtener una mejor saturaciédn -
de las cémaras se les introdujo un revestimiento -
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" 'de papel filtro (Sthal E. 1973).

Ya que las c8lmaras se han preparado, se procede a-

llevar a cabo la cromatograffa de la siguiente ma-
nera:-

Se introducen las placas a |a c8mara que contienen
la mezcla de solventes de dimetil formamida-Tetra-
cloruro de carbono para su impregnacién, una vez -
impregnadas se secan durante 15 minutos a tempera-
tura ambiente y se le aplican 50 ul. de extracto--
cloroformico con una microjeringa. Una vez aplica-
da la muestra se introduce a la c8mara que contie-
ne el ciclohexano y se desarrolla hasta el frente-
marcado que es de 14 cm. se deja secar 15 minutos-
a temperatura ambiente y finalmente se introduce -
en la c8mara que contiene la mezcla de ciclohexano
-cloroformo, se desarrolla hasta el frente marcado,
se deja secar dos o tres minutos y se vuelve a de-
sarrollar en esta mezcla de ciclohexano-cloroformo.

Los cannabinoides  se detectan. usando como revela--
dor una solucibdn al 0.5% de O-dianisidina en una -
mezcla de 1:1 de agua-hidréxido de sodio 0.1 N.

Las modificaciones hechas al método son: El tiempo
de secado entre la impregnacién y la aplicacién de
la muestra, (30) ya que Merck indica 30 minutos y-
la segunda modificacién es la mezcla del clorofor-
mociclohexano para los dos Gltimos corrimientos de

las placas obteniéndose una mayor resolucién de -
los compuestos.

Cromatograffa en Fase de Vapor.

En eate estudio se usa el mismo extracto clorofér-
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mico que para la cromatograffa en capa delgada: se
utilizé un cromatégrafo gas-licuado Varian Aero- -
graph 2100 con una columna 0V-17 al 2% sobre Chro-
mosorb w, esta columna fue reportada por Tuerner -
en 1973 para la separacién de cannabinoides.

Condiciones de trabajo:
Muestra: Cannabis sativa L.

Concentracidén: 250 mg. de planta en 5 ml. de clorg
- formo, Vol. inyectado 6 wl.

Aparato: Varian Aerograph modelo 2100
Detector: lonizaciédn de flama
Columna: Largo 1.8 m.
Di Smetro interno: 0.30 cm,.
Fase estacionaria 0V-17 2% (fenil -
silicén)

Soporte: Chromosorb w (tierra-

de diastomas)

Gas de arrastre: Nitrégeno
Flujo = 30 ml/min.
Flujo de hidrégeno: 30 ml/min.

Flujo de aire: 300 m!/min.
Temperaturas:

Detector: 300°C
Inyector: 270°C
Columna: 210°C (isotérmica)

Velocidad del registrador: 25.4 cm/hr.
Atenuacién: 16

Rango: 10-11
(
Separacién e ldentificacién delll) - THC.

Para llevar a cabo la scparacibn, se usé la combi-
nacién de dos métodos:
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 ’1}¥.Ch6ma£ografIa en capa delgada
2.- Cromatograffa en columna

- En el primer caso se obtienen placas de cromatogra
“ffa en la misma forma que se indica en el método -
de cromatografla en capa delgada, con la diferen--
cia de que se aplican 200 ul de un extracto obteni
do a partir de 500 mg. de la muestra de Cannabis -
sativa L. procedente del Estado de México.

Ya que se ha desarrollado la placa, se revela Gni-
camente un carril que servir§ de gufa.

Una vez extraido se pasa a una columna de cromato-
graffa previamente preparada con silica gel G como

soporte y se eluye el THC contenido en la columna-
de cloroformo.

Espectro de Infrarrojo.

El Ifquido elufdo se recibe en una pastilla de KBr
(200 mg) que se encuentra sobre una parrilla a - -
30°C, procurando que las gotas caigan en el centro
de la pastilla y que el cloroformo se vaya evapo--
rando lentamente para evitar la descomposicién del
THC, el residuo oleoso queda sobre la pastilla, és

te se identifica usando el espectofotémetro de - -
|.R. Beckman modelo acculab 6, y obteniéndose su -

I.R.
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V. RESULTADOS
REACCIONES COLOR!IMETRI CAS:

Se utilizaron dos reacciones la de Duquenois Levi-

ne y- la sal de azul s8lido B de Merck (di-o-diani-
sidina tetrazolium).

Se llevaron a cabo estas reacciones por ser de f§-

cil interpretacibn, r8pido resultado y adem&s son-
~las usadas en el laboratorio de la Procuradurfa Ge
neral de Justicia del

Distrito Federal, asf como -
en otros laboratorios forenses que |as recomiendan
por tener un resultado confiable.

A las diferentés muestras de los lotes numerados -
se les efectuaron estas reacciones, siendo un re=--
sultado positivo para la prueba de Duquenois una -
coloracién que va del color azul intenso (++++), -

al violeta (++), tanto en la capa acuosa, como en-
!a capa cloroformica.

Reaccién de Duquenois-Levine,

Muestra No. Coloracién en ambas

Resul tado
capas
No. 1 azul intenso 44+
90 dfas
No. 2 azul 44+
105 dfas
No. 3 azul s
120 dfas
No. 4

azul - ="violeta 44-44-
135 dfas
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No. §

violeta ' +4+
150 dfas
No. 6 violeta p&8lido ++
165 dfas.

Los resultados obtenidos con 'la sal de azul s8lido

son cualificados también con una reaccién de pro--
ducciédn de color.

El resultado positivo para esta reacciédn, es la -

produccifn de una coloracién rojiza (+), que puede

variar de intensidad hasta el rojo brillante '~ - -
(+++4).

Reacciédn con la sal

de azul sé6lido B de Merck.

Muestra No. Coloracién Obtenida Interpreacidn del

Resul tado

No. 1 Rojo Intenso + + + +
90 dfas

No. 2 Rojo Intenso + + + +
105 dfas

No. 3 Rojo Intenso + 4+ 4+ +
120 dfas

No. 4 Rojo Intenso + + +
135 dfas

No. 5 Rojo P&lido + +

150 dfas

No. 6 Anaranjado Rojiso * Positivo +
165 dfas

* Tarda mls tiempo en dar la reaccibédn y la inter--
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pretacién de este resultado no es tan clara como -
en las anteriores reacciones.

¢

(+) Indica el grado de positividad.

OBSERVACION MICROSCOPICA.

Se observaron las epidermis de las hojas de los lo
tes numerados, localizando visualmente a las vello
sidades (tricomas) con un aumento de 12.5X40, los-
tricomas caracterfsticos son unicelulares y se com
probo que presentan la forma de ufia de gato. Tam--
bién se localizarén pelos glandulares,

Al adicionar el &cido clorhidrico recaccionaron con

una ligera efervescencia, debida a los cristales -~
de carbonato de calcio, que al estar en contacto -
con el HC! desprenden bioxido de carbono.

Esto es con todos los lotes experimentados como -

puede observarse en el cuadro de resultados a con-
tinuacién:

Muestra No. Tricomas

Réaccibn efervescente

1 Observaciones Positiva.
2 Observacién "Positiva.
3 Observacién Positiva.
4 Observacién Positiva.
5 Observacién Positiva.
6

Observacién Positiva.




CROMATOGRAFIA EN CAPR DELGADA

Por egte método se lleva a cabo la identificacifn y

separacibn de los cannabinoides contenidos ¢n cada una de las -

muestras.

TABLA No. 1

Edad y No. de No. de cannabinoides rf

ta muestra separados ™ CBN CBQ

90 dfas No. 1 6 0.76 0.39 0.06

105 dfas No. 2 6 0.76 0.40 0.06

120 dfas No. 3 6 0.76  0.45 0.11

135 dfas No. 4 , 6 0.80 0.45 0.13

150 dfas No. 5 5 0.77 0.33 0.10

165 dfas No., 6 4 0.78 0.35 No se

Localizo

En la presente tabla se muestran lom valores de Rf para cl-

THC, CBN y C8D, asf como el nGmero de cannabinoides separados en ca
da mucestra.




TABLA No.

Cannabinoides

AC. Cannabidi8lico

AC. Cannabinolico

En la tabla se pueden observar los valores de RF ob-

tenidos para los §cidos cannabinolfcos que fucron identifica
dos en tas muestras de Cannabis Satival.

El Rf indicado ¢s el valor que en promedio se¢ obtuvo
para las cinco primeras muestras, ya que para el lote no.

eeis, no se localizo ¢l 8cido cannabidiélico.




PLACA DE_CROMATOGRAF |A_DELGADA

Rf

0'77

0.56

0.38

No. 1 No. 2 Ho. 3 No. 4 No, 5 No. 6
” -~ LLN ”~
O ) & @ o e
- o o 2 ) C
r -
o 0 3 C
) 3
- e . CBD
—— — -... ——hc , CBD
et Ac . CBN
THC = Tetrahidrocannabinol { rojo )
CBN - Cannabinol { violeta )
CBD = Cannubidiol ( naranja )
Ac, CBD - Acido cannabidialice ( purpura )
Ac, CBN = Acido cannabinolico ( violets )
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ESPECTROS 1.R..

Se obtuvieron los espectros de |.R. de cada mues~--~
tra a partir de la resina total, aplicndola sobre
pastillas de KBr y corridas en un espectofotémetro
de luz infrarroja, modelo “Acculab 6”. En las cua-
les se obtuvieron resultados muy parecidos y éstos
a su vez se compararon con el espectro infrarrojo-

de la resina total que fue reportada por Okamoto -
" T. y Watanabe K. (1969), los resultados fueron si-
mi | ares coincidiendo en varios puntos,

qgue son:
Micrones 2.94 3.45 3.52 6.2 6.32 7.00
em~l 3400 2808 2833 1632 1580 1428

Y de acuerdo con los datos reportados por Creswell

C.J..Runquist 0. A y Campell M.M (1972), tenemos -
que:

De 3500 a 3100 se identifican radicales -0OH

De 1975 a 2860 se identifican radicales CH3

De 1675 a 1625 se identifican radicales C = C (ali
f4ticos y arombticos).

Encontrando que todas estas estructuras est&n in--

clufdas en ta férmula general de los cannabinoides.

El THC extrafdo de la planta y purificado por cro-
matograffa en columna comparado con el |.R. del -
THC standart, se puede observar que existen tres -
puntos de diferencia entre el THC extraldo y el -~
THC ST. Esto posiblemente sea causado por los isé-
meros del THC, ya que el THC extrafdo puede estar-
presente tanto el delta-8, cémo el delta-9THC.
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 DETERMINACION DE LA CONCENTRACION DE THC, CBN'y -
‘CBD' POR CROMATOGRAFIA EN FASE DE VAPOR.

En este anflisis se determind el nGmero de cannabi
" noides separados, asf como la concentracién de los
tres principales (THC, CBN y CBD) en cm?, usando -
para éste fin el método de triangulacién y la f6r-
mula del &rea del trilngulo.

la cual es: b x h
2
MUESTRA NO. DE CANNABINOIDES AREA EN CM°
SEPARADOS THC CBN CBD
1.- 90 dfas 5 14.64 4.65 2.17
2.- 105 dfas 5 9.84 5.63 1.92
3.- 120 dfas 5 8.58 5.15 1.84
4.- 135 dfas 5 5.67 - 0.66
5.- 150 dfas 5 1.68 8.00 0.48
6.- 165 dfas 4 0.56 8.32 -

La presente tabla muestra los resultados obtenidos
en la determinaciédn del &rea de las curvas de THC,
CBN y CBD, por el método de cromatograffa en fase-

de vapor en los 6 diferentes ticmpos de desarrollo,
de la planta de mariguana.
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GRAFICA No.1
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con relacibn al tiempo.
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En ésta gr&fica se munstra el aumento de la conc, do CBN con relaci&n
al tiemno. '




Vi.-— DISCUSION Y CONCLUSIONES

En el presente trabajo se usaron varios métodos -
que son los adecuados a seguir en todo anflisis -
qufmico de la plahta de Cannabis sativa, determir-
nando la presencia de cannabinoides el némero de -
éstos, asf como la concentracién de THC, CBN y CBD,
Fig. No. las condiciones de cultivo, la hora de-
cosecha, la edad de la planta, su tamaio, asf como

otras caracterfsticas morfol8gicas, como lo es el~-
color de las hojas.

Todos éétos datos pueden ser f(itiles para estudios-
posteriores relacionados con Cannabis sativa.

De acuerdo con los resultados obtenidos por el mé-
todo de reacciones colorimétricas se concluye que-
la reaccién de Duquenois Levine, d§ positividad pa
ra todos los lotés,, al igual que la reaccién con-
azu! sélido B; sin embargo para los lotes marcados
con los nGmeros 5y 6, la reacciédn es m&s lenta y-
la coloraci8n considerada como resultado positivo-
es ligeramente ms pllida. Lo que se atribuye a -
que del CRD y THC se localizan s8lo trazas o esté-
ausente, en las plantas que presentan sfntomas de-
marchitamicnto, y después de los 120 dfas de creci
miento, donde se va acentuando la coloracién amari
Ilenta de las hojas, conforme pasa c! tiempo de de

sarrollo de la planta, y bajo las condiciones ante
riormente seiial adas.

2.~ En todas las muestras se observan tricomas en-
la forma tfpica de "ufia de gato”, con la Gnica di-
ferencia, de que en las muestras “maduras” se en--

contraban més fragmentados y desprendidos de la -
epidermis de las hojas.
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_3 - Con el método de cromatograffa en capa delgada,
'se obtiene una buena resolucién utilizando el méto
do reportado por Merkus en 1971 y con las modufuca
‘ciones hechas a éste método se. separaron mayor nti-
mero de cannabinoides, ya que se evita la superpo-

sicién de los Gltimos cannabinoides que sec identi-
fican en las placas (THC y CBN).

4.- Para la cuantificacién del contenido de THC

CBN y CBD, el método recomendado es el de cromato-
grafia en fase de vapor, debido a su alto grado de
sensibilidad. Utilizando éste método; se concluye-
que en el lote no. 1, es decir en el de 90 dfas, -
se encuentra la concentracibén mixima de THC y exis
te la presencia de CBD y CBN en la resina obtenida
de la planta, para el lote no. 2 de 105 dfas dismi
nuye la concentracién de THC y d¢ CBD, aumentando-
la concentracién de CBN y continfia en ésta propor-
cién (Gr&fica no. 2), hasta la planta de 165 dfas~
en donde encontramos la mixima concentracién de
CBN'y la mfnima de THC, y que desaparece el CBD.

De ésto, podemos concluir, que la potencia de la -
droga v8 disminuyendo conforme se v8 marchitando -
la planta, hasta llegar a ser una planta inactiva

5.- Finalmente se considera que usando la combina-
cién de dos métodos como son' la cromatograffa en -
columna y cromatograffa en capa delgada se pueden-
separar y purificar estos cannabinoides. Para com-
probar que se habfa obtenido el THC puro, se compa
ré su espectro |.R. con el espectro |.R. del THC -

standard, obteniéndose la mayor parte de picos ca-
racterfsticos iguales.
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