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1.- INTRODUCCION 

Las propiedades de los Meprobamatos desde el punto de vista de la 

Medicina, han motivado que algLnas personas por diferentes causas deriva
das a mi parecer por la debilidad humana , abusen de su consumo provo

cándose intoxicaciones vol untarias, suicidas y crónicas. Estas últimas, moti

van la dependencia de algunos seres por ellas. 

Por otra parte, la extensa publicidad acerca de los milagrosos fárma

cos para la mente, ha creado problemas a las autoridades de la salúd 

púb li ca, debido a un elevado incremento en el consu mo de ell os, obtenidos 

con o sin prescripción médica; ocasionando un grave mal para el ·f.:onsumi

dor, constituyendo un peligro social y dando ocasión a que se cometan 

hechos ilícitos de diversa índole . 

Afortunadamente en Méx ico, en la actualidad se llevan a cabo es

trictos controles de estas substancias, desde el punto de vista de su expedi 

ción en el comercio. Sin embargo, se cometen frecuentes vio laciones para 

la obtención de ellas . 

Razón por la que decidí real izar el presente trabaj o como una ayuda 

a la aplicación de la ciencia Forense, incluyendo con esto mi cooperación 

para los conocedores de la To x icJlogía. 
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11.- GENERALIDADES. 

Historia.- Berger, (2 ); empleó el Meprobamato como sucesor de la 

Mefesina, con acción más durarera . La breve duración de la Mefesina, es 

debida a la rápi da oxidación de su grupo hidroxilo primario. (35 ) El deseo 

de obtener farmacos de acción prolongada de este tipo, condujo a la 

preparación de varios compuestos en los cua les este grupo estaba bloquea

do . (4 -35 ) La transformación del grupo hidrox ilo a un grupo carbamato, 

produjo compuestos de algún interés. Así los esteres carbámicos del 3 

o-toluoxi 1,2 propanodiol y 1 0-Tuluoxi 2 propano!, mostraron una act ivi

dad de parálisis mayor que la Mefesina, pero no producían una parálisis 

significante de duración prolongada. (2 ) Los dicarbamatos derivados de los 

d isubsti tu ídos 1,3 p ropanod ioles resu Ita ron sobresalientes anticonvu 1 si vos 

potentes y poseer una acción prolongada de duración .(2) Dentro de ellos, 

el 2 met il , 2 n-prop il, 1,3, propanodiol dicarbamato, fué el único que 

poseía una acción relajante muscular y sedante . Este compuesto fué ll ama

do Miltown . 

Más de 1,200 compuestos fueron investigados an t es de seleccionar el 

Meprobamato y describir sus propiedades farmacológicas entre el las su 

acc ión para aliviar la ansiedad. 

Síntesis. -Ludwig y Piech, (25 ) originalmente lo prepararon con canti

dades equimolecula res de Fosgeno y propanodiol 

A una solución de 20g . (O 2 mol); de Fosgeno en 20 mi. de Tolueno 

a -10°C, fueron añadiendo por agitación una solución fría de 13.2 g. (0 1 
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mol.), de 2,2 dietil 1,3, propanodiol y 38 g. (0 .2 mol.), de antipirina en 

100 mi . de Cloroformo, mantuvieron la temperatura de la mezcla de reac

ción de - 5 a OºC. Después lentamente calentaron la mezcla hasta tempera

tura ambiente y la dejaron durante toda la noche. El cloroh idrato de 

Antipirina fué retirado por filtración y el clorocarbamato obtenido fué 

convertido directamente a amida por tratamiento del filtrado con Amonia

co moderadamente enfriado. 

El so lvente fué evaporado bajo presión res idu al . La amida fué liberada 
del cloruro de Amonio, por extracción con 250 mi. de agua fría. Final

mente separada por f iltración. 

CH 2 -CH 3 

1 
HO-H 2C-C-CH 2 -0H + 

1 
CH 2 -CH 3 

Tolueno 

Antipirina 
-5 a O ºC 

CH 2 -CH 3 

u 1 i 
Cl-C-O-H 2 C-C-CH 2 -0-C-C L 

1 
CH 2-CH 3 

2,2 dietil 1,3, propanodiol 2,2 dieti l 1,3 diclorocarbamato 

propano. 

CH
2

-CH
3 

w 1 ~ 
H N-C-0-H C-C-CH -0-C-NH 

2 2 1 2 2 

CH 2 -CH 3 

2,2 d ietil 1,3 propanodiol dicarbamato. 

(Miltown) 
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(A}. - 2 hidroximetil 2 n-propil 1,3, propanodiol di-carbamato. 

(B}. - o-glucurónido : producto de oxidación n-glucurónido: meproba

mato 

(C} .- 2 metil 2 (2hidroxipropil} 1,3 propanodiol di-carba mato. 
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Sinónimo~: Procalmadol. 

No mb res Propios: Equani l , Meplovan, Meprovan, Meprotalbs, Miltown, 

Pensi ve, Setran, viobamato. 

Propiedades: Po lvo blanco cr istalino o agregado granular, de sabor amargo, 

soluble en A lcohol, Acetona, Eter. 

Formas Farmacéuticas: Se expende en tabletas y en cápsu las de acc ión 

pro longada que contienen de 200 a 400 mg. de la subs

tancia. También se prepara una suspensión de 200 mg. 

en 5 mi ., para administración oral. 

La dósis media para el adu lto es de 200 a 400 mg. 3 o 4 veces al día . 

La dósis puede aumentarse al doble a la hora de acostarse para provocar 

sueño. 

Las drogas que alteran la mente y el comportamiento, han ll amado la 

atención del hombre desde el pr incipio de la historia . Sin los benefic ios de 

la ciencia y la medicina, el hombre, por el uso de drogas, ha buscado 

desde antaño la confortac ión emocional o se ha proc urado emociones 

nuevas. 

Antes de entrar en la descripción de las drogas tranquilizantes, se 

considera necesario dar algunas nociones de Fisiología de las emoc iones y 

la Fisiopato logía de los .procesos mentales a saber : La neurosis y la psico

sis. 

Fisiología de las emociones.! 22 ) .-Las manifestaciones afectivas de la 

mente o emociones: miedo, ira, tristeza, alegría, poseen un componente 

psíquico y otro físico, que consiste en modificaciones v iscera les y somát i

cas. Es una experiencia corriente que los estados emoc ionales van acompa

ñados de modificaciones musculares, temblor durante el miedo, depresión 

muscu lar en la tristeza y de camb ios en la función glandular lagrimeo, 

sequedad de la boca, traquicardia, palidéz por vasocontr icción periférica, 

hi pertensión arteria l . Por lo tanto, las emoc iones se acompañan de una 

actividad integrada del sistema nerv ioso centra l y au tónomo interviniendo 

tanto la secc ión simpática como parasimpát ica de es te último. Así durante 
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el miedo, existe una mayor actividad del simpático, taquicardia, vasocons

tricción, hipertensión, midriasis y descarga de adrenalina; en la tristeza se 

produce : hiperactividad simpática, palidéz por vasoconstricción y parasim

pática: secreción lagrimal . 

Neurósis.- Son alteraciones mentales relativamente ben ignas, que se 

acompañan generalmente de manifestaciones somáticas, los pacientes en 

general reconocen sus transtornos y los mismos poseen un alto con tenido 

emocional. Las principales neurósis son las siguientes: 

Neurósis de ansiedad.- Se caracteriza por un alto grado de tensión 
emocional, de aprensión, con exacerbac ión, ataques de ansiedad y pánico, 

acompañados de palpitaciones, sudores, vómi tos, diarrea. Es la neurósis 

más frecuente y se ca lcu la que e>: isten alrededor de 50 millones de perso
nas afectadas en los Estados Unidos. (36 ) 

Depresión Reactiva.- Como su nomb re lo indica, se trata de una reac

ción del paciente a t ranstornos emoti vos como la muerte de un familiar, 

reveses económicos, enfermedades, prob lemas amorosos o conyugales, que 

se manifiestan por un estado depresivo, con tristeza, pesimismo, infelici

dad, que a veces se acompaña de rr)iedo, fobia o angustia y que puede 

l levar al suicidio. 

Histeria de Conversión.- Consiste en la substitución de alteraciones 

emociona les, por síntomas físicos, se presentan en la mujer y son de 

ca racter somático: do lores, anestesias convulsiones, parálisis, ce~ueras o 

transtorno~ viscerales: vóm itos, diarrea, retención urinaria; pueden ex istir 

además síntomas psíquicos : amnesia, fugas, ag itación, sueño. 

Neurósis Obsesiva-Compulsiva.- Consiste en el impu lso de cie rtas 

ideas, obsesiones, que pueden ser: miedo, fobias a diversos actos, compul

sión como el robar (c leptoman ía); desn udarse (exhibicionismo): o tamb ién 

movimientos facia les (t ics ). 

Drogas Tranquilizantes.(l o¡ Con el nombre de drogas tranqui li zan tes 

o ataraxicas se designan las que poseen un efecto calmante de la hiperexci

tabilidad nerviosa, sin embotamiento de la conc iencia y sin tendencia al 

sueño con las dósis normales. Se trata de depresores selectivos del sistema 
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nervioso central. En cambio 1 os antiguos sedantes: barbitúricos, bromuros, 

siend o depresores no select ivos, deprimen no solo la forma reti cular sino 

también la corteza ce rebra l, de man era que unicamente producen al iv io 

sin tomát ico sin permitir que el paciente reorganice su proceso psíquico y 
su equi li br io mental .(1 9 ) 

La psicofa rmacología, es la rama de la Farmacología que se ocupa de 
las drogas psicotrópicas (7); psicofarmacológicas (IS) ; o simplemente psico

fármacos. 

Se trata de una de las partes más importantes de la Farmaco logía que 

en los últimos años ha revo lucionado a la terapéutica de las enfermedades 

mental es y procesos psíq ui cos menores, al punto qu e las citadas drogas se 

consumen por toneladas en el mun.d o. 

Está relac ionada con los problemas que se refieren a los cuatro aspec

tos principales de las drogas psicotrópicas : 

1.- Las indicac ion es y dosificac ión de las drogas. 

2 .- Sus efectos y complicaciones en su manejo. 

3.- El entendimiento del mecanismo de acción de drogas frenotrópi 

cas . 

4.- La prod ucc ión y pruebas de elimin ación de nuevas substancias en 

en este campo 

Las dos primeras, están primord ialmente li gadas al aspecto cli'nico; las 

dos últimas descansan en el ca mp o de la farmacología. 

Clasificación.- Del ay y Den i ker ( 7 l , han propuesto una clasificación 

de las drogas psicotrópi cas, que comprende tres grupos que se expresan a 

continuac ión : 

1 .- Psicotrópi cas o drogas depresoras psicotróp icas . 

a) .- Hipnóticos. 

b) .- Neu rol épt icos o tranquil izan tes mayores. 

c).- Tranquili zan tes men ores. 

2.- Psicoanalépticos o drogas psi cológicas estimulantes. 
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a}. - Estimulantes psíquicos. 

b}.- Drogas antidepresivas o timoanalépticas . 

3.- Psicodislépticas o drogas perturbadoras psíquicas Alucinógenas o 

drogas psicotomiméticas. 

Drogas Ansioliticas.- El Metrobamato es uno de los fármacos más 

usados para el tratamiento de la ansiedad. Lo mismo que el estado de 

ansiedad, nunca se ha ana li zado claramente el efecto antagónico o ca lman

te de es tos fármacos. 

Como lo estados de ansiedad se acompañan por lo general de un 

aumento de la tensión musculares, se pensó que las drogas con propiedades 

relajantes muscular, podían ser· utilizadas en dichos estados( 47 ); en ese 

sentido, los propanodioles, poseen esta propiedad y son tranquilizantes, 

pero el compuesto más conveniente resulta ser el Meprobamato, droga 

sintética, cor respondiente al grupo de los ésteres gl icólicos del ácido Carbá

mico, denominado también por otros autores como el grupo de los alqui l

diol es alifáticos. Tranquili zante menor, es decir, ca lmante psíquico que no 

da lugar a síndrome neurológico ( 7 ); si no más bién a cierta sedación. por 

lo que se consideran como tranquilo-sedantes (2º l; la aplicación del tÉlrmi

no sedante a este grupo es algo confusa, data de la época en que solo 

sedantes hipnóticos aparte del alcohol, l o~ opiaceos y la belladona, servían 

para ca l mar a 1 os pacientes exitados o presos de angustia. 

Con la proliferación de los medios tranquilizadores, a los fármacos 

que por tradición se clasificaban de sedantes hipnóticos, les ha quedado un 

papel menor, si bién importantes en la sedación. 

Muchos expertos en el ínica y farmacología, lo clasifican en tre los 

hipnóticos, su uso el ínico ordinario es de tranquilizador 

Numerosos compuestos con propiedades químicas distintas y acciones 
farmacológicas variadas, tienen en común la característ ica de deprimir de 

manera reversible e inespecífica al sistema nervioso cen tral . 

Usedi n y Efron (45 ) ; presentaron estructuras de 690 substancias psi

cotrópicas , muchas de ellas t ienen actividad sedante o hipnótica Entre las 

antihistaminas v anticolinérgicas hay varias aminas tercia.ri as con notables 
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efectos secundarios sedantes, por ejemplo: Doxi lamina, Metapirileno, Esco

polamina . 

Los depresores emp leados como hipnóticos figu ran en el siguiente 

cuadro. Distr ibu ídos por orden de comp lej idad estructura l creciente . A lgu

nos se usan principalmente en psicoterapia como agentes tranquilizadores 
menores o agentes contra la ansiedad P 3 ) 

Sales lnorganicas 

Bromuro. 

Hipnóticos no Barbitúricos 

Derivados del Cloral 

Tricloroetanol. 

H idra to de Cloral . 

Complejos que liberan Hidrato de Cloral en Solución 

Petricloral (Periclor) 

Cloral-beta ína (Betaclor) . 

Clorobutano (C loretona) 

Alcoholes Acetilenicos Terciarios 

Eti l Cloro V ino l (Pl ac idi l ) 
Eter cíc lico 

Paraldeh ído 

Esteres Alcoholicos del Acido Carbámico 

U retan o 

Hedonal 

Apona l 

Etinamato (Va lmid) 



Esteres Glicólicos del Acido Carbámico 

Meprobamato (Equanil) 

Monoureidos 

Carbromal 

Bromisova lum 

Derivados de la Piperidinadiona 

Glutet imida (Doriden) 

Metiprilon ( Noludar) 

Ouinazolanas 2, 3, Disubstituidas 

Metacual ona 

Compuestos de Benzodiazepina 

Clordiazepóxido ( Librium ) 
Diazepam (Valium) 

Nitrozepam ( Mogadom) 

Oxazepam (Serax) . 
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Debe seña larse que los hipn óticos no barbitúricos tienen mucho de 

los inconvenientes de éstos y además la desventaja de que se sabe mucho 

menos de su farmaco logía y toxicología : 

Acción Farmacológica, Sistema Nervioso Central. ( 2 ~ l 

Acción Tranquilizante.- Animales. 

En los animales de experimentación : ratón, rata, gato, mono, los 

meprobamatos provocan tranquilización, con disminución de la actividad 

motora, permitiendo su manejo, con pérdida del temor. El mono rh €sus, 

queda domado, pierde su agresividad, pero a diferencia de lo que sucede 

con los neurolépticos: Fenotiazina, Reserpina, el animal no muestra indife

rencia sino que coopera y se interesa por el ambiente (4 ); los meprobama

tos pro longan no mucho la anestesia con barbitúricos, e inhiben muy poco 

o nada la respuesta condicionada de evitac ión en la rata (3 ); en cambio 
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con dós is elevad as y al igual que los barbitúricos, inhiben a la vez la respu es ta 

incondicionada y la condicionada, producen ataxia . 

Con dósis elevadas, los meprobamatos no producen catatonia, como 
los neurolépti cos, sino por el contrario relajación muscular hasta llegar a 

una parálisis flácida con pérdida del reflejo de enderezamiento, que dura 

algunas horas y se recupera luego total mente . Estos fenómen os se deben a 

que dichas drogas, son depresoras espinal es y a que las mismas inhiben 

especia lmente los reflejos fle xo res multisinápticos y dicha inhibición es 

an tagonizada por la Estricnina, est imulante espina l (33 ); en cambio los 

ref lej os ex tensores como el rotuliano, monosináptico son respetados. A 

dósis muy elevadas se produce: sueño, anestesia y luego muerte por paráli

sis resp iratori a. 

Por otra parce, los meprobamat os poseen acción anticonvulsiva , a la 

inversa de lo que sucede ccn los neurol épti cos y antagonizan con los 
efectos convulsivos del Pentilentetrazol y del electroshock en el ratón, 

mecanismos cortical es y de la estricnina or igen espi nal.( 2 -33 ) 

En el hombre.- Los meprobamatos poseen acción tranqui l izante, cal

man la ansiedad, tensión , aprensión, especial mente en los sujetos neuróti

cos, facilitan y promueven el sueño y son útiles en el insomnio por ansie

dad, a dósis algo elevadas son capaces de producir somnolencia ( 1 O) ; por 

otra pa rte, con métodos psicológicos compli cados como el que imita el 

manejo de un autom óvil, (l 8 ) los meprobamatos, producen depresión de la 

capaci dad intelec tua l, desde luego mucho menor que la que provocan los 

barbitúricos (23 ); además el alcohol au menta dicha depresión psíquica _(45 l 

Por medicación continuada, 1 os meprobamatos da,n origen a transtor

nos extrap iram idales y como tampoco producen manifestaciones autonómi

cas, deben de clasif ica rse co mo drogas tran quili zadores propiamente di chas 

( 7 ) ; pero el hecho de que pueden producir c ierta somnolencia y un discre

to embotamiento intelectual (lO); hace que los c itados fármacos se desig

nen como tranquil osedan tes (20 l ; por otra parte los mismos no poseen 

acción antisicótica como los neLrolépticos y son de muy poca utili dad en 
psi cos is .( 1 9 ) 

Efectos Neurofisiologicos.J 1 3 -2 2 J Grandes dósis de meprobamato 

(1 600-2000 mg.), provocan, en el hombre, ondas rápidas de 20 a 30 
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ciclos por segundo, principalmente en las areas fron tal y parietal, esta 

acti vidad rápida se parece a la que provocan 200 mg . de Secobarbital en el 

registro del despertar y la somnolencia, e igual que con el barbitúrico, 

desaparece con el sueño. Parece que la actividad tiende a locali za rse en las 

areas pari etales con el meprobamato, como con muchas otras substancias 

entre el las: Barbitúricos, Fenotiazinas, Anfetaminas, se desarrolla tolerancia 

a alguno de los efectos en el electroencefalograma. 

Berger, (4 l ; comparando el meprobamato y los barbitúricos, observó 

que raramente o nunca descendía la ac ti v idad en el electroenfa lograma a 

frecuncias menores de 6 ciclos por segundo, aún con dósis tóxicas de 

meprobamato, pero este descenso se producía regularmente con barbitúri 

cos. 

El síndrome de abstinencia que sigue a la supresión brusca de grandes 
dósis de meprobamato es semejante a la de supresión de barbitúri cos. Se han 

visto ataques convulsivos en los animales y en el hombre, se notan vari os 

parox ismos en el electroencefalograma, durante 2 semanas después de la 

supresión. Con barbitúr icos, las alteraciones en el electroencefalograma, 

duran varios meses. 

El meprobamato tiene cualidades anticonvu lsivas que en algunos 

aspectos se parecen a los de las trimetadi onas. Hay informe de que el 

meproba mat o disminuye la frecuencia de ataques de pequeño mal en los 
ni ños (3 2 J pero no tan eficáz como la trimetadiona y se usa poco con este 
f ín . El meprobamato no es útil y puede ser exacerbante en el gran mal 

puro y en los ataques m ioclón icos. 

No se ha determin ado el sitio del sistema nervioso central, donde 

actúa el meprobamato. En los primeros estudios de los efectos del mepro

bam at o en el electroencefa lograma, se indicó que podía producir algo de 

sin cron izac ión también ( 14 ); otros investigadores han observado actividad 

de ondas lentas en los ganglios basales y en el sistema 1 ímbico del gato y 

del se r humano ( 1 l; hay también testimonios, de que el efect o se produce 

en la fo rmación reticular mesenfálica . Con dósis bajas se eleva en los gatos 

el umbral para las respuestas de reclutamiento en el elect roencefalog ram a a 

la es timulación del tálam o. Después de lesionar la fo rmación reticular me

senfálica, ya no se advierte est e efecto de meprobamatos. 
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El meproba mato provoca respu estas variadas a la est imul ación del 

hipotála mo. Varios investigadores han in formado que aco rta la desca rga 

eléctrica (desca rga eléctri ca sensora), en el sistema 1 ímbi co. La dósis que 

produce efecto en el sistema 1 ímb ico no causa efect o en la respuest a de 

despertar provocada por estimulación de las substanc ias reticulares del tal lo 

encefá lico. Esto puede sign i ficar mayor sensibilidad del sistema 1 ímbi co a 
los fá rmacos. (I 7 l 

La Mefes ina y el Meprobamato deprimen los ref lejos f lexores y pate

lar en el gato espina l , algunos expertos; sugirieron que el meprobamato 

t iene un efecto re lat ivamente mayor en los reflejos medulares polisin ápti

cos que el Fenobarbital, cuando se usa como .base dósis necesarias para 

reprimir reflej os monosinápti cos. 

Modificación de Acción de los Meprobamatos, ( 1 3 l .- No está comp le

tamente diluc idada; debe de observa rse que los efectos de estos tran qu il iza
dores menores son di feren tes de los neurol épti cos. Es posible que dichas 

drogas inhiban la descarga a la corteza en forma semejante a las Fenoti az i

nas. 

Otras acciones Farmacologicas ( 13 -22 l . - Los meprobamatos a dósis 

convenc ionales, no afectan practicamente la presión arter ial , la frecuencia 

cardi aca , ni la respiración ( 2 -26 l a diferencia de lo que sucede con los 

neurolépt icos, esas drogas no actúan sobre el sistema nervioso autónomo, 

n1 producen hipotensión . 

Farmacodependencia ( 1 3 -22 ) .- Se estab lece la dependencia psíqui ca , 

cuando el Meprobamato produce en el ind ivi duo una sensación de satisfac

ción y un im pu lso psíquico que lo ll eva a tornar periódica o continuamen

te el fármaco para expe rimentar placer o para ev itar un malestar . Sus 

principa les ca racte r ísti cas de la dependencia psíquica son las siguientes 

1.- Deseo o necesidad de seguir tomando la droga 

2.- Consumo de cantidades cada vez mayores, con el objeto de obte

ner una excitación o una eufori a más intensa o de combat ir con 

más ef icacia la depresión o la fatiga, acompañado de la aparición 

de ciert o grado de tolerancia. 

3.- Dependencia psíquica respect o a los efectos de la droga, re laciona-
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da con una aprec iación subjetiva e individual de esos efectos. 

Tolerancia .- fl meprobamatc es capáz de producir tolerancia en los 

an imal es y en ei hombre ( 10 ); siendo necesario por uso continuado, el 

empleo de dósis mayores que las usuales, dicha to lerancia, empero, no es 

muy intensa. 

Dependencia Física.- El Meprobamato causa dependencia física cuan

do se suprime subitamente el fármaco después de admi nist raciones en altas 

dósis durante mucho tiempo, pueden aparecer síntomas de s:Jpresión ent re 

ellos: convulsiones, coma, comportamiento psicótico y muerte. El nivf' I de 

la dós is es crítico para determinar si ocurre el síndrome dE: sup resión ( 6 ); 

pocas · 2ces observaron el síndrome al administrar una dósis de : .6 g. 

durant -~ un promedio de cuat ro -meses. Los pacientes que recibieron un 

prom E: Jio de 5.8 g. d iar ios, sufrieron temb lores, insomn io y transtornos 

gastro-i ntestinales durante algunos días. 1 entre 1 O, tuvieron convulsiones. 
El síndrome de supresión ocurre más pronto con el Meprobamato que con 

el Fenobarbital. En cada estudio la mayoría de los pacientes que rec ibie

ron 3.2 g., padecieron síntomas de sup resión semejantes al "Delirium Tre

mens", con alucinaciones, ansiedad y temb lor ; los síntomas ocu rri eron 

entre 36-48 horas después de suprimi r el Meprobamato, en 3 de 47 pacien

tes hubo ataque de gran mal_ ! 5 ) 

Metabolismo (22 ) .- El meprobamato, posee los dos hidroxilos alcohó

l icos bloqueados por esterif icación con ácido Carbám ico-carbamato, lo que 

le confiere a la substancia cierta estabilidad en el organ ismo y le otorga 

potentes ~fectos depresores centra les. 

El Meprobamato, como los barbitúricos induce la formación de enzi

mas microsomales del hígado que obran en el metabolismo de los fá rma

cos. Por consiguiente acelera la el minación del gran número de substancias 

suscept ibl es de est e tipo de degradación enzi mática. 

Absorción .- Los meprobamatos se absorven con facilidad cuando se 

administran por vía ora l, recta l y parentera l La absorción gastro-intestinal 

es muy completa, su excreción es lenta en el hombre, casi 20 % aparece en 

o rina, de droga o metabol itas; en orina también han sido detectados un 

hidro xiderivado y la formación de un n-glucurónido Una dósis simpl e de 

400 mg es detectable en or ina a las 48 horas; los ni ve les máxi mos en 
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· suero ocurren aprox imadamente a las 2 horas de la ingestión . Los niveles 

sanguineos después de la ingestión de 1-6 g., se encuentran entre 1-2 

mg ./m l. (declina en 10Hs.) 

Destino y excreción. - Una vez absorvido, el mepromato es d istribu ído 

por todos los órganos y en especial en el hígado, riñon y pulmón. En el 

organismo la biotransformación más impo rtante consiste en la oxidación 
que se reali za a ni ve l de la cadena latera l metilo y en la cadena propilo 

(ver figura .); con formación de los alcoholes respect ivos, practicamente 

inact ivos; los metabolitos formados así como el meprobamato, se conjugan 

con el ácido Glucurónico y son excretados por el riñon, hidroxi meproba

mato, así como tamb ién el Meprobamato 1 ibre, 10 3 . 

La excrec ión urinaria comienza dentro de los 30 minutos de ingerir la 
droga,'llega al máximo a las 10 horas, para terminar a las 24-48 horas . 

COOH 

1 
o--c 

1/ ~\J 
e e (Bl 

__J""H O~ R . 1 1 
C- C OH 
j 1 
OH H 

(C) 
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Intoxicación.- Los meprobamatos son drogas menos tóxicas que los 

hipnóticos ordinarios . Se han reportado pocos casos de suicidio, en gene

ral , los intentos de suicid io con meprobamatos han fracasado en virtud de 
la elevada sobredósis necesaria para llevarlo a cabo. No obstante son capa

ces de producir reacciones adversas hasta una intoxicación.( 2 2 ) 

Intoxicación Aguda.- Es poco frecuente y requiere dósis muy eleva

das 1 O g. o más, es muy semejante a la de los barbitúricos, se manifiesta 

por inconciencia, depresión respiratoria, caída de la presión arteria l, todo 

lo cual puede llevar a la muerte. El tratamiento es igual al de barbitúricos. 

Intoxicación Crónica.- Los meprobamatos son capaces de provocar 

transtornos nerviosos, gastrointest_inales, hemáticos y alérgicos. 

a}.- Las manifestaciones nerviosas, que son las más frecuentes, consis

ten en somnolencia, atax ia, depresión psíquica, mareos . 

. b} .- Los transtornos gastrointestinales, consisten en nauseas, molestias 

epigástricas, vóm itas, diarreas. 

c}.- Las perturbaciones hemáticas se refieren a leucopemia, agranuloci

tósis, trombocitopemia , anemia aplástica, el efecto hipotensor, es más 

acentuada en sujetos de edad avanzada. 

d}. - Las manifestaciones alérgicas consisten en erupciones morbilifor

mes, urticarias máculo-papulosas y aún purpúricas, edema angioneurít ico, 

fiebre, accesos asmáticos. 

El tratamiento, consiste en: Lavado Gástrico, catarucos, antibióticos 

para ·prevenir infecciones secundarias, oxígeno o respiración artificia l, vaso

presores para hipotensión . La somnolencia puede obviarse mediante el uso 

de anfetaminas o cafeína . 

Peligro de las Drogas Tranquilizantes.- Después de la tragedia de la 

Talidomida, es cas i superflu o decir que la contra indicación más frecuente 

del uso del hipnóticos y sedantes, es que el médico ignore peligros poten

ciales . 
En estos últimos años se ha hecho muy intenso el uso de drogas 

tranquili zantes, así en Francia el consumo anual de Clorpromazina, tran

quili zante mayor en las instituciones psiqu iátricas a aumentado de 428 g. 

en 1952 a 2 332 Kg . en 1957, (S)_ Pero el empleo mayor corresponde a 
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los tranquilizantes menores para aliviar los estados de tensión y ansiedad, 

ya que se calcula; que los mismos afectan alrededor de 50 millones en los 

Estados Unidos, es así como en 1957, un tercio de todas las prescripciones 
médi cas en el citado país se hizo a base de tranquilizantes (l 9 ); y en 

1960, se vendieron 3 mil millones de tabletas de Meprobamato en dicha 
nación .(s) 

Como puede observarse, se ha ce gran uso y abuso de los tranquili.zan

tes, lo que tiene sus peligros pués dichas drogas tienen su inconveniente en 
su empleo. (9-l 6 ) 

Los citados peligros se agravan por la venta 1 ibre que existe de las . 

citadas drogas en ciertos países, 1 os psicofármacos sol o se despachan por 

prescripción médica y el farmacéutico solo puede vender un envase requi

ri éndose nueva receta para la venta del sigu iente. 
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111.- PROCEDIMIENTOS PARA LA EXTRACCION E IDENTIFICACION 
DE MEPROBAMATOS 

Los métodos empleados para la extración e identificación de Mepro

bamatos, son esencialmente aquellos ap l icados en química analít ica para la 

identificación de estructura química. Estos métodos incluyen: 

1.- Extracción de la droga a partir de materia l biológ ico: sangre, or i-

na, v ísceras, post-mortem. 

2. - Métodos F ísico-Ou ímicos, pruebas cristalográficas. 

3 .- Pruebas coloridas, cualitativas y cuantitativas. 

4.- Cromatografía en papel. 

5.- Cromatografía en capa delgada. 

6 .- Espectrofotometr ía de absorción ultravioleta. 
7.- Espectrofotometría de absorción infrarroja. 

8.- Cromatografía de gases. 

1.- Extracción de Drogas Acidas, Básicas y Neutras. 

a.- Colocar en un embudo de separación 5 mi. de sangre o suero, 

añadir 20 mg . de KH 2 P0
4 

y 100 mi. de Cloroformo. 

b · Extraer por agitación manual, durante 2 minutos. 

c. - Decantar la capa clorofórmica en una probeta de 100 mi., anotar 

el volúmen y transferir a un segundo embudo de separación. 

d .- A ñadir 5 mi . de una solución de ácido Sulfúrico 0.2 N. y ag itar 

durante 2 minutos. La fase ácida contiene las drogas alcalinas. 

e.- Transfe1·i1· la capa clorofórmica a otro embudo de separac ión , aña

di r 5 mi. de una so lución de NaOH 0.45 N ; agi tar durante 2 
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minutos. La fase alcalina cont iene las drogas ácidas. 

f .- Filtrar la capa clorofórmica en una probeta graduada de 100 mi .; 

cont iene las drogas neutras y algunas debi lmente básicas. 
g).- Del paso anterior, tomar 50 mi . y evaparar a sequedad. Se utili 

zan para determinar la presencia de Glutet ímida . A la parte res

tante, añadir 5 mi . de Hexano, 2 mi. de Etanol absoluto y 0.5 mi . 

de agua. Evaporar a sequedad y realizar pruebas para la identi fica

ción de Carbamatos. 

Acetazolamida 

Am inofi lina 

Barbituratos 
CI orot iazi das 

Cloropropamidas 

Clorzoxaz ina 

Cumadinas 

Di fen ilhidantoi na 

Dramam ina 

, Ethamivan 

CI ord i azepox id o 

Cloroquina 
Cl oropromazina 

Metapirileno 

Ni cotina 

Carba matos 

Me proba matos 

Etinamatos 

Carisoprodol 
Cafe1ºna 

Drogas Acidas 

Hidroclorotiazida 

Penoles y Cresoles 

Fenilbutazonas 
Salicilatos (Si estan presentes en can

tidades suf icientes} 

Su lfadiazinas 

Sulfixosazole 

Sulfonamidas 

Tolbutamidas 

Drogas Básicas 

Fenotiazina (Unicamente si estan pre

sentes en grandes can tidades}. 
Tioridazina 

Drogas Neutras 

Diazepam 

Glutetimida 

Meta pi rilen o 

Metacualona 

Fenacet ina 
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Orina.- En la or ina, (l z-3 4 l; ex iste una elevada concentrac ión de Me

probamato, 20 3, interf iere la urea, por lo tanto es necesa rio eliminarl a. 

Dil uir la muest ra 1 :5 antes de efectuar la ex tracción . Med ir de 25 a 50 
mi ., se alca lini zan con una so lución de NH 4 0 H hast a un p.H. 10, a la 

muestra alca l in izada hacer extracciones clorofórmicas ut ili zando un volu

men doble al de la muestra. El extracto cloro f órmi co se lava con agua 
dest il ada, se seca con sul fa t o de Sod io anh 1dro, filtrar y evaporar a séq ue

dad. Ca lenta r el res idu o a 50ºC. , añad ir 1 mi . de ác ido clorhídri co 0.2 N., 
f ina lm ente alca lini zar con hid róx ido de Am oni o y clo ru ro Potásico (2 

gotas de cada una respect ivamente), evaporar a seq uedad. 

Modificación al Método por Mulé .-Transfe rir 1 O mi . de la muestra 

de orina, p lasma o de homogeni zado de tejidos a un tu bo de centrí fuga de 

45 mi ., ajustar a un p. H. 9- 10, con una so lución de NaOH 2.5 N., añadir 3 
mi . de una solu ción Buffe r de K2 HP0 4 1 M. (p .H. 9.6 ); saturar la muestra 

con 1 o 2 g. de NaCI _ añad ir 15 mi . de bicloruro de Etil eno que contenga 

25 %de lsobutanol . Agitar la muestra durante 1 O minutos , centrifugar 

5- 10 min utos. Remover 12- 14 mi . de la fase orgáni ca. Evaporar a seq u

edad. 

1.- ExtracCión en Vísceras Post-Mortem ( 3 9 l .- Con frecuencia, es ne

cesari o ll evar a cabo análisis en v isceras cuando en las necropsias no ex is

ten hall azgos que indiquen la natura leza de la mu erte. 

Varios mét odos han sido ut ili zados para 1·a extracc ión de tales drogas, 
sin embargo, son limi tados para la clase de droga para la cual fueron 

diseñados. 

El método de Va lov, (46 l , donde las prote ínas son preci p itadas con 

ácido T úngst ico ha sido muy sati sfacto ri o para drogas ác idas, y neutras , 

pero insuficiente para la extracción de su bstancias básicas. 

El método Stas-Ott o (3 1 -3 8 l , donde las ext racc iones de visce ras con 

alcohol ca li ente conteni end o ác ido Tartá ri co para todo t ipo de drogas, 

t iene la desventa ja de que para separar drogas de fracc iones como mat eria l 

graso, son procedi mien t os muy largos 
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El método de Nickolls (29 ) , donde las proteínas son precipitadas con 

una solución de sulfato de Amonio caliente (60-70ºC.); en medio ácido, es 

posi ble tener error en la separación de drogas provocado por insuficiente 

acidéz en la mezcla precipitante, la cual debería ser equ iva lente a la del 

ácido Clorhídrico 1 N., para retener las drogas en solución como sales . 

El método de Sunshine y Baumler (44 l, en donde se recomienda el 

uso de ácido Clorhídrico caliente para separar drogas de proteínas viscera

les, asi co mo formas conjugadas en tejidos corporales y fu Idos, por calen

tamiento a 70-SOºC . utili zando un vo lumen doble de HCI 5 N., adolece de 

la desventaja de que determi nadas substancias inestables tienden a ser hi

droli zadas, compuestos como Cetamol, propo xifeno, Benzodiazepinas: Mo

gadom, Va lium. librium etc ., las cuales pueden ser liberadas si n descompo

sición de las visceras utili zando HCI 1 N., ca lentando a una temperatura 

no mayor de 40ºC. 

Steve ns, H.M. (39 ) __ Solución precipitante.- Disolver 250 g. de AICl
3 

anhidro, en 2 litros de HCI 2 N., enfriar, diluír a 2.50 litros, para obtener 

una solución fina l aproximada de 10 %' (peso/volúmen): filtrar la solución . 

Precipitación de proteínas en sangre, vísceras y contenido estomacal.
Macerar el homogeni zado de v ísceras (Riñan, Hígado, Pulmbn.J: contenido 

es t omaca l o sangre, con 2 veces su peso en agua, añadir a la mezcla un 

volúmen de la solución de AICl 3 al 10 % , igual al volumen de agua, 

ca lentar con agi tación ocasional en un baño de temperatura constante a 

40° C. Filtrar a través de doble hoja de papel f i lt ro Whatman No. 1, el cual 

previamente ha sido humedecido con agua fría . Si la filtración se efectúa 

estando la mezcla fría, se obt iene un contenido blanco-a marillento, de 

apa rencia láctea, debido al coagu lamiento de glóbulos de grasa fundidos, 

los cua les obturan los poros del pape l fi ltro, retarda ndo la operación que 

normalm ente se lleva a cabo en 10-1 5 minutos. 

Extracción del filtrado.- El filtrado, generalmente es claro o de color 

amarill o pálido, ex traer por agitac ión con casi la mitad de su vo lumen de 

Eter, de1ar re posar la mezcla (30 minu tos) para permitir que el extracto 

etereo generalmente emu lsificado, se sepa re en una ca pa su perior. Añadir 

su l fa to de Sodio anh idro con constante agi tación hasta que el Eter claro, 

se separe de la mezcla. 
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Separar las drogas en este extracto etereo en fracciones : ácidas, básicas y 

neutras por los métodos estándares de extracción anteriormente descritos 

(ve r página 17 , pasos d, f, f, g.) 

Los extractos obtenidos, fueron utilizados para la identificación de 

Me pr o ba matos, empleando los siguientes métodos análiticos: Pruebas 

cristalográficas, pruebas coloridas CL ali ta ti vas y cuantitativas, cromatografía 

en papel, cromatografía en capa delgada, espectrofotometría de absorción 

ultraviol eta, espectrofotometría de absorción infrarro ja, cromatografía de 

gases . 

2.-Pruebas Cristalográficas.- Se procedió a determinar el punto de 

fusión, utilizando un aparato Carl Fisher. 

Para obtener el derivado diacético , se procedió de la manera siguiente: 

Residuo alcalino+ anhídrido Acético+ 2 gotas de ác ido Sulfúri co. La mezcla 

de reacción fué vertida en agua fría y dejada solidificar .( 25 ) 

3.- Métodos Clorimétricos (24 l .. Están fundados en la producción de 

color. La absorbencia se mide en longi tud es de onda dentro de la región 

vis ible del espectro. General men te se añade un reactivo a la muestra 

preparada para producir co lor, que se compara con el de una substancia que 

se ha preparado al mismo tiempo y contiene una cantidad igual de un patrón . 

Cuando se observa que la absorbencié. de una substancia repetidamente 

valo rada se ajusta a la ley de Lambert y Beer en un in terva lo razonable de 

concentración, es posib le utili zar una cu rva típica que se prepara con el 

co rrespondiente patrón U.S.P. para la interpretación de los datos obtenidos 

con la muestra. 

Métodos Cromatográficos.- Cromatografía es el nombre dado a una 

familia de técni cas de separación en particular. El método origi nal f ué 

descrito en 190 1 por Twest, quién lo uso para separar substancias co loridas, 

de donde se le dió este nombre, sin embargo, la lim itac ión a compuestos 

coloridos desapareció y hoy en dla la mayoría de las separaciones 

cromatográficas se efectúan en substancias incoloras incl uyendo 
gases .( 30-34) 
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4. - Cromatografía en Papel.- En la cromatografía en papel, la celulo

sa actúa como soporte de una fase 1 íquida estac ionaria firmemente unida 

al papel sobre la que fluye una fase 1 íqu ida móv il que suele ser un solvente 
de dist inta polaridad. 

Método. ( 27 -42 -43 ); En un recipiente cerrado (cáma ra) en el que 

están a saturación la fase 1 íquida estac ionaria y el sol vente; se introduce 

una hoja de papel f iltro con la parte inferior sumergida en la fase móvil 

selecc ionada. Previament e se marca la hoja a lo ancho con una línea (lín ea 

de depósito ) : sobre la que se deposita por goteo utilizando una pipeta 

Pasteu r, la substanc ia por ana l izar. El solvente asciende por capilaridad, , 

una vez desplazado el solven te a detem i nad o tiempo (ti empo de corri mien

to ); y a c ierta altura (Frente del solvente); se saca la hoja y se marca la 

altu ra. Se procede a secar el papel y aspergerlo con un reactivo (revelador), 

que pone de manifiesto la substanc ia en estudio. 

Los distintos compuestos suelen ca racteri zarse por un va lor llamado 

R f' o sea la re lación entre el ~esp l aza miento de la substancia sobre el 

papel con respecto al desplazamiento del solven te en el mismo tiempo. 

Rt = 

Distanc ia entre el lugar donde se colocó la substancia al sitio donde 

quedó al terminar el es tudi o. 

Distancia del lu gar de colocación de la substancia hasta el frente del 

solvente. 

5.-Cromatografía en Capa Delgada. (2 t- 4 0· 41 l·-La idea de usar un 

absorbente cromat ográf ico en fo rm a de un a capa de lgada fija en un sopor

te rígido, fué propuesta por primera vez en 1938 por lzmai lov y Shraiber. 

Sin embargo fué hasta 1950 cuando Stahl diseñó métodos conve ni entes 

para la preparación de placas y demostró que la cromatografía en capa 

delgada podría se r ap li cada a una gran variedad de sepa rac iones. 

Método.- Primeramente es necesario preparar las placas cromat og ráf i

cas (cromatopl acas), esto es, aplicar el absorbente en forma de una pe-
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1 ícula delgada de igual espesor sobre un soporte firme e inerte. General

mente se usan placas de vidrio, con el adsorbente sólido finamente pulveri

zado, se hace una suspensión con agua (menos común con un disolvente 

orgánico), y se extiende sobre una placa por med io de un aplicador comer

cial. También es posib le hacer la capa por rociado o por sumersión en la 

suspensión del adsorbente. La placa aplicada es secada y activada por 

ca lentam iento a 100°C. por un per ódo predeterminado. 

Se ap li ca una solución de la muestra en un disol vente orgán ico, ya sea 

con una pipeta, una jeringa o un capilar . Cuando la gota se ha secado, la 

placa se coloca vertical en un recipiente adecuado (cámara), con la parte 

baja de la placa sumerg ida en la tase móvil se leccionada; obten iéndose así 

una seperac ión cromatog rá f ica ascendente. A l terminar de correr la p laca, 

se deja evaporar el disolvente y las manchas separadas son loca lizadas e 

identificadas por métodos físicos o químicos. 

6. - Espectrofotometr ía de Absorción Ultravioleta. ( 3 7 ) - La absorción 

molecular en las reg iones visib le y ultravio leta del espectro, depende de la 

estructura electrónica de la molécu la. La absorción de energía es cuantiza

da y resulta en la elevación de electrones de orbitales en el estado basal a 

orbitales de energía superior en el estado excitado. 

Es necesario para llevar a cabo la identificación de Meprobamato por 

los métodos de absorción espectrofot ométricos, purificar la droga extraída 

de material biológico y se encuentre en concentraciones elevadas 200 a 

500 meg/ ml. 

Esta clase de datos obtenidos, suministra una in formac ión para la 

ident if icación de la droga. 

7. - Espectrofotometría de Absorción Infrarroja . (3 7 ) La absorción in

frarroja, se ref iere ampli amente a esa pa rte del espectro comprendida entre 

las regiones visible y la de micro-ondas. 

La absorción molecular en la región infrarroja es también cuantizada, 

pero el espectro vibracional aparece como bandas más bién que 1 íneas, 

debido a que los cambios de energía v ibrac ional están acompañados de 

cambi os de energía rotaciona l en las moléculas. Aunque el espectro infra

rrojo es caracte ríst ico de la molécula completa, resulta que determinados 
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grupos de átomos dan origen a bandas de casi la misma frecuencia, sin 

hacer caso de la estructu ra del resto de la molécu la. Es la persistencia de 

esas bandas caracter ísticas lo que permite al químico obtener úti l informa
ción estructural, por inspec ión y refe rencia a las cartas general es de fre
cuencia ca racter isti ca de grupos 

8.- Cromatografía de Gases. (6 -12 ) Estab lec ida en términ os simples, 

la cromatografía de gases, representa un método por el cual, una mezcla 

de molécu las puede se r rápidamente separada y examinada utili zando un 

gas como fase móvil. La posibi l idad de tal método de separac ión fué 

descrito en 1941 por Martin y Synge. Está basa da a través del conoci mien

t o de los principios de la cromatografía 1 íquido 1 íquido. La separación 

utili za ndo un gas en vez de un 1 íqu ido para la fase móvil fué demostrando 

en 1952 por Martin y James . Corresponde probablemente a Curry ( 16 ) 

hacer la prim era referencia a la cromat ografía de gas ap li cada a los proble

mas del laboratorio en la ciencia Fcrense . 

La cantidad de muestra req uerida para la cromatografía de gases es 

muy pequeña (desde 0 .5 micr"olitros hasta va rios mililitros), debido a la 

alta sensibil idad de los detectores de ion ización; además es un método 

muy rápid o, espec ífico, reproducib le y confiabl e. 

METO DO 

Frink le, (l I) , se ex traen 3 mi . de orina u homogenizado de tejidos 

con 50 mi. de clo roformo . Se filtra la capa clorofórmi ca a través de 

su l fato de Sodi o anh idro, sos tenido en lana de vi drio en un pequeño 

embudo, se evapora a un peq ueño volúmen se transfiere a un tubo de 

centrífuga de 2 mi., se centrífuga durante 5 minutos, se decanta y se 

evapora a sequedad. Se recupera el residuo con 25 mi cro lit ros de estandar 

interno (10 mg. de p-dimentil aminobenza ldehid o en 50 ml ._de Cloroform o 

y 50 mi. de Etanol ) In yecta r 1 mi croli tro en el cromatógrafn de gases, 

evaporar el restante del res iduo a seq uedad y resca tar con 25 mi crolitros 

de cloro formo Etanol (50 50); inyectar otro mi cro li t ro. 
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IV.- RESULTADOS 

El residuo alca lino, se recupera en etano l, se recristaliza. 

A). - Punto de Fusión= 104 - 106ºC. 

B).- Derivado Diacético, punto de fusión= 125 - 130ºC. 

Pruebas Coloridas Cualitativas y Cuantitativas. 

1.- El residuo, se disuelve en 1 mi. de Eter y se deposita gota a gota 

en uno de los extremos de un papel filtro, en el extremo opuesto, 

se deposita en la misma forma un control, se dejan secar, se les 

añaden gotas de una solución al 1 O% de Furfural en Etanol, se 

vuelven a secar a temperatura ambiente, finalmente se co loca la 

hoja frente a vapores de ácido Clorhídrico fumante. En presencia 

de Meprobamato, la mancha .se vue lve de co lor azu l obscuro. 

2.- Se disuelve el residuo en Etano l, se añaden algunas gotas de Pota

sa alcohóli ca, se evapora a un pequeño vo lumen y se neutraliza 

cu idadosamente gota a gota con ácido Acético glacial; se añade 1 

mi. de Acetona y una gota de Acetato de Cobalto al 23 en ácido 

acét ico glacial , se desarrolla un co lor azu l. Sensibilidad de la prue

ba 0 .1 mg. de Meprobamato 

3.- El residuo de la extracción, se le añade 1 mi. de ácido Sulfúrico, 

se calienta a 100° C., durante 15 minutos, se enfría y se lee el 

co lor desarrollad o a 450 milimicras, se compara con un b lanco de 

referencia; agua desti lada. Se preparan est~ndares de Meplrobama

to desde 0.5 mg. hasta 1 O mg 



Cromatografía en Papel 

Sistema: Moss-Jackson. 

Papel : Whatman No. 1 
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Muestra: El res iduo de la extracción clorofórmica se disuelve en una 

pequeña cantidad de Etanol . 

Solvente: Solución concentrada de amoniaco-Etanol (1 :9) 

Equilibración: Ninguna 

Desarrollo : Ascendente, en 200 mi . de solvente. Tiempo de corrimien-

5 horas mínimo. 

Loca li zación : Primero se exarrin a bajo luz ultravioleta después se as
perge con una solución de Furfural-ácido Chorh ídrico, -
produce un color púrpura-azul obscuro intenso, sobre -
un fondo de manchas de color verde pálido o gris. 

La Fenozona, dá también reacción positiva, pero no immediatamente, 

tarda ligera mente un ti empo de 30 minutos. 

VALORES DE Ar 

Carbaco l (Muestra pura en Etanol) 

Etinamato (Muestra pura en Etanol) 

Carbamat o de Nefesina (Muestra pura en Acetona) 

Meprobamato (Muest ra pura en Acetona) 

Meti l-Pentinol -Carbamato (Muestra pura en Etanol) 

Stibamato (Muestra pura en Acetona) 

*Uretano (Muestra pura en Acetona) 

0 .00 

0.93 

0.83 

0.86 

0.88 

0.76 

0.73 

*Uretano : Se vo lat ili za, debe ser corrido inmediatamente después 

de ser aplicado 
Mét odo de Street H.V. 

Papel : Whatamam No. 1, impregnado por gotas de una solu -
ción al 40 %de ácido Oléico en Acetona, secar a t em 
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peratura ambiente, correr inmediatamente. 

Muestra: El residuo de la extracción clorofórmica disuelto en una 

pequeña cant idad de Etanol . 

Sol vente: Acido Acético glacial-agua (1:1); agitado con algunas -

gotas de ácido Oléico. 

Equi libración: Ninguna . 

Desarrollo : Ascendente, t iempo de corrimiento, 6 horas mínimo. 

VALORES DE Ar 

Carbaco l (Muestra pura en Etanol) 

Etinamato (Muestra pura en Etanol) 

Carbamato de Nefemesina (Muestra pura en Acetona) 

Meprobamato (Muestra pura en Ace tona) 

Metil -Pentinol-Carbamato (Muestra pura en Etanol ) 

St ibamato (Muestra pura en Acetona) 

Uretano (Mues tra pu ra en Acetona) 

0 .82 

0.51 

0 .64 

0.7 1 

0.72 

0. 78 

0 .89 

Cromatograf ía en Capa Delgada .- El residuo de la extracción, se di 

sue lve en una pequeña cantidad de Etanol , se deposita con la ayuda de un 

capilar gota a gota sobre una cro matoplaca; se utilizaron va rios sistemas de 

solventes para su desarrollo, resultando ser más convenien te el marcado 

con el número 4 . 

Desarrol I o: 

1 .- Cicl ohexano-E tan ol (8515) 

2.- Ciclohexano-Acetona-Di eti lam ina (20:20:10). 

3. - Dioxano-Bencen o, en una S'.)lución de hidróxi do de amonio al 

25 <;(40: 50 10 ) 

4 - Cl oroformo-Ace t ona (9 1 ); Rt= 0.24 

5 - Cl ornformo-Eter (85: 15 ) 

6 .- Cloroform o-Etanol (9 1) 



7.- Cloroformo-Etanol (8:2) 

8. - Clorotorm o- Dietilamina (9: 1) 

9 .- Ciclohexano-Acetona-Dieti lamina (7:2: 1) 
1 O - Cloroformo-Acetona (7 :3) 

Detección: 
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Primero se examina con luz ultravioleta y después se asperge con uno 

de los siguientes reveladores: 

1.- Fluoresce ína al 23 en Etanol, se observa bajo lu z ultravioleta. 

2. - Acido Su lfúrico. (Color Naranja) 

3.- Hidroquinona al 0 .2 %en ác ido Su lfúr ico. (Color Violeta) 

4. - Furfural -ácido Clorhídri co. (color azu l obscuro) 

Espectrofotometría de Absorción Ultravioleta.- El residuo, se disuelve 

en una pequeña cantidad de Etanol, se ca lienta en baño maría, se evapora 

a sequedad; se recristaliza . Se disuelve con agua destilada y se mide su 

absorción ultravioleta de 400 a 540 nm. 

La curva obtenida, se compara con la de un estandar. 

Espectrofotometría de Absorción Infrarroja.- Con un aparato Perkin 
f:lmer mod . 337 y usando como soporte pastillas de bromuro de Potasio 

grado espect ro, se ll evó a cabo la identificación de la droga . 

El residuo del extracto de material b iológico, se disolvió en una pe

queña cantidad de cloroformo; se tomó una ali cuota de 0.2 mi. para 

impregnar la pastilla de bromuro de Potasio. Se colocó la pastilla sobre 

una plancha caliente y se fué añad iendo gota a gota la solución clorofórmi

ca correspond iente con una microp ipeta . 

El area de picos es : A 1688, B 1069, C 1408 . 

Cromatografía de Gases.- Los estudios se realizaron usando un croma

tógrafo de gases Variant aerograph Mod. 2 100 con las siguientes condicio

nes de operación : 

1 - Co lumna de vidrio Pyrex de 1.80 m. de largo, por 6 mm . de 

diámetro, empacada con S.E.-30 al 3 3 sobre cromosorb G 



(AW-DMCS), 80 a 100 mallas. 
2.- Detector : Ionización de flama. 
3.- Flujos : 

gas portador Nitrógeno 
Hidrógeno 
Aire 

4 .- Temperaturas de las columnas: 

30 ml/min 
30 ml/min 

300 ml/min 

34 

Programadas de 150 - 230ºC.; 8° por min 
5.- Temperatura del ln.yector: 160 ºC. 
6.- Temperatura del detector : 260ºC. 
7.- Atenuación : 32 x 10-11 

8.- Velocidad de la carta : 0.25 pulg/min 

Tiempo de retención: Glutetimida 5.8 min Meprobamato 4.5 min .; 
estandar interno 1.6 min. 
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V.- CONCLUSIONES 

El presente trabajo, estuvo primordialmente encaminado a revisar los 

métodos más recientemente desarrollados en la ex tracción, identificación y 

determinación de Meprobamatos, extraidos a partir de material biológico: 

sangre, orina y en v ísceras Post-Mortem. 

El método de precipitación de proteínas utili zando el AICl 3 en medio 
ác id o, es un método cualitativo selectivo para los tipos principales de 

fá rmacos que comunm ente son investigados en el laboratorio Ou ímico-Fo

rense. 

Los métodos crista lográfi cos, co lorimétri cos cualitativos y cuantitati

vos, cromatogra f ía en papel, y espect rofot ometría de absorción ultraviole

ta, son útiles para la identifi cac ión de estos compuestos. Sin embargo, los 

métodos que se recomiendan por ser los más adecuados tomando en cuen

ta las pequeñas ca ntidades del fá rmaco pu ro ex tra íd o, son : Cromatografía 

en capa delgada, que tiene las ventajas en comparación con la de papel, de 

ut i li za r placas de vidrio como soporte y síli ca gel como adso rbente: 

mater iales que perm iten la ap licación de react ivos que por su naturaleza, 

des tuirían al papel . 

Espectro de absorción infrarroja, que nos proporciona una informa

ció n de la estructura molecular del compuesto. 

Cromatogra fía de gases, de todos ellos resu Ita se r el más adecuado 

debido a su rápida reso lución, sensibil idad, reproducibilidad v confiabi lidad , 
tanto cualitati va como cuant itati vamente. 
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Considero necesario se deben continuar con las investigaciones, hasta 
encontrar nuevas substancias de acción tranquilizante más seguras y menos 

tóxicas para la admiración en sujetos deprimidos 
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