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A MI MADRE: 

Con Amot y agtadecimiento

ya que con 4u ejemplo he

apAendido a atcanzaA miz

objetivo,6. 

A MI PADRE: 

Con CaAiffo y ReApeto. 

A MIS HERMANOS: 

Pot el apoyo que me han

btindado. 
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Que con su apoyo petmanente

me petmitid atcanzat e4ta meta. 

A MI MADRE
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A la Maestta Ana MakÁ'-a Méndez Ch. 

PoiL zu vatio6a cotabotacidn



A MI FACULTAD

A MIS MAESTROS

A MIS AMIGOS Y COMPAREJOS



C 0 N T E N I D 0

INTRODUCCION

OBJETIVO

GENERAL¡ DADES

METODOS DE IDENTIFICACION

RECOMENDACIONES

INDICE DE MATEIRIAS

BIBLIOGRAFIA



I W T '-R 0 D U C C T 0 N



I N T R 0 D U C C 1 0 N

El uso indebido y el abuso constante de drogas

es un probema Médico, Social y de tipo Legal muy grave, 

que implica severos riesgos de destrucci6n para la socie

dad y el indívidao mismo. Algunos observadores conside

ran que la expresi6n " Abuso de DrogasO, representa s6lo- 

un juicio de valores culturales, una acusaci6n tendencio

sa; sin embargo, es un gran problema a nivel mundial. 

Entre los estupefacientes considerados como ta

les por el C6digo Sanitario vigente se presentan la An£ e

tamina y Metan£etamina,, productos a los que se referirá - 

este trabajo. 

El C6digo Sanitario de los Estados Unidos Mexi

canos establece en su Articulo 292 que la d- 1 alfa-Metil

fenetilamina ( Anfetamina) y la N- Dimetilfenetilamina ( Me

tanfetamina), están consideradas como estupefacientes; 

así mismo, el C6digo Penal del Distrito Federal, hace

menci6n de ellas en su Artículo 193 considerándolas con, o

legales. 

La Anfetamina y Metanfetamina son drogas , ae - 

producen tolerancia por lo que es Crepuentemente necesa- 

rio aumentar la dosis inicial para obtener los resulta— 



dos esperados; la deperidericia causada por estas drorgas - 

es psíquica, por lo que al eliminar su ingesti6n, se res

tablece la sensibilidad del consumidor. 

En los estudios más recientes, es parámetro co

mún la menci6n de las Anfetami.nas como agente causal de - 

dependencia cuyo empleo aumenta la agresividad y ejerce - 
influencia sobre la criminalidad, por lo que se ha consi

derado como estupe£aciesite desde el punto de vista legal. 

Se ha observado que los sujetos que consumen - 

frecuentemente este tipo de drogas, como deportistas pa- 

ra aumentar su rendimiento, estudiantes en tiempo de exá

menes, profesionales en un trabajo agotador, 

y conductores de autobuses, así como personas a las que - 

se les administra con fines terapéuticos, llega -n a I -a de

pendencia y presentan, entre otros síntomas: delirios

aluscínatorios, acompaflados de excitaci6n psicomotriz

anorexia, ya que las Anfetaminas po-leen acciones estimu- 

lantes que afectan especialmente la Corteza Cereb.ral. 

Las Anfetaminas producen euforia, locuacidad, - 

mejor asociaci6n de ideas, disminuci6n de la fatiga y el
suefto, aumento de la actividad motora, del rendimiento - 

en el trabajo intelecual y un especial aumento de la ¡ ni

ciativa del mismo; pero los errores no se corrigen. En - 

la actualidad es consumida en grandes cantidades como --- 



agente coad- uvante en el control del peso corporal para - 

el tratamiento de la obesidad. 

Por todos estos aspectos, el uso de dichas dro

gas se ha convertido en un serio problema Médico, Social

y Legal, ya que infinidad de J6venes cuyas edades fluc— 

túan entre los 13 y 19 años las consumen. 

El consumo de drogas por la juventud es muy se

rio, ya que repercute en la vida de muchos de ellos, de- 

bido a que consideran les facilita el establecimiento de

liqas de solidaridad con los de su edad, permitiéndoles - 

expresar su desafío a la autoridad y a los convenciona-- 

lismos sociales, además de satisfacer sus anhelos exalta

dos de cambio y aventura. 

El uso de estupefacientes y las actividades re

lacionadas a ellos, se encuentran ahora bajo estricto -- 

control legal, en el cual jueqan un importante papel los

Químicos Legistas. 
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Ante la importancia social del enpleo de las - 

Anfetaminas por muy diversos motivos, nos sentimos compro

metidos a llevar a cabo esta recopilaci6n crítica de lite

ratura referente a las drogas objeto de nuestro estudio, - 

subrayando los aspectos de la Química Legal, tales como - 

la deterninaci6n de contenidos y contaminantes en las A-a- 

fetaminas comunes en nuestro medio, su detecci6n en Prepa

rados farmacéuticos, su localizaci6n en excreciones, flui

dos orgáinicos así como en tejidos y 6rganos; pretendiendo

con nuestro es£uerzo, el brindar, dentro del contexto de - 

nuestras 1LUtaciones, una util herramienta al Quimíco Le

gista, asi como a todas aquellas personas que de wa u o- 

tra manera, apoyándose en el conocimiento químico moderno

luchan por el mejoramiento de las condiciones vive:nciales

del hombre. 
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QUIMICA DEL COMPUESTO

La estructura fundamental de las Anfetaminas es

la Penilisopropilamína; son derivados fenilicos sintéti— 

cos con una cadena lateral de amina alifática ra-maificaña. 

Posee un Carbono asimétrico, rue dá lugar a los is6meros- 

1, d y dl, ésta estructura es la responsable de los efec— 
i

tos estimulantes del Sistema Nervioso Central; para ello, 

es necesario que el grupo AmJ-no esté se -parado del anillo- 

bencénico por dos átomos de Carbono. 

ANVETAMINA

CH2 — elm — C" 3

WH2

PROPIEDADES: 

FISICAS: 

M E T A N F E T A M I N A

CH2 — C, N — CH3

HC" 3 * " C' 

La Anfetamina es un l¡<7úido m6vil de liciero -- 

olor característico, sabor acre, facilmente volátil a -- 

temperatura ambiente, ligerasnente soluble en alcohol, -- 

éter, cloroformo y en ácidos (-',iluidos; La densidad os- 

cila entre 0. 930 Y 0. 935 a 20?C. 

QUIMICAS: 

En soluciones acuosas es alcalina al 1- ornasol, 

expuesta al aire absorbe Bi6xido de Carbono. 
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La forma racémica se conoce como Anfetamina y
el is6mero dextr6q¡ ro como Dextroanfetamina, éste últi- 

mo es un estimulante muy poderoso del Sistema Nervioso - 

Central; el ís6mero lev6q¡ ro tiene acci6n vasopresora - 
ma-vor. 

PREPARADOS: 

La AnFetamina se expende en forma de Sulfato - 

o de Fos£ ato para la adminístraci6n oral y para la pre

paraci6n de soluciones para la admínístraci6n ocular. 

Se encuentran en el mercado en £ orma de table

tas que contienen de 5 a 10 -.%q. de la sustancia. como

elixir que contiene 0. 5 mq. Por ml. v Como polvo Para - 

preparar soluciones en lo cue respecta al Sulfato. 

El Fosfato de Anfetamina se expende en forma - 

de tabletas de 5 mg. para uso oral, como elixir con --- 

1. 25 me. por ml. y en soluci6n al 19 de la Sustancia. 

La Anfetamína base se usaba mucho en Forma de

tubos inhaladores para el tratamiento de la conciesti6n- 

nasal pero ha sido reemplazw3a ya que la extraían rle es

tos para inqerirla. 

El Clorhidrato de Metanfetamira se encuentra - 

en el mercado en forma de tabletas de 2. 5 y 5. 0 mg., co
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mo elixir conteniendo 0. 66 mg. por mi. 

Algunos de los nombres comerciales nue se dán

a continuaci6n de estos compuestos, son 105 más utiliza

dos como anoréxicos. 

Nombre comercial Tipo de Anfetamina

que contiene: 

Bifetamina d, l-Anfetamina

Bencedrina Sulfato de Anfeta

mina racémica

Desbutal Clorhidrato de Me

tanfetamina

Desoxyn Metanfetamina

USOS TERAPEUTICOS: 

Auncue las Anfetamínas están elasifica- as co-io

aminas simpatomiméticas, Sus principales aplicaciones te

rapéuticas se derivan de sus eFectos centrales, como su- 

cede en su empleo para la narcolepsia, el parkinsonismo, 

la obesidad y la intoxicaci6n por medicamentos depreso— 
res centrales. 

En la narcolepsia, se obtiene notable aliv-10 - 

en los ataques del sueflo y exíste un mejorarniento en la - 
cataplexia. 



En 1937 Salomon y colaboradores demostraron el

gran valor de la Anfetamina en el tratamiento del parkin

sonismo postencefálico sobre todo cuando se usa combina- 

da con la Atropina, la Escopolamina. En cambio rara -- 

vez es benefico para el parkinsonismo arterioscler6tico. 

Se usa en los casos de alcoholismo cr6nico co- 

mo coad, i-tvante en la psicoterapia a pacientes en trata— 

miento contra este mal. Tanbién se usa como estimulan- 

te del estupor alcoh6lico agudo acortando el período de- 

recuperaci6n de la intoxicaci6n. 

En la obesidad y reducci6n de peso se ha utili

zado mucho ba,,o vigilancia médica y ha sido de ITran uti- 

lidad en diabéticos obesos, pero después de alcunas sema

nas de medicaci6n suele desarrollarse tolerancia para es

te efecto del medicamento, por lo que es necesarilo a -Lunen

tar las dosis y dado cue no son inocuas en pacieiites obe—- 

sos cuienes pueden tener trastornos cue contraindi- uen - 

su USO. 

La Anfetamina contrarresta la ataxia ,, somno— 

lencia rroducidos por el Feriobarbital por lo t&,ito es va

liosa como coadyuvante del Fenobarbital. También se ha

demostrado su utilidad en el tratamiento de ciertos -,ií-- 

Flos' con problemas de conducta y anormalidades electroen- 

cefalo5TráFicas. 
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Se han comunicado resultados favorables en el

empleo combinado de morfina y anfetamina en el trabajo

de parto para dominar el dolor sin depresi6n respirato- 

ria de la madre o feto. 

SITIOS Y MECANISMOS DE ACCION

La Anfetarána refuerza notablemente la res— 

puesta presora de la adrenalina, fen6meno tambien carac

teristico de la efedrina y en dosis elevadas disminuye - 

0 anula la acci6n de la epineTrina. 

Las acciones no simpatom:Unéticas de la Anfeta

mina se deben normalmente al relajamiento de la muscula

tura lisa gastrica por líberaci6n de la noradrenalina - 

almacenada, pero cuando no hay reserva de ella, produce

contracci6n gastrica porque actúa en los receptores --- 

5- Hidroxitriptamina ( 5- HT). En la musculatura lisa de

varios 6rganos en dnnde la noradrenalina y la anFetami- 
na causan concentraci6n, la anfetamína no actUa en los

receptores adrené~rgicos ni libera la noradrenalina sino

que produce estimulaci6n porque actua en dichos recepto

res. En tales 6rganos, a pesar de que los efectos ul

timos de los farmacos son semejantes, los sitios de ac- 

ci6n son muy diferentes. 
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VIAS DE ADMINISTRACION Y DOSIS

Administraci6n Local: 

Las sales de AnFetamina se administran por -- 

vía oral, la dosis media para adultos varía de 5 a 20 - 

mq. seg6i el resultado que se ruíera obtener. Los efecgun

tos aparecen de 30 minutos a 1 hora después de la admi- 

nistraci6n. En la medicaci6n contínua, la dosis suele

ser de 5 a 10 ma. tres o cuatro veces al día, pero pue

den ser necesarias cantidades mayores. 

Para la prueba de sensibilidad del paciente - 

al medicamento se dán 5 m(-4. como dosis inicial. 

Administraci6n subcutAnea: 

Es la más utilizada en la administraci6n pa— 

renteral, los efectos vasculares aparecen a los 5 minu- 

tos, la dosis se determina por la observaci6n de los re

sultados obtenidos, pero la dosis ordinaria es de lo mq. 

PRECAUCIONES Y CONTRAINDICACIONES

No debe ser usada en forma indiscrirtinada pa- 

ra combatir la somnolencia y para obtener un aumento de

enercTía y vivacidad. Los peliqros están en la supre— 

si6n de la seftal indicadora de Fatiqa en los individuos

cue realizan trabajos excesivos, en la posibiIidad de - 
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crear habito por el uso continuado y los efectos circu- 

latorios indeseables, se ha producido colapso en algu,-- 

nos de estos casos. 

Excepto bajo estrec ia vigilancia medica no es

recomendable para producir euforia, aumento -de la ener- 

gía o de la capacidad para. el trabajo, ni como reanima - 

dor después de excesos alcoh6licos temporales. 

Las contraindicaciones son: Híperteyisi6n, arte

rioescierosis, avanzada y enfermedades de las arterias - 

coronarias, estados de agitaci6n excesiva, ansiedad, ex

citaci6n, depresi6n, hipertiroidismo o ¡ dios¡-ncracia pa

ra el medicamento. 

Debe utilizarse con precauciones en pacíentes

con anorexia, insomnio, inestabilidad vasomotora, aste- 

nia, personalidad psicopatica o en las personas con an

tecedentes de tendencias homicidas o suicidas. En ca- 

sos raros produce dermatitis. 

RELACION ENTRE ESTRUCTURA QUIMICA Y ACCIONES

FARMACOLOGICAS. 

Para establecer esta relaci6n entre la estruc

tura quimica y acciones £ armacol6gicas de la Anfetamina

se han estudiado las diferencias que existen con otros - 

estimulantes simpatomimetícos así como con derivados de
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la misma Anfetamina. Se ha observado nue la Beta-^ enil

isopropilamina racémica ( Anfetamina) está intimameaite - 

ligada a su estructura ruímica especialmente con la Efe

drina, la Properdina, la Metilanfetamina v la Paredina. 

Las diferencias Parmacol6cicas entre la Anfe

tamina y Adrenalina se deben a que la primera posee un

metilo alfa de sustituci6n y carece de qrupos hidroxilo

fen6lícos; la estructura de la Anfetamina tiene resis- 

tencia contra la destrucci6n enzimática en él organismo

por eso es efícáz adminíltrada po;r vía oral, sus efec- 

tos son prolongados y tiene la notable propiedad de es

timular el Sistema Nervioso Central. 

La Beta- fenilisopropilamina existe en tres— 

formas, por la presencia de un átomo de Carbono asimé- 

trico en su molécula, la forma dextr6gira que es aproxí

madamente dos veces más potente que la racémica, lo --- 

cual se deduce de pruebas clínicas practicadas en indivi

duos normales y en pacientes con narcolepsia, enferinedad

de Parkinson postencefálica e hipotensi6n postural. 

La forma lev6gira es la menos potente de las - 

tres, ésto es de gran importancia porrue los compuestos- 

lev6gíros generalmente poseen mucha mayor actividad far- 

macol6qica que los dextrois6meros y racémicos. 

La Anfetamina tiene la propiedad de estimular

los 6rganos efectores inervados por los nervios adrenér



gicos por lo que se observa elevaci6n de la Presi6n --- 

sanguínea, constricci6n de los vasos periféricos, esti- 

mulaci6n del miocardio, relajaci6n de los músculos bron

quiales e intestinales, dilataci6n de la pupila, ademas

de estimular el eje cerebroespinal, el tallo y la corte

za cerebral. 

EFECTOS CENTRALES EN EL HOMBRE

En estudios sobre los efectos psíquicos de -- 

las Anfetaminas, las respuestas dependen de la dosis, - 

estado mental y la personalidad del paciente. Asi con

la administraci6n bucal de 10 a 30 mg. de la misma, los

resultados observados son: insomnio, vivacidad, aumen

to de la iniciativa, aumento de la confianza, euforia, - 

jubilo, aumento de la actividad motora y del lenguaje, - 

del poder de concentraci6n, de la elevaci6n del animo y

disminuci6n de la fatiga. Fortalecen al individuo pa- 

ra un mayor periodo de esfuerzo mental, pero no aumenta

la eficacia. 

Todos los efectos anteriores no son siempre - 

los mismos porque la accion benefica o placentera puede

intervenir en las dosis excesivas o la medicaci6n repe- 

tida, muchos pacientes experimentan ce£alea, palpita--- 

ci6n, mareo, transtornos vasomotores, agítaci6n, con-Eu- 

sion, disforia, aprensi6n, delirio, depresi0n 6 fatiga. 

Las dosis elevadas casi siempre van seguidas de fatiga
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y depresi6n mental por lo que existe grave peligro en el

uso indiscriminado del medicamento. 

FATIGA

No existe un acuerdo general sobre los resulta

dos de los efectos sobre la fatiga porque estos dependen

de las dosis empleadas, la gravedad y aparici6n de la -- 

misma. Sin embargo, se acepta que la disminuci0n de la

sensaci6n de la fatiga es puramente subjetiva y de orí— 

gen central. 

Al parecer los estimulantes centrales tienen - 

diferentes formas de acci6n sobre el síndr9me de la fati

ga. 

ANALGESIA

En 1941, Kiessig y Orzechowsky realizaron la - 

primera investigaci6n sobre el aumento en el umbral del - 

dolor medido eléctricamente en perros a los cuales se -- 

les administr6 el medicamento, y la Metanfetamina resul- 

t6 el más potente de los agentes simpaticomimeticos estu

diados, confirmando la eficacia analgésica la cual se ha

hecho extensiva al hombre. Así mismo, la forma dextr6- 

gira es más analgesica que la lev6gira; de tal forma que

la Anfetamina refuerza la acci6n analgésica de la Meperi

dina aumentando el umbral del dolor producido por inmer- 



si6n de la mano en agua helada, no obstante aumenta eli - 

qran parte la acci6n analpésica del Oxido Nitroso. 

ELECTROaTCEFALOGRAFIA

Las Anfetaminas aceleran v desincronizan el - 

electroencefalograma produciendo frecuencias más altas - 

en el hombre; también reduce los potenciales delta del - 

individuo narcoléptico. Las grandes ondas delta produ

cidas durante el -suelo después del insomnio prolongado, 

disminuye en amplitud y duraci6n. 

En nilos con transtornos de conducta y encefa

lograma anormal ( ritmo de 6 ciclos/ seg.) la AnFetamina- 

determina una notable mejoría en la conducta. En 1949 - 

Toman y Davis revisaron y analizaron los efectos de la - 

Anfetamina sobre el electroencefalograma. 

RESPIRACION

Las Anfetamínas y la Efedrina afectan a la -- 

respiraci6n en dos aspectos; estimulan el centro respí

ratorio bulbar y dilatan los bronquiolos. En 1940, Al- 

tsch-ule e Iglaure dieron a conocer que el medicamento - 

estimula la respiraci6n cuando existe depresi6m central, 

acci6n valiosa en el tratamiento de las intoxicaciones - 

por los anestésicos e hipn6ticos, pero no es Util en el

asma. 
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CARDIOVASCULAR

La respuesta cardiovascular varia de acuerdo - 

a la dosis, vía de administraci6n y presencia 6 ausen— 

cia de enfermedad cardiaca. Se ha observado con la ad

ministraci6n de la droga una caída parad6jica de la Pre

si6n sanguínea y aumentos 6 disminuciones imprevisibles

tanto en el nivel sist6lico como en el diast6lico sepa- 

rados o conjuntamente. 

La administraci6n por vía subcutanea o intra- 

venosa, es mucho más constante en sus efectos presores; 

ocasionalmente se presentan arritmias de individuos nor

males y enfermos del coraz6n. 

Al administrar 20 mg. de Anfetamina a nueve - 

individuos normales, seis de los cuales presentaron au- 

mento de la presi6n sanguinea media acompañada de dismi

nuci6n de abastecimiento de sangre al cerebro y del con

sumo cerebral de Oxigeno ( Fig. l). 

En 1949, Abreu y colaboradores aplicaron local

mente la Anfetamina en las mucosas produciendo vasocons

tricci6n y contracci6n de los tejidos congestionados. 

TRACTO GASTROINTESTINAL

Los efectos del medicamento en el tubo diges- 

tivo humano son variables dependiendo de la actividad - 

funcional en el momento en que se administra la droga. 
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Al parecer el est6mago normal es primeramente estimula- 

do y después inhibido, de modo que el vaciamiento final

se retarda, en ocasiones hay relajamiento del c6lon es- 

pastico, especialmente cuando existen estímulos que au- 

mentan el espasmo lo cual no influye grandem9nte sobre - 

la acidez gástrica. Los pacientes que toman el medica

mento pueden experimentar: eructos, flatulencia, anore

xia, nauseas, retortijones y aumento o disminuci6n de - 

las evacuaciones. 

MIDRIASIS

Las Anfetaminas producen Midriasís cuando se - 

instala en el saco conjuntival, efecto que se presenta - 

rara vez después de la administraci6n general. La apli

caci6n t6pica de una soluci6n al 1% produce dilItaci6n- 

pupilar después de media a una hora y el efecto desapa- 

rece en menos de dos horas. Las ventajas de este medi

camento como midriático consisten en que no determina - 

ningún cambio significativo en la presi6n intraocular, - 

no afecta la acomodaci6n y la pupila vuelve a su tamano

normal en breve tiempo. El reflejo de la luz no desa- 

parece, a no ser que se administre de modo repetido. 
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PRESION BEL LIQUIOU ESPINAL

PRESION SANGUINEA

FRECUENCIA CEL PULSO

TIEMPO EN MINUTOS

FIG. 1 Efecto de la Anfetamina sobre la Presi6n San

guinea, Frecuencia Cardiaca y Presi6n del Lí

ruido CePalorraquídeo. 

En el individuo normal se observa: La fle- 

cha indica la inyecci6n subcutánea de 20 mg. de Sulfa

to de Anfetamina en el tiempo cero. Las presiones - 

sist6lica y diast6lica comenzaron a aumentar dentro - 

de los 10 minutos, alcanzaron su máxima a los 15 minu

tos y siguieron altas durante toda la observaci6n. La

presi6n del líquido ceFalorraquídeo ascendi6 con el - 

aumento de la presi6n sanguínea. La frecuencia del - 

pulso dísminuy6. Aproximadamente una hora después - 

de la inyeccí6n se notaron algunas extrasistoles. 



S'OBRE MUSCULOS LIS06

Las An-fetaminas no relajan el músculo destruc

tor de la vejiga urinaria, el trígono y los esfinteres- 

musculares se contraen; por lo que el medicamento se - 

ha empleado satisfactoriamente en el tratamiento de la - 

enuresis e incortinencia de la orina. 

E- 1 1n3' Lormar v colaboradores utilizaroci la- 

téCrliCe de ',, Tro- ra.Fia Descenderte , observaror nue la ad

iii iistració-,.,,i de 20 mc.,. de Ai-if etamína por vía

sa en el hombre deter -minaban el aumento del vol ne-,,, de - 

los ri:--iones con lo rue se roñian visualizar -ne. jor, di -la, 

taci6n ne la Pelvis renal, ( ge las cálices, relallaci6n - 

v aumento del tamaKo C.el Ut-ero, -,',-otalle ensanchamiento - 

de la ve i-ja urinaria, ( llánidole un aspecto de veji- a --- 

estos efectos son e-,,actame~,,te opue5tos a los

observados con la Acetil- beta- 14etílcoliyia*, Al parecer

el útero se contrae Por acci6n de la Anfetamina, ésto - 

fué encontrado por Gunn en 1939. 

METABOLISMO

Las dosis altas de Anfetaminas aumentan nota- 

blemente el consumo de Oxígeno en los animales de expe- 

rimentaci6n. En dosis terapéuticas de 10 a 30 mq. se

ha observado un liciero aumento del metabolismo en el

hombre de aproximadamente 10 a 15%. 
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La Anfetamina no modifica el aprovechamiento - 

de los Hidratos de Carbono ni eleva la concentracion de
la dextrosa, lactato o de los cuerpos cet6nicos en la - 

sanqre. En algunos pacientes se ha observado eleva--- 

ci6n de la temperatura bucal. 

APETITO Y REDUCCION DE PESO. 

Los experimentos de£ initívos de Harris y sus - 
colaboradores en 1947, demostraron claramente que las - 

Anfetaminas en condiciones cuidadosamente controladas - 

pueden producir 0 facilitar pérdida de peso corporal en

perros y seres humanos obesos o no, determinandose casi

totalmente por la reducci6n de la ingesti6n de alimen— 

tos y s6lo en pequeno grado por un aumento variable en

la energia metab6lica general. Esto se debe a la dis

minuci6n 121 apetito o del deseo de comer. 

Este medicamento es tan potente que adminís— 

trado en perros una hora antes de la comida este la re- 

chaza y si se repite este procedimiento por varios días

se origina inanici6n. 

En el hombre la administraci6n de 10 mg. dis- 

minuye la agudeza olfatoria y del gusto a lo que se -- 

atribuye su eficacia. 
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TOXICIDAD. 

La alta dosificaci6n de Anfetamina produce ~- 

sintomas t6xicos notables debido a los efectos cerebra- 
les como inquietud, insomnio, locuacidad, nerviosidad; - 

especialmente se ha demostrado en los enfermos mentales
con£usi6n, agresividad, aumento dél líbido, aluscinacio

nes, delirio, ansiedad, estados de pánico y tendencia - 

al suicidio y al homicidio. 

Los efectos desagradables en el tracto gastro
intestinal son: sequedad de la boca, sabor metálico, - 

anorexia, náuseas, v6mitos y diarreas. 

Las reacciones cardiovasculares son: escalo- 

fríos, palidez o enrojecimiento, sudoraci6n, palpitacio

nes, hiper e hipotensi6n en grado notable, ce£alalgia,- 

diuresis, arritmia, dolor anginoso, colapso circulato— 

rio y sincope. 

Las hemorragias, especialmente en el cerebro~ 

son los hallazgos anatomopatól6gicos mas importantes -- 

que se encuentran en los animales y seres humanos muer- 

tos por intoxicaci6n aguda por An£ etamina, las convul— 

siones y el coma suelen ser los sintomas terminales. 

Por las variaciones individuales de reacción - 

al medicamento es difícil determinar la dosis t6xica. - 
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Tambien las enfermedades modifican la susceptibilidad - 

de la droga. En ocasiones dosis pequehas maniFiestan- 

sintomas alarmantes como consecuencia de la idiosincra- 

sia. Por ejemplo, despues de la ingesti6n de una sola

dosis de 15 mg. 0 menos, Por otro lado se han produci

do dosis alarmantes de 30 mg. y se ha causado la muerte

con 120 mg. ingeridos en breve tiempo; sin embargo, al- 

gunos han sobrevivido despues de tomar dosis mayores de

400 a 500 mg. 

Es por eso que no se debe considerar como

prueba de benignidad cuando se toman dosis muy elevadas

diariamente durante largo tiempo porque existe la posí- 

bilidad de que se haya producido tolerancia. Sin em— 

bargo, son particularmente notable; los fen6menos menta

les anormales y puede tambien producirse una considera- 

ble perdida de peso. 

TOLERANCIA

En algunos de los casos estudiados de esta de

pendencia, se encontraron defectos de la personalidad - 

que facilitaron la adquisicí6n del " Vicio#'. Los depen

dientes a otras substancias como barbituricos y alcohol, 

suelen abusar también de las Anfetaminas. 

Las dosis habituales que toman los dependien- 

tes es de 100 a 250 nig. una o dos veces al dia; pueden- 
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aparecen efectos de intoxicaci6n y delirios paranoides. 

No se desarrolla un síndrome de abstinencía cuando se - 
interrumpe, pero en alqunos casos se han observado e£ ec

tos gastroíntestinales indeseables. El tratamiento con

siste en suprimir bruscamente la administraci6n de esta

droga empleando sedantes y terapia psiquiátrica. 

En cuanto a la tolerancia, esta variarde un - 

individuo a otro. En 1940, Bloomberg comunic6 tres ca-I.— 

sos de Narcolepsia, en los cuales se administraron 70

durante más de dos aftos y no se produjo -ningún síntoma
de hábito u otra desviaci6n de la normalidad. Sin embar

o, alqunos individuos son susceptibles decrecientes a - 

los efectos del medicamento y. se hacen necesarias dosis- 

ma, ­"ores para obtener los efectos deseados. 

Puede producirse notable tolerancia especial- 

mente en enfermos neuropsiquiátricos. Se encuentran in

divíduos habituados que ingieren enormes cantidades dia

rias cue determinarían intoxicaci6n grave y aún mortal - 
en individuos no tolerantes. Un sujeto tom6 250 mq. -- 

diarios durante 5 affos al cabo de los cuales desarroll6

un cuadro alucinatorio agudo; otro individuo, ingiri6 - 

700 mg. diarios durante muchos meses, pero finalmente

experiment6 alucinaciones visuales, temblor notable, 

disnea y taquícardía; sin embarqo, no se presentaroyi - 

transtornos del sueffo. 



MEMOM

ABSORCION, DESTINO Y ELIPUNACIO1',J. 

Las Anfetaminas se absorben con facilidad y - 

en cantidad suficiente en el tracto intestinal y en los

lugares de administraci6n parenteral. 

Cuando las Anfetaminas o su Carbonato son in- 

halados por la naríz en cantidades terapéuticas para ob

tener efectos locales, se observan rara vez efectos ge~ 

nerales de importancía. 

Destino y Eliminaci6n.- Aproximadamente la -- 

mitad de las Anfetaminas administradas se destruyen en - 

el organismo por desamínaci6n, el resto se elimina en - 

forma inalterada por la orina, con la Anfetamina y la - 

Metanfetamina, las cantidades que se excretan inaltera- 

das llegan a 50 - 55% de la dosis oral administrada --- 

respectivamente. 

La Metan£etamina se degrada en parte a AnPeta- 

mina y como tal se excreta en la orina de 6 a 10%. de la - 

dosis tomada por vía oral. 

La excreci6n urinaria de la Anfetamina y Me— 

tanfetamina es en gran parte influida por el pH urina— 

rio; como el pKa de la Anfetamina es de 9. 93, el porcen

ta4je del fári-,iaco no ionizado aumenta en la orina alcali

na y el medicamento es fácilmente reabsorbido por los - 
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tubulos renales. A un pH de 8. 0, s6lo del 2 al 3% es

excretado. Si la orina es acida, la excreci6n renal

Puede llegar hasta un 80%. 

La acidi£icaci6n de la orina por la adminis

traci6n de Cloruro de Amoniaco es - un procedimiento ba

sico en el tratamiento de la intoxicaci6n por An-Petami
na. En lesiones hepaticas, hepatectomía, etc. La elí

minaci6n urinaria es similar a la cantidad administra- 
da. 

La An£ etamina es resistente a la desamina--- 

ci6n por oxidaci6n producida por la aminooxidasa, lo - 

cual explica en parte su acci6n prolongada; en efecto

son inhibídores fuertes de la monoaminooxidasa. Sin

embargo, otros sistemas enzimátícos activan la desami- 

naci6n de las anfetaminas y es posible que en este pro

ceso partIcípe el sistema de los ácidos asc6rbico y de
hidroasc6rbico y, probablemente la fenoloxidasa. 

La porci6,n de las Anfetaminas que escapan a

la destrucci6n en el organismo se elimina intacta por

la orina. En el hombre la excreci6n comíenza tres ho

ras después de la administraci6n, bucal, y aparece en

la orina un promedio del 43% a las 48 horas. Esta

eliminaci6n permanece relativamente constante durante

largo tiempo de administraci6n diaria y esto indica -- 

que no puede atribuirse desarrollo de tolerancia a - Lui

aumento de la velocidad de inactivacíon y eliminaci6n. 



M E T 0 D 0 S D E

I D E N T I F I C A C T 0



22 - 

METODOS DE IDENTIFICACION

PRUEBAS DE PRECIPITACION. 

Esta prueba no es específica y s6lo se consi- 
dera de orientaci6n. 

Reactivo.- 

Soluci6n de lugol: 

Iodo 50 g. 

Yoduro de Potasio 100 S. 

Agua destilada 1000 mi. 

1

Se disuelve el Iodo y el yoduro de Potasio en
100 mi. de agua destilada ya£orar a' 1000 mi. 

Reacci6n: 

A una pequefta cantidad de sustancia - 

problema se le agregan unas gotas de la soluci6n de lu- 

gol. 

Resultados: 

La soluci6n de lugol en presencia de - 

Anfetamina produce un precipitado café el cual es solu- 
ble en alcohol. 
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METODOS FISICOS. 

Destilacion.- 

Las anfetaminas destilan alrededor de 2000C - 

con descomposici6n. 

Cristalizaci6n.- 

Una cantidad determinada de un derivado benzoi

lado de An£ etamina se recristaliza dos veces en alcohol - 
al 50%, se determina la purez-a por fusi6n que debe ser a
135 ' C. 

Humedad. - 

Se disuelve 1 g. de Anfetamina en 10 ml. de pa

ra£ina liquida anhidra y se observa turbidez, si no hay

humedad no debe presentarse -. a turbidez. 

REACCIONES DE COLOR

REACCION DE MARQUIS. - 

Reactivo: 

Reacci6n: 

Formol al 40% 1 rnl. 

Acido sulfArico conc. 20 ml. 

En una placa horadada 4e porcelana, se colocan

las muestras de la sustancia problema, se le ahade una - 



gota pequeña del reactivo de Marquis y se observa el de

sarrollo de color. 

Resultado: 

Si se desarrolla un color café rojizo, indica

la probable presencia de amina. 

REACCION DE MANDELIN.- 

Reactivo: 

Reacci6n: 

Vanadato de Amonio 1 g. 

Acido SulfUrico 100 ml. 

En una placa horadada de porcelana, colocar - 

las sustancias problema, a continuaci6n agregar a cada - 

una de ellas unas gotas del reactivo y observar el desa
rrollo de color. 

Resultado: 

El reactivo tornará lentamente de amarillo a

verde olivo hasta un color verde gisaceo en presencia - 

de metanfetamina. LIn presencia de Anfetamina el vire

sera de amarillo a verde pasando rapidamente a café. 

REACCION DE DIFERENCIACION ENTRE TETRACICLINA Y ANFETA- 

MI NA. - 

Reactivo: 

Acido sul£urico concentrado

Agua



5

Reacci6n: 

En una placa horadada de porcelana, se ponen ~ 

aproximadamente 0. 5 g. de la muestra, se allade 1 ml. de - 

ácido sul£úrico concentrado, esperar a que se desarrolle

color y después de uno a dos minutos, agregar agua desti

lada agitando a la vez. 

Resultado: 

Si se observa un color amarillo se trata de Te

traciclina, si no cambia probablemente sea An£ etamína. 

En este caso se comprueba con la reacci6n de Marquis. 

La Anfetamina con ácido Sulfurico concentrado dá un. co— 

lor rosa o rojizo. 

PRUEBA MICROCRISTALINA. 

REACCION CON CLORURO DE ORO -ACIDO FOSFORICO. 

Reactivo: 

Soluci6n de Cloruro de Oro al 5% en agua

Acido fosf6rico diluído 1: 1 en agua

Hidr6xido de Sodio 6N

Reacci6n: 

En un cubreobjetos colocar una gota de Cloru- 

ro de oro al 5% en agua, se combina con una ( Tota de áci

do fosf6rico diluido. En un portaobjeto aparte, poner

la muestra problema con una gota de Hidr6xido de sodio- 
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6N - y se evapora a sequedad; se corre cuidadosamente el - 

cubreobjetos y observar al microscopio. 

Resultados: 

En Pocos minutos se debe apreciar la £Ormaci6n

de cristales característicos, que son cristales rectanau

lares de £ orma irregular con una ligera colorací6n violá
cea. 

METODOS DE CUANTIFICACION.- 

TITULACION: 

Se pesa una muestra enuivalente a 250 mg. de

SulPato de AnFetamina, se disuelve en 25 mi. de ácido

clorhídrico 0. 1N y el exceso de ácido se titula con hi— 

dr6xido de sodio 0. 1N en presencia de rojo de metilo co- 
mo indicador. 

La Farmacopea Internacional serlala que la Ame

tamina se titula directamente con áCido clorhidrico 0. 1N

y se disuelve en alcohol en presencia de rojo de metilo - 
como indicador. 

Valoraci6n.- 

Se pesa una muestra de 300 mg. de Sulfato de - 

An-Petamína, se disuelve en agua, se alcaliniza con hídr6

xido de sodio y se extrae la An£etamína base con éter. - 

El éter se evapora a un volumen aproximado de lo mi., se

adicionan 20 mi. de ácido sulf'(xrico 0. 1N, se evapora el- 
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éter residual y se titula el exceso de ácido can -ana so- 
luci6n de hidróxido de sOdio O. IN en presencia de rojo - 
de metilo como índícador. 

METODO ' KJELDAHL.- 

Se pesan aproxímadamente 125 mq. de Sul -Pato de

Anfetamina, se coloc¿n. en un Diatraz Erlenmeyer de 250 mI

con cuello esmerilado, se aiNaden 150 ynl. de agua v unas- 

qranallas de Zínc y de 5 a 10 ml. de hidr¿>xído de pota— 

sio al 50%. Se destila y se pone en - un vaso de - ireciT)i
tado conteniendo 15 rjil. de ácido sulMrico 0, 05N y tres - 

gotas de rojo de metilo como indicador. Aproximadamen- 

te 100 mi. del destilado recolectado se titula con hidr¿5

xido de potasio 0. 02N hasta el víre del indícador a co— 
lor naranja. 

CAlculos: 

Mi. H so . 1

mq. de Anf. 
2 4) (

N) ( m". KOH) ( N) X meq. 

PE -,50 de la muestra
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METODO GRAVIMETRICO. - 

Se pesa una muestra equivalente a 250 mg. de

Sulfato de An£ etamina, se disuelve en 25 mi. de ácido

clorhídrico o. jN; se adiciona bicarbonato de sodío a la- 

soluci6n acuosa y se agita para disolver la sal rápida— 
mente, se adiciona 1 m],L. de acetato de sodio y se de a - 
reposar la nuestra durante 5 minutos, se extrae completa

mente la Acetílanfetamina con 50 mI. de cloror ôrmo, se - 

evapora el filtrado en bafto maría aplicando una Corrien- 
te de aire; se pasa a un iñatraz de 50 ml. Con peruenas - 

porciones de cloroformo, se continúa la evaporaci6n s6lo

del solvente. Se calienta el residuo de acetilanfetami

na en una estufa durante una hora a 80<1C, se eny r̂ia en

un desecador y se pesa. 

cAlculos: 

mg. de Sulf. de Anf. = mg. de Acetilanfetamina X 1. 0395

METODO VOLUMETRICO. - 

Se pesa el equivalente exacto de 25 m9. de Sul

Pato de AnFetamina o de otra sal, se transfiere a un ma- 

traz o vaso de 100 mi. y se le adicionan 15 mi. de aqua - 

se deja reposar durante 15 minutos; se transfiero- la ma- 

yor cantidad de suspensi6n pesible a w Buchner de 40 mm. 
aproximad amen te ,,, se Filtra por vacio co,n ' Porcio,,ies de - 
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aqua hasta alcan-zar 15 mi. Y posteriormente se hacen una

serie de lavados con cuatro Dorciones (-,e lo mi. de agua, 

se lleva el volúmen a 100 mi. con agua destilada y se -- 
mezcla. Se transfieren 40 mI. a - un matraz v se adicio- 

na 1 mi. de una soluci6n al 10% de hídr6xido de sodio, - 

se extrae con seis porciones de 25 mi. de éter; se Fíl­ 

tra con algod6n enjuagando el separador para pasar la ina
Yor cantidad posible. Se ex -trae el filtrado con 20 mi * 

de ácido sulfúrico 0. 02N, se agita y se separa la solu— 

ci6n de ácido, se pasa a un matraz de 250 mi., se lava - 

el éter con porciones de lo, 5, 5 mi. de aaua; se combi- 

nan los lavados con la extracci6n en ba%o mar a hasta la
corripleta evaporaci6n del éter, se deja enfriar sobre iz—,a

soluci6n de hidr6xido de 50dio 0. 02N usando rojo de meti
lo COMO 4Indicador. Calcular el % de sulfato de anfeta- 

mina considerando que 1 mi. de la soluci6n <¡-e ácido sul- 

fúrico 0. 02N gastado, corresponde a 3. 685 mg. de sulfato

de anPetamina. 

La determ-inaci6n confirmativa se hace por medio
del método Gravimétrico. 
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CIRIOMATOGRAFIA EN PAPEL.- 

146todo: 

Esta prueba se lleva a cabo por el método de C -,,z

rry y Powell modificado en 1954. 

Está basado en la separaci6n de las AnPetaminas

presentes en una muestra mediante el reparto existente en

tre la fase m6vil ( Solvente) y la fase estacionaria, la - 

cual está soportada sobre un s6lido adecuado ( tiras de pa

pel filtro impregnadas de una soluci6n amortiguadora, con

el fín de obtener el pH adecuado para el mejor desarrollo

de la Cromatografía). 

T6cniCa: 

Se cortan tiras de papel filtro Whatmar- del -nu- 

mero 1 de 14 X 6 pulgadas. Se emplean guantes para el - 

manejo de las mismas. Estas tíras se pueden preparar de
1

dos formas: 

1.- Se sumerqen en una solucib-n de Citrato c e

Sodio con , uq pH de 5. 5 la cual se prepara de la iguiente

manera: 

A 100 ml. de una soluci6n de Citrato de Sodio - 

tribásíco 1N dihidratado se le adicionan 35 ml. de u,-I ia so

luci6n 111 de ácido citrico mo,,iohidratadó, ajustardo al PH

deseado con ayuda de un Potenci6metro. 
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2.- Las tiras de papel se humedecen en - wria- 
soluci6n al 5% de Citrato de Sodio dihidratado. 

A las tiras de papel se les elimina el exceso
de líquido por secado a temperatura ambiente. Estas

tiras de papel así preparadas pueden ser lamacenadas
por tiempo índefinido. 

El solvente se prepara por disoluci6n de 2. 1

gramos de ácido cítrico en una mezcla de 65 mI. de acua

y 435 ml. de N - butanol. Puede ser usado en un período

de varias semanas suministrándole agua, que se adicio,ia

de tiempo en tiempo para conservar la gravedad específí
ca de 0. 846 a 0. 044. 

El Sulfato de AnFetamina usado como estandan- 
dar, se disuelve en ácídó acético 1N 6 en agua, 6 en -- 

cloroformo para dar una sOluci6n al 1%. 

Preparací6n de la Sustancia Problema. - 

Al Sulfato de Anfetan, ina, se le adicionan 5 rll

de aqua destilada, se alcaliniza con unas notas de Hj-d-r6

xído de Sodio diluído al 10% 6 hidr6xido de amonio. 

En un embudo de separaci6n, se coloca esta so- 

luci6n y se agre-,an 5 ml. de cloroformo 6 éter con el -- 

fín de extraer los Principios activos, se agita suavemen
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te para evitar la formaci6n de una emulsi6n, se deja re- 

POsar unos minutos y después se separa el extracto cloro
f6rmico 0 etéreo, 

el cual se recibe en un frasco de vi--- 

irio anteriormente rotulado con el nombre del problema. - 
La extracci6n se repite dos veces más, con 5 ml. de sol- 

vente OrcánicO cada una. De estos extractos se hace la

aplicaci6n directaxtente sobre las tiras de papel Píltro- 
Whatman. 

Se recc>hiiendan las extracciones con solventes- 
OrqánicOs con el objeto de separar los excipientes ( cue - 

contengan las foriras Farmacéutícas) de los Principios ac
tivos. 

La Anfetamína se puede exttraer directamente
de la droga Pulverizada adicionando tres Porciones de
5 ml. de éter, se alealiníza con hidr6xido de sodío al
10% 6 con hidr6xido de amonio y filtrando a través del
papel Filtro. 

APlicaci6n de las muestras. - 

Se aP-LiCán al papel sobre una línea de partida
trazada en el papel aproximadamente a dos centímetros de
la orilla que se semerge en el solvente. La arlicaci6n

Se lleva a cabo con un tubo capilar, una jeringa con agu
Ja del No. 20 0 el extremo plano de un palillo, procuran

do que la Qota no se extienda demasiado, que tenga apro- 

ximadamente 0. 5 cm. de diámetro y se deja secar a tempe- 
ratura ambiente o en estufa. 
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La cámara de cromatografia deberá ser saturada

previamente con el solvente, se ha observado que ésto ocu

rre en 24 horas aproximadamente y se puede mantener así - 

por tiempo inde2inido procurando mantener el volumen del

solvente constante y la cámara perfeetwae-nte cerrada mien

tras no está en uso. 

Se usa la técnica ascendente, en la cual el sol

vente se coloca en el £ ondo de la cámara de desarrollo; - 

se corren varias tiras al mismo tieupo cuidando que al co

locarlas queden suspendidas en el solvente de - tal modo -- 

crue la linea de partida esté a 1 cin. arriba de la super£¡ 

cie del solvente. 

Una vez que se han colocado las tiras de papel

dentro de la cámara, ésta se cierra herméticamente y se - 

deja desarrollar la cromatogra£51- a durante 5 horas., al ca

bo de las cuales las tiras se sacan y la posición del sol

vente se marca en la parte del £ rente y se dejan secar a

temperatura ambiente. 

Posteriormente se lleva a cabo la inspecci6n -- 

del eromatograma por medio de luz ultravioleta y por la

aplicaci6n de soluciones reveladoras. 

Soluciones reveladoras: 

a) Verde de Bromocresol al 0. 5% en etanol abso- 

luto. 

b) Permanganato de Potasio al 1% en agua

c) Nínhidrina al 0. 5% en acetona; cuando se usa
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esta sustancia es necesario calentar las ti

ras en una estufa a calor seco a 1000C du- 

rante 5 minutos, o a calor húmedo a 150' C - 

por 2 minutos despues de haberlas rociado. 

Una vez localizado el corrimiento de la Anfeta

mina, se determina el valor de R£ que es la medida basi- 

ca de una cromatografla en papel y es una constante ca- 

racteristica para cada sustancia. 

R.f= 
Dist. recorrida por la sustancia desde el punto inicial

Dist. recorrida por el frente del solvente desde el

punto inicial. 

RESULTADOS: 

COMIPUESTO

1

R£ DIFERENCIA

SULFATO DE ANFE

TAMINA ( Patr6nT 0. 62 0

ANFETAMINA 0. 60 0. 02

CLORHIDRATO DE
0. 52 0. 10

METANFETAMINA
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METODO ESPECTROFOTOMETRICO. 

Este método tiene la ventaja de Proporcionar - 
bandas aisladas iaenores o iguales a 1 mm., en la regi6n- 

de 225 nm. en una celda de 1 cm. 

Para lo cual es necesario hacer la preparaci6n

de una Soluci6n estandar que consiste en pesar de 80 a - 
90 mg. de Sulfato de AnFetamina de pureza conocida, se - 

transfiere a un matraz de 100 mi. y se disuelvo,> en ácido

sulFúrico normal y se mezcla. 

COMPUESTOS

SULFATO DE CLORHIDRATO DE
1

REVELADORES
ANFETAMINA METANFETAMINA

LUZ ULTRAVIOLETA NEGATIVO NEGATIVO

POSITIVO POSITIVO
VERDE DE BROMO Reacc, fuer Reacc. fuer

CRESOL te Azul- ve7 te Azul -ve -r
de). de). 

POSITIVO POSITIVO
NINHIDRINA Reacc. fuer Reacc. £ ier

te morado) 7 te Morado)_. 

PERMANGANATO

DE POTASIO

1
NEGATIVO NEGATIVO

METODO ESPECTROFOTOMETRICO. 

Este método tiene la ventaja de Proporcionar - 
bandas aisladas iaenores o iguales a 1 mm., en la regi6n- 

de 225 nm. en una celda de 1 cm. 

Para lo cual es necesario hacer la preparaci6n

de una Soluci6n estandar que consiste en pesar de 80 a - 
90 mg. de Sulfato de AnFetamina de pureza conocida, se - 

transfiere a un matraz de 100 mi. y se disuelvo,> en ácido

sulFúrico normal y se mezcla. 
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Por otra parte, se prepara la muestra problema

de la siguiente manera: Pesar más 4 menos 20 tabletas 6

cápsulas del compuesto y calcular el peso por unidad con
tenidas, moler las tabletas 6 contenido de las cáPsulas- 

y pasarlo por un tamiz del No. 60. 

Se pesa una cantidad equivalente de 20 a 22 - 

miligramos de Sulfato de An£ etamina y se transfiere al - 
Kjeldah1, se adicionan 25 mi. de ácido sulfúrico normal - 

más 0. 5 9. de Zinc granulado y 100 mi. de agua, se ca--- 

lienta en bafto maría durante 5 minutos agitando espor5di

camente para completar la dispersi6n de la muestra. E-, 

friar y lavar el fondo del matraz con 75 mi. de aqua con

teniendo una pequeha cantidad de antiespumante, se pasa - 

a un Erlenmeyer de 300 mi. que contenga 50 mi. de ácido - 

sulfúrico 0. 5N, se pone el Yjeldahl en una tela de asbes

to, se adicionan 5 mi. de Hidr6xido de sodio al 10%, se - 

conecta a destilaci6n v se coloca el mechero, hasta te— 

ner un volúmen de 200 a 225 mI. lo cual se obtiene apro- 

ximadamente en 15 minutos, la muestra se recibe en unos - 

mililitros de agua, y se transfiere a un matraz de 500 ml. 

lavándolo con porciones de agita, inmediatamente se adi— 

cionan 50 mi. de cloroformo, se agita durante dos minu— 

tos y se deja reposar para que se separe completamente, - 

se lava con cloro£ormo; se seca el separador y posterior

mente se reextrae la soluci6n alcalina con 50, 25, 25, y

25 mi. respectivamente de clorpfoirmo y se adicionan 25 - 

mililitros de ácido sulFúrico 1N al matraz que contiene - 

el combinado de cloroformo, se extrae y se agita vicoro- 
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samente durante 2 a 3 minutos, se deja reposar y separar

completamente descartando el cloroformo. 

El espectro Ultravioleta se obtiene de la -- 

fase acuosa, usando una celda de 1 cm. a una longitud de

onda de 225 a 300 nm. usando como referencia cloroformo - 

saturado, ácido sulfúrico lN, más 200 ml. de agua y 275 - 

mililitros de cloroformo en un matraz de 500 ml. durante

1 a 2 minutos, se retira el cloroformo. 

La capa de cloroformo dentro del separador que

contenga 25 ml. de solucí6n estandar, se agita vigorosa- 

mente durante 2 6 3 minutos y se obtiene el espectro de - 
Ultravioleta. 

Cálculos: 

mg Sulf Anf) X ( g Probi) = ( AU/ AS) X( MgEst/ ml/ g ProblX25) 

Donde: 

Au = Amx Probi. a 275 nm - ( Amin a 254 nrn+ Amin a 262-nm)/ 2

As = Amax Est. a 275 nm - ( Amin a 254 nm+ Amin a 262rim)/ 2
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CROMATOGRAFIA EN CAPA. FINA; ANALISIS ESPECTROFLUOROMETRI- 

CO DE ANFETAMINA Y ANALOGOS DE ANFETAMINA DESPUES DE __`.?EAC

CIONAR CON: 4- CLORO- 7- NITROBENZO- 2, 1, 3- OXADIAZOL ( i'JBD- Cl). 

El 4- Cloro- 7- Nitrobenzo- 2, 1, 3- Oxadiazol es - un - 

compuesto que produce derivados fluorescentes, fu, usado - 

por prL-nera vez por Gosh y Whiteho-use para clasi.Cicar ami

noácidos y posteriormente Miles y SCherl-k la usaron para - 

la identi£icaci6n de Fenileti.laminas, así como para deter

minar cuantitativamente insecticidas ditiocarbamados. 

En este trabajo el NBD- Cl se usa para formar de

rivados fluorescentes de An£etaminas y compuestos analo— 

gos, la reaccion que se lleva a cabo es la siguiente: 

M62 092
N142 I I w

0 9 0 + MCICM2 — CH — CH3 + 0@
CI us

I

CH2— CH— CH3

Reactivos.- 

NBD- Cl puro

Soluci0n Stock al 1% de todos los compuestos

Soluci0n Buf2er iM de Acido B6rico- Cloruro de Sodio y --- 

Carbonato de Sodio de pH= 9. 0

Clorotrimetil silano

Sistemas Solventes: 

A 1 2 Dicloroetano

B Acetato de Etilcíclohexano ( 3: 2) 



39 - 

C Acetato de Etilciclohexano ( 2: 3) 

D Cloroformo- TetrahidroFurano ( 98: 2) 

Gel de Sílice GF - 254

Preparaci6n de los Reactivos. 

NBD- Cl puro ( comercial) 

Clorotrimetilsilano ( comercial) 

Sistemas Solventes ( comerciales) 

Soluci6n Stock al 1% preparado en metilisobutilcetona y

metil n- amilcetona. 

La solucion Stock de todos los compuestos se prepararon - 

con agua destilada a una concentrací6n de lo mg. de base

por mililitro. 

Buffer iM de Acido B6rico- Cloruro de Sodio -Carbonato de - 

Sodio 370 ml. de una Soluci6n de Carbonato de Sodio lM

630 ml. de una soluci6n de Acido B6rico- Cloruro de Sodio

lM

Material Utilizado: 

Tubos de ensayo preparados de la siguiente manera: 

Se colocan los tubos de ensayo en Eter hasta que se eva- 

pore, Posteriormente se dejan durante toda la noche en - 

una e_,oluci6n al 5% de Clorotrimetilsilano en Tolueno, en

juagar en Metanol el cual se evapora a 70 grados centi— 

grados. 

Placas para cormatografía de 20 X 20 centímetros cubier- 

tas con Gel, de Sílice GV - 25/4 de 0. 25 mm. ( le altura. 

Espectrofotómetro Aminco Bowman
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I 

Registrador NFE 1620- 855 x -y

Registrador para el trabajo cuantitativo Hitachi 159 l -mV

Lámpara Camag TL -900 UV

Compuestos Estudiados: 

Fosfato de Anfetamina ( 1- Peníl- 2- aminopropano Fosfato) 

Pervitin ( 1- Fenil- 2- aminopropano Hidrocloruro) 

Etilanfetamina ( 1- Fenil- 2- Etílaminipropano Hi,droclor-uro) 

Ritalin ( 2- Fenil- alfa- 2- piperidina- Acido Acético- Metilester

Hidrocloruro) 

Lidepran ( alfa-Fenil- 2- piperidina w taAolacetato Hidro- 

cloruro) 

Preludin ( 3- Metil- 2- Metii-morfolina Hidrocloruro) 

Sympatol ( p- hidroxi- alfa-( Metilamino)metil- m- HidroxibenziI

alcohol tartrato) 

Effortil ( alfa-( Etilamino)metil- m- Hidroxibenzilalcohol Hi

drocloruro) 

Clorfentermina ( 4 -Cloro -alfa, alfa-dimetilfeneti.lamina Hi

drocloruro) 

Vasculat ( alfa-( butilamino) metil- p- hidroxibenzilalcohol

Sulfato) 

Beta- Feniletilamino( l- amino- 2- feniletano Hidrocloruro) 

Efedrina ( alfa- l-( metilamino) etilbenzilalcohol Hidroclo- 

ruro) 

Heptaminol ( 6- amino- 2- metil- 2- Heptaminol Hidrocloruro) 

Metoxifenamina ( alfa-( l- aminoetil)- 2, 5- dimetoxibenzila1

cohol Hid-t-ucloruro). 
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T6Cnica: 

10 mililitros de muestra de cada una de las soluciones - 

Stock se colocan en un tubo respectivamente y se evapo- 

ra a 80 grados centígrados en un baho de agua hirviendo - 

dentro de una corriente de Nitr6geno, agitar, agregar - 

0. 2 ml. de una solución de Bicarbonato de Sodio y agitar, 

posteriormente agregar 0. 2 ml. de soluci6n NBD- Cl al 1V. - 

en MIBK sobre la soluci6n de bicarbonato de Sodio; tapar

el tubo y calentar a 80 grados centtgrados durante 30 mi

nutos en un baño de agua caliente, se deja enfriar y se - 

usan 10 microlitros de estas mezclas para colocarlas en

la placa cromatográ'ica en cada uno de los distintos sis

temas solventes. 

Las manchas se revelan bajo una lámpara Camag- 

TL 900 Ultravioleta a 350 nra. ( Tabla l). 

Analisis Instrumental: 

La £ luorescencia se midi6 con un espectrofot6metro Aminco

Bovman equipado con una película delgada; la abertura se

mantuvo constante a 0. 55 mm. y el espectro se recogi6 en

un registrador xFE 1620 -855x -y,, 

Para estudiar estos compuestos cuantitativamen

te, se usó un registrador Hitachi 159 1 mV, se coloc6 un

atenuador entre la salida del fot6metro ( 50 mV) y la en- 

trada del registrador ( 1 mV), la excitaci6n del monocro- 

mador se fij6 en 482 nm y la emisi6n a—523 rim; la veloci
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dad de la registradora ful de lo mm/ min. 

La altura de los picos se relacionaron con las

concentraciones de anfetamina colocadas para obtener las

curvas de calibraci6n ( Tabla 11). 

Tabla I.- Valores de R£ de Drogas Simpatomimétícas en

Diferentes Sistemas Sol" ntps. 

Compuesto A B C D Color

Anfetamina 0. 70 0. 53
1

0. 65 0. 52 Amarillo

Pervitin 0. 65 0. 47 0., 12 0. 34 Naranja

Metoxifenamina 0. 76 0. 41 0. 54 0. 62 Amarillo

Etilanfetamina 0. 73 0. 48 0. 42 0. 62 Rosa

Ritalin 0. 72 0. 48 0, 29 0. 54 Rosa

Lidepran 0. 10 0. 34 0. 15 0. 29 Rosa

Preludín 0. 73 0. 42 0. 23 0. 45 Naranja

Sympatol 0. 00 0. 13 0. 05 0. 06 Naranja

Effortil 0. 00 0. 23 0. 07 0. 12 Naranja

Clorfentermina 0. 78 0. 69 0. 29 0. 17 Rojo

Vesculat 0. 00 Q- 37 0. 13 0. 05 Naranja

Beta- fenil-eti

lamina 0. 76 0. 72 0. 30 0. 50 Amarillo

Efedrina 0. 20 0. 42 0. 07 0. 19 Naranja

Heptaminol 0. 00 0. 16 0. 15 0. 10 Amarillo
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Tabla II.- Máxima en Espectro de Fluorescencia para

NBD- derivados. 

Coripuesto máxima

nm) 

Anfetaminas 523

Pervitin 537

Metoxifenamina. 535

Etilanfetamina 530

Ritalin 535

depran 535

Preludin 535

Sympatol 525

Ef£ortil 545

Clorfentermine 535

Vasculat 525

Beta- feniletilamina 540

Efecrina 525

Heptaminol 512

Este estudio se ha hecho con buenos resultados

en £ Iuídos organicos como sangre y orina, para lo cual

es necesario la preparación de estas para su estudio; 



añadiendoles tuaa cantidad de anfetamina previamente cal

culada como prueba para determinar su recuperacion en - 

estos fluidos y poder ser usada posteriormente para la

determinaci6n de Anfetaminas en individuos dependientes. 

EXTRACCION DE MUESTRAS EN ORINA. - 

Las muestras de orina se refuer'zan con 5 ---- 

microgr. por cada 5 ml. de orina para obtener una con— 

centraci6n de 1 ppm., se alcaliníza agregando unas go— 

tas de Hidr6xido de Sodio 2N y la extracci6n se hace - 

por agitaci6n mecánica con dos porciones de 20 ml. de - 

ker etIlico, se lavan las capas de éter con 5 ml. de - 

Hidr6xido de Sodio 0. 005N y la fase etérea se seca so— 

bre Sulfato de Sodio anhidro. 

Para evaporar completamente la capa de éter - 

se usa un tubo silanizado conteniendo 0. 1 ml. de acido - 

clorhídrico 0. 1N en baño de agua caliente a 350C bajo - 

un £ lujo uniforme de Nitr6geno. 

EXTRACCION DE MUESTRAS EN SANGRE

Se re£uerzan las muestras de 1 ml. de sangre - 

con. 10 nanog. de Anfetamina, se adicionan 5 ral. de solu- 

cí6n de Acido Borico- Cloruro de Sodio -Carbonato ( de Sodio

lN, la extracción se hace con 10 ml. de éter agitando du

rante 10 min., se separan las dos capas por centrifuga— 

ci6n a 2500 rpm. durante 10 min., la capa externa se ex- 

trae con pipeta Pasteur; las capas combinadas se secan - 
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sobre SulEato de Sodio anhidro y se evapora en un tubo - 

silanizaco que contenga 0. 1 ml. de Acido Clorhídrico --- 

0. 1N en baño de agua caliente, a 35<1C bajo un £ lujo uni- 

forme de Nitr6geno. 

FLUORESCENCIA. - 

Los derivados £ luorescentes tienen un in9ximo - 

en su espectro entre 510 y 545 nm., el de mayor absor--- 

ci6n se llev6 a cabo., -a 482 nm. ( Tabla II). 

Para el anglisis cuantitativo se hicieron diluciones de

las muestras de 10, 20, 30. 50 y 100 nanog. de Anfetami- 

na aplicadas a las Placas cromatográPicas y midiendo las
intensidades de la fluorescencia en 1, 2 dicioroetano. 

Las desviaciones estandar de cada concentra

ci6n se observan en la tabla III. 

TABLA III.- Estudio cuantitativo de An£ etamina

Cantidad de Anfetamina

aplícada( ng) Desviacion Es andar

10 9. 5

20 4. 5

30 7. 4

50 6, 4

1-00 5. 0
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Las relaciones lineales entre la altura de los

picos y la concentraci6n de Anfetamina aplicada, se obtu

vieron hasta de 500 ng. 

En este estudio la recuperación de AnEetamína- 

en sangre y en orina fué la siguiente: 

ORINA- 83+ 6% 

SAN GRE 70+ 3% 

CROMATOGRAFIA EN COLUMNA. - 

Las anfetaminas se analizan como bases libres - 

pero más a menudo como derivados, son relativamente ba— 

ses libres volatiles pero presentan mala resoluci6n para

los picos de solventes por lo cual es usual la columna - 

de silicona. 

A continuaci6n se dan una serie de condiciones

bajo las cuales se han estudiado las Anfetaminas en cro- 

matogra.fía en columna, así co:no los autores de estos ex- 

perimentos. 

Beckett y Rowland probaron las Anfetaminas co- 

mo bases libres usando una columna de Carbowax alcalino - 

al 10%, extrayendo la anfetamina de la orina alcalina -- 

con éter etilico y cromatografiado con N, Ndimetilanilina

como estandar interno. Si existen indicios de que exis

te la anfetamina en el residuo, éste se disuelve con ace

tona y se vuelve a cromatogra-Fiar. 
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Las Anfetaminas en forma de base de Schiff se- 

Fíalan un cambio de pico con lo que se hace la confirma— 

ci6n. La metan£etamina por ser una amina secundaria no

presenta cambio de pico. 

En experimentos posteriores se revelaron proce

dimientos sistemáticos para hacer la identificaci6n de - 

éstas drogas en deportistas. 

Esto incluye columnas múltiples una polar, y - 

una serie de reacciones que producen cambios caracteris- 

ticos de los picos de aminas primarias, secundarias y -- 

compuestos fen6licos. 

Lebísh y otros, extrajeron un filtrado de áci- 

do tungstico de sangre con éter y después adicionaron an

hidrído acético al residuo de An£ etamina acetilada, las

Anfetaminas se cromatografiaron en una columna SE - 30 al

2. 5% con N- propilanfetamina usado como estandar interno. 

Los resultados positivos se confirmaron por -- 

cromatogra£ía de las drogas modificadas en una columna - 

de Carbowax alcalino. 

Toseland y Scott, cromatografiaron las Anfeta- 

minas en una columna de Apiezon al 10% y encontraron ace

tilaci6n con cloruro de acetilo. 

Las anfetaminas pueden ser convertidas en deri

vados halogenados y analizados con más selectividad y -- 

sensibilidad con detectores de captura de electrones. 

Bruce y Maynard,, prepararan la hepta-Fluorobuti



ramida de An£etamina y Metanfetamina anterior a la croma

tografia con detecci6n de captura de electrones. Las - 

aminas fueron extraidas de plasma alcalino en pentano y_ 
los residuos tratados con anhidrido hepta£luorobutírico, 

los derivados se reextraen en pentano y cromatografiados
en una columna OV - 1 a 5%. La sensibilidad es mayor de

0. 4 mg./ mi. de anfetamina. 

Wilkinson determín6 que el pentafluorobenzoil- 

derivado de an£etamina es favorable para un detector de

captu-ra de electrones que es mayor de 20, 000 tiercipos pro

ducidos por el derivado tri£luoroacetato. 

Aunque en la orina la anfetamina es mayor que

1 microg/ m1 terapéuticamente los valores en plasma son - 
menores que 100 m9/ mi. 

OIBríen y otros publicaron un método sensible - 

a 10 mg/ m1 alcalinizando el plasma y extrayendo con ben- 
zeno y encontraron que el aumento de dietilamina estaba - 

adicionado como exceso. 

Se burbujea ácido clorhidrico directamente al - 

solvente causando precipitaci6n de la dietilamina y el - 
coprecipitado de anfetamina como hidrocloruro. El pre- 

cipitado se disuelve en cloroformo conteniendo adanante- 

mina como estandar interno y subsecuentemente cromatogra

fiado como derivado trifluoroacetato, debe tenerse espe- 

cial cuidado para prevenir la pérdida de an2etamina por- 

adsorcí6n sobre cubierta de vidrio. Por volatilidad

hay pérdida considerable de droga que puede ocurrir si
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la fase orgánica es evaporada cuando la an£etamina se en

cuentra como base libre. 

Estudiando este fen6meno, se encontr6 que si - 

el benzeno conteniendo la an2etamína como base libre, se

evaporaba a temperatura ambiente dentro de un £ lujo de - 

Nitr6geno al 50% lo cual ocurre en una hora. 

CROMATOGRAFIA DE GAS. - 

La CromatograMa de gas en aspectos generales - 

se lleva a cabo bajo las siguientes condiciones: 

La presi6n es de 6 ft; la columna usada es de

Carbo ~ de 20m. 20% en una malla de 42 a 60 GC - 22 re£rac

tarío, a una temperatura de 191' C y con helio corno gas - 
de £ lujo de 56 mi. por minuto ( 10psi de, presí6n), El - 

detector usado será de 85 mA y la cantidad de muestra — 

usada de 15 mícrog/ 1t de et l éter conteniendo 0. 15 mg. - 
de base libre. 

El tiempo relativo de retenci6n encontrado pa- 

ra la An£etamina Pué de 6. 25 min. 

Se hizo un estudio usando cromatografla de gas

de sudor humano obtenido de la camiseta de deportistas - 

sometidos a un ejercicio excesívo corriparándolo con la ex

cresi6n en orina. 

La dosis administrada a estos individuos Fué - 

de 20 a 25 mg. se estimul6 la sudoracAn a intervalos re
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gulares subsiguientes a la ingesti6n de la droga ( Tabla

l). 

El sudor se recolect6 durante lo min. de sudo

raci6n y en cada prueba se recogieron aproximadamente - 

de 3 a lo mi. y simultáneamente la orina se recogi6 en - 

un período de 60 horas. 

La 1- dimetílanfetamina y su posible metaboli- 

to la l-metan£etamina Pueron determinadas por cromato— 

grafía Gas - Líquido. 
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La identidad de la droga original y sus metabo

litos £ué revisada por análisis de espectro de masas com

oqrafla de gas y masas. binado con espectr6metro de croma -él _ 

L. X:. B. 9000). Del espectro tíPico de masas está dado - 

en la fígura 2 y 3; el pico caracteristico para la dime- 

tilan-Fetamina se encuentra en 72 y para el metabolito me

tanfetamina en 58. 

Las curvas tipicas de excreci6n para la orína- 

y sudor se presentan en la figura 4. 

La máxima concentrací6n en sudor es en el or— 

den de 2 a 4 microg./¡ l,* la concentraci6n de la droga au

menta durante las primeras horas después de su ingesti6n

mientras que de seís horas en adelante decrece gradual— 

mente, la diferencia entre la excrecí6n en sudor y orina. 

La concentraci6n de dimetilanfetamina en el sudor del su

jeto G. C. 7 horas después de su ingestí6n fuá de 2. 7

microg/ ml. mientras que en la concentraci6n promedio de

orina durante un periodo de 5 hs. fué de 2. 88 microg/ ml; 

en este tiempo del pR del sudor Pué 7. 35 mientras que el

de la orina 2ué de 5. 30. A pesar de que el pR de ambos

flu-ídos difex a por dos unidades, la concentrací6n de an

fetamina es en el mismo grado de magnitud. 

Se han llevado a cabo estudios muy extensos so

bre la excreci6n de anfetaminas y compuestos derivados - 

en la orina de muchos individuos. A pesar de ello, s¿S- 

lo recientemente se ha demostrado que la excreci6n de — 

orina y salíva es paralela a las curvas decrecientes de
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concentraci6n en sangre. Con ésto se ha demostrado que

las curvas de excreci6n de anFetaminas en sudor siguen - 

el mismo patr6n que en la orina. 

rige 1 mis sudor

Tul&@ 0 T= 14 05

muestra nuestra vz 5

2

1 Alt ex lo Att 4x lo Att ex l

Compuesto 1.- Estandar interno ( 10 microg.) 

Compuesto 2.- 1 - anfetamina

Compuesto 3.- l-metanfetamina

Compuesto 4.- 1- dimetilanfetamina

La muestra V 19 se coloca durante 30 horas des

pués; la cantidad permitida es de 20 mg. de I-dimetilan- 

fetamína. La muestra de sudor VZ 5 se tiene 32 horas - 

después de la ingestí6n de la droga. 
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relative do obandsocia on I ragmentes do mass

72

log
72

44 1 91

L DIMETILANFETAMINA

c

c
c

SU5TANCIA DE REFERENCIA

c— c— N
I
c

110 200
o

SUDOR
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relativo de gbwwdencie en fralmectos de mas* 

se

so

L— METANFETAMINA

I
C — C — N — C

C

44 61 91

I I , I I " 1 7 1 135 149

ha

SUSTANCIA DE REFERENCIA

C
I

C — C — N — C

lis . . ........ 

4 lo 100 120 140 160 lu 200
M/ a

SUDOR

spectro de masa de I- dimetilanfetamina y l-Meta,,-,Fetami-,: 

Como se observa el espectro de masas de la sustancia de - 

referencia es identíco al Sudor. 
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f' 390* R10* d* m***' a* "' " t'*' d* " 40' V2§ 

metilbencils Mina

Fragmentogramas de Masas de las muestras de Sudor V
25* 

Con espectr6metro de Croinatografía de Masas del i6n sim- 

ple m/ e 91, m/ e 72 y m/ e 58 encontrados. 

Los tiempos de retenci6n encontrados para 1- dimetil y -- 

1- Arifetamina son idénticos a los compuestos de referen— 

cia. 
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Orin@ nel/ voin. excreciart scammisti

IL30
romai ( ing bass) 

6

PH rina
4. 5- 

5- 0- 
J ve — 

6, 0- / 

excrecioft de rato IM9/ Mil1, 05C. ¡ el.) 

25mg. j—) DIMETILANFETAMIWA NCI

pH sudor

F- 6- 5

4 1

7.0

wi

12 24 36 48 se b 12 i4 b

El grado de excreci6n renal de 1- dimetilanfeta

mina y el metabolito l-metanfetamina: cc. de sudor en

microg./ ml. de 1- dimetilanfetamína y l-metanfetamina. 

Produccí6n de orina y sudor, pH de la orina y sudor y la

excreci6n renal acumulativa. 

Las líneas continuas representan el grado de - 

excreci6n de 1- dimetilan£etamina en la orina y sudor. 

Las líneas punteadas representan elmetabolíto- 

1- metanPetamina en orina y sudor. 
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DETECCION Y ANALISIS CUANITITATIVO

DE J'U<FETAMINA.S. 

RESOLUCION EN ESPECTROMETRIA DE

MASAS EN CORRIENTE IONICA. 

La gran resoluci6n en Espectrometria de masas - 

en corriente de iones, se us6 para identificar y cuanti- 

ficar anEetaminas aislándola como su derivado Dansyl, la

cual se mezcla posteriormente a orina y tejido de la ra- 

ta por inyecci6n peritoneal. 

Existe una relaci6n lineal entre anfetamina y - 

corriente i6níca lo que estableci6 un rango bajo que vá

de 5 X 10- 
12

a 15 X10-
7

con lo que se detect6 hasta una- 

pequeha cantidad de anfetamina en la orína de 8 X 10 - 13 - 

moles. 

En este trabajo se describe el uso de alta re- 

soluci6n en espectrometría de masas integrado con co-7_,- 

rriente i6nica, para identificar una separaci6n por cro- 

matografía cuantítatíva de Dansylanfetamina después de - 

aislarlo de orina humana y tejido de rat6n. 

Técnica: 

Todos los solventes químícos son de grado puro

comercial. Las soluciones acuosa -5 se prepararon con -- 

agua destilada en presencia de Permanganato de Potasío.- 

El sulfato de anfetamina es comercial, en forma de ----- 
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1, 1, 3, 3, 3- Pentadeutero~l-fenil isopropilamina como hídro

cloruro ( An£ etamina d
5 :

HC1). El cloruro de 5- dimetíla- 

mino- 1- naftalen sulfoníl ( Dansy! cloruro) es comercial. 

Preparacibn del Cloruro de An£ etamina d
5* - 

A 20 ml. de 6xido de deuterio conteniendo 0. 1- 

g. de sodio, se le adicionan 2 mg. de fenilacetona, se - 

seca y después se hierve a reflujo durante 8 horas y la- 

fenilacetona se extrae en benceno y se seca sobre sulfa- 

to de magnesio, se evapora calentando a 601C a baja pre- 

si6n dando como resultado pentadeutefenilacetona en una- 

proporci6n de 1. 9 g. la cual se observa por análisis de

espectrometria de masas y se íntercambia el 75%. Esto - 

se disuelve en 50 ml. de etanol absoluto conteniendo 4 g. 

de acetato de sodio y 4 g. de hidrocloruro de hidroxila- 

mina, se calienta a reflujo durante 1. 25 horas, después - 

se evapora agitando para remover el solvente a 601C. 

Las sustancias orgánicas se secan y se tritu- 

ran en benceno y extraen con agua para remover las tra— 

zas de acetato de sodio e hidroxilamina, secar con sulfa

to de magnesio y evaporar agitando. El aceite resultan

te pentadeutero fenilacetonaoxima será revelada por es— 

pectrometria de masas y se obtiene el 70%. del compuesto- 

pentadeuterado. 

El aceite antes mencionado se reduce con sodio

en etanol absoluto, el rendimiento de 1, 1, 3, 3, 3- Pentadeu

tero- 1- fenilisopropilamina a 153, 145 a 1470C es de 0. 16g. 

El espectro se corre en un espectr6metro de ma
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sas AEI MS 902S equipado con una entrada para ínserci6n- 

directa y un indicador maestro operan4o a 70 eV en un -- 

rango de temperaturas de 260+ 100C. 

Las curvas se obtienen por la observaci6n de - 

iones a m/ e 368. 1558 para la dansylanfetamina d
5

proce— 

diendo como la dansylanfetamina que se evapora por la in

serci6n directa en la sonda. 

El contenido de deuterio del preparado de hí— 

drocloruro de anfetamina d
5

fué calculado por la compara

ci6n de la corriente de iones integrados en las áreas pa

ra mezclas de dansylanfetamina y dansylanfetamína d
5 , -- 

después de la separaci6n en cromatogra-Fía en placa fina - 

de los derivados dansy1 y usando la siguiente ecuaci6n: 

f

área
373

X

área
368

sensibilidad
368

sensibilidad

373

Peso anf

Peso Anf. d
5

El £ actor f es entonces igual a la anfetamina - 

d
5

aparentemente contenida en una muestra de anfetamina- 

deuterada. 

El residuo está compuesto de 38. 7% de an£ etami

na no deuterada. Comparando los radios de los picos al

tos en una resoluci6n baja explorada de dansylan.Fetamina

d
5' 

la muestra consiste aproximadamente de 25% de tri -- 

2% de anfetaminas di y monodeuteradas. 

El contenido de an£ etamina desconocida o estan

dar de las muestras se calcula por la siguiente ecuaci6n: 
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Peso de An -F. = 

Area
368

X Peso de Arf. d X 0. 576
Area

373
5

Donde el área 368 y 373 son las áreas regulares

bajo la corriente de iones en las curvas a m/ e 369. 1558 Y- 

m/ e 373. 1872 y el peso de anfetamina d
5

adicionado como- 

estandar interno. 

Este estudio se ha hecho de orina, la cual se - 

prepara de la siguiente manera: 

Muestras de 5 mi. de orina humana fueron ajus- 

tadas a un pH de 20 con hidr6xido de sodio 2N y centrifu

gada a 1000 rpm. por dos minutos. Cantidades conocidas

de 112 ng. de anfetamina d
5

en forma de hidrocloruro y - 

en ocasiones sulfato de anfetamina fueron adicionadas al

sobrenadante el cual se extrae con 2 a 5 mi. de benceno. 

Después se acidifica con 5 gotas de ácido clorhídrico - 

3N. El benceno extraído se evapora a seruedad con Ni- 

tr6geno a 40
0

C, el residuo se disuelve con 1 mi. de so- 

dio y 2 mi. de acetona, además de 5 mg/ ml. de cloruro - 

de dansy1 ( 5- dimetilamino- 1- naftalenosulfonil) en 200 - 

microlitros de acetona adicionada con agitaci6n y de. ar

reposar durante 12 horas a temperatura ambiente, la ace

tona se evapora bajo una corriente de Nitr6geno y la -- 

mezcla de dansylamina cruda se extrae con 1 a 2 mi. de- 

benceno. Este extracto después de evaporado, se trans- 

fiere a una placa de cromatografia en placa fina ( 2 a 5

microlt) de sílice y dejar desarrollar durante una ho— 
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ra en el sistema solvente compuesto de una soluci6n P: 1 - 

v/ v de benceno y trietilamina, se retira del solvente N, 

se seca al aire, se inspecciona en Luz Ultravioleta a - 

365 nm. 

La zona de dansylanfetamina separada, se eluye

con 1 a 3 ml. de acetileno y se deja secar. La puri£i- 

caci6n parcial de dansylanfetamina se transfiere a un se

gundo plato y se deja desarrollar, durante 1. 5 horas so— 

bre la fase del sistema solvente de éter de petr6leo -- 

más tolueno, ( hervir en un ran o de 100 a 120
0

C), ácido - 

acético y agua a los volúmenes ( 133: 67: 170: 30 y/ v). 

Después se inspecciona con luz ultravioleta, - 

la zona de dansylanfetamina se eluye, seca y disuelve en

500 microlt. de etilacetato. Se usa una precubierta Ko

dak al final del cromatograma para evitar contaminantes - 

cue interfieran en el análisis. 

El estandar interno se procesa en paralelo con

la orina. El valor de anfetamina obtenido presentado - 

para arifetamina no deuterada en el estandar interno Pué- 

sustraído por el cálculo de anfetamina contenida en la - 

orina. 

Alícuotas de, 5 microlt. al final del extracto - 

de etilacetato se somete a espectroyietríá de maisas de al

ta resoluci6n por el procedimiento de iones a valores de

m/ e 373. 1872 y m/ e 368. 1558 y la convencional baja reso- 

luci-6n de análisis de espectros descrito anteriormente. 
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M/ 0

Espectro de Masas para: a) Dansylan£etamina, b) dansylan

fetamina- d
5 , 

c) mezcla de dansylanfetamina d
5

y d) mez— 

cla de dansylan2etamina y dansylanfetamina d
5

en extrac- 

to de orina. 

Tabla 1 .- Analisis de Anfetamina en orina. 

Adici6n de Anfeta

mina ( ng) 

Cantidad calculada

ng) 

16. 4+ 7. 6

14. 6 11- 5+ 2. 2

1. 6 3. 8+ 1. 1
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1.- La prueba de Precipitaci6n tiene la venta; a de ser

rápi0a y de bajo costo, por lo cual puede ser usa- 

da como análisis de rutina; auncue tiene la des— 

ventaja de no ser específica y s6lo se considera - 

de orientaci6n. 

2.- Las pruebas de Cristalizaci6n y humedad, son usadas

rutinaríamente como medios de identificaci6n por su

gran validéz, exactitud y bajo costo. 

3.- Las reacciones de Color, se llevan a cabo en muy -- 

corto tiempo debido a que su manipulaci6n es rainima

la visibilidad en los cambios de color que se via:ni- 

fiestan es muy clara. Los reactivos que se utilizan

son pocos y de bajo costo en comparaci6n con otros - 

métodos que aunque son más sensibles, requieren de - 

material y epuipo más costoso. 

4.- La prueba Microcristalina, tiene como única desven- 

taja el alto costo del reactivo: sin embargo, la ob

servaci6n (
1, 

los cristales característicos de la -- 

Anfetamina lia hacen un estudio específico y de rran

valor, además de ser una prueba que requiere de --- 
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pocos minutos para su realizaci6n; s6lo nue la observa

ci6n de dichos cristales debe realizarla una persona - 

con experiencia. 

5.- Los Métodos de Cuantificaci6n son básicos para determi

nar si una tableta o cápsula tienen la dosificaci6n

exacta marcada en el ervase, lo mismo rue la pureza

de los mismos, de acuerdo a las reglas de Control de

Calidad de la Industria Farmacéutica establecidas en

la Farmacopea Internacional y controladas por el Orpa- 

nismo de la Salud Mblica. De ésta forma se puede de

termirar la cantidad de droqa inqerida por un irñivi-- 

duo depe-ndiente por las m.nestras - ue tenra e" su r>o,-e- 

6 por análisis de sus excreciones. 

6.- El Método de Cromatonrafía e,i Papel tiene varias ve—.ta

as ,, desven.ta.jas rue se pueder resu-mir de la sirTuíen— 

te manera: 

Venta, as.- Es de qra-n valor en la identiPicaci6-i provi

sional de las anfetaminas, de nran rapidéz simplicidad

y bajo costo, el solvente utilizado para la muestra no

altera el «ralor de Rf. Gliando las anfetamiras se en- 

cuentrav) solas o en 13.-na riezcla ¿le sustaricias, como b>r- 

bitUricos, morfina, novocaína, lídocaína y otras ñr

rTas no altera su iclertificaci6,9 -, ra ene el valor (¡e

de estas d-ro7as es totalmente distinto al Rf de las An

fetaminas. 

Desveiita*ias.- La reproducibilídad de los valores de RC



es escasa de un laboratorio a otro. La temperatura - 

debe ser controlada estrictamente porrue al aumentar - 

ésta, hay un incremento en el valor de Rf. 

7.- El Método Espectro£otométrico es de' gran valor para - 

la identificaci6n de anfetaminas ya que tiene la ca) a

cidad de producir bandas aisladas especiPicas e—. la. - 

re-Ii6li de P95 -- M. — calculando I -as áreas ba -*o los - Í- 

cos, nos proporciona. l,> estructiira exacta del conT.)- 1 e s

to, lo - ue nos permite hacer la ti¡- Pere-lciar-i-6vi en-, o- 

tras ot-ra i--ilzor-ravicia de éste - q6toHo -- 

son los I - tie -nos resi.,ltados obte-,ii-¿Ios e;,, Pluidos

cos como sarigre y orina. Siendo ésta ur! arma podero- 

sa para detectar individuos dependientes, así como pa

ra determinar la dosis inceriña por éstos y la carti- 

dad de anfetamina encontrada en dichos Fluidos; . ra -- 

riue se puede llevar a cabo cuantitativamente por me— 

dio de diluciones. Otra rTran ventaja tanto en este - 

método como en Cro,-nato Trafia de Gas y Espectrometria- 

de Masas es rue la cantidad de muestra necesaria es - 

mínima del orden de microqramos lo nue las hace muy - 

sensibles*. pero s6lo se uswn en el campo de la inves- 

tigaci6n 6 en laboratorios altamente especializados. 

Las desventajas consisten en el alto costo del e- ui-- 

po, el tiempo de ejecuci6n —ue es relativamente gran- 

de y - ue se requiere de un Técnico especializado; así

como el uso de reactivos específicos rue son de costo

muy alto, lo mismo rue su mantenimiento. 
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