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Esta Tesis tuvo por objeto comprobar si el
Paredrine reacciona cuantitativamente con
el bromo ya sea molecular o atémico libe-
rado en el medie de reaccién por un agen-
te oxidante, y comprobar si esta reaccién
puede emplearse como base para cuan-
tear el Bromhidratc de Hidroxianfetamina
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INTRODUCCION

Nombre.

Bromhidrato de Hidroxianfetamina.

Sinénimeoes.

.

Bromhidrato de Paredrina. Paredrina. Bromhidrato de p-hi-
droxifenilén 1,amino 2 propano. Paredrina.

Férmula.
Condensada.
CvHHBI’NO
Desarollada.
T
N H gttt H Br

Propiedades Fisicas.

E] Bromhidrato de Hidroxianfetamina se presenta como un
sélido blanco, cristalino, de oler débil. Funde entre 182° y 192°C.
Es muy soluble en aguaq, se isuelve con facilidad en alcohol y
es prdcticamente insoluble en éter y benceno. Su peso molecu-

~ lases de 232.1.

Una.solucion dé Paredrina al 2%, tiene un pH comprendido

Azl

entre 4.5 y 5.5.
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Propiedades Fisicas.

E] Bromhidrato de Hidroxianf?tqmina se presenta como un
sélido blanco, cristalino, de oler débil. Funde entre 182° y 192°C.
Es imuy soluble en agua, se disuelve con facilidad en alechol y
es prdcticamente insoluble en éter y benceno. Su peso molecu-
las es de 232.1. L .

Una solucién de Paredrina al 2%, tiene un pH comprendido

entre 4.5 v 5.5,
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Quimica.

La mavor parte de los agentes simpaticcmiméticos son ccm-
puestos aromdticos y su semejanzda de accién se explica por la

semejanza enconirada

en lo que respecta a su estructura qui-

mica, ya que el nacleo bencénico que constituye la porcién arc-

mdtica de la molécula

estd separada de un nitrégeno amino

por decs dtomos de carbén que fcrman la parte dlifdtica de la

molécuia.

| S P {
LGa esiruciura quimi

na y la Tiramina estd iy
mente en que éste posd
alifdtica.

El Bromhidrate de
drilo en pesicién para e
de la Anfztamina. Esta;
dades vy aplicaciones g

Las relaciones quir
paticomiméticos se exp

ca del Bromhidrato de Hidroxianfetami-
vimamente relaciocnada variando Gnica.
e un atomo de carbdn mds en la cadena

Hidroxianfetamina posée un grupc oxhi-

n el anille bencénico el cual lo distingue
s ligeras variaciones le imparten propie-
rapéulicas distintas.

hicas entre los diversos compuestos sim
resan en la siquiente tabla:

/Q-CH———CH — NH
y J 4

NOMBRE

Ry R2 R3 Ra Rs
Adrenalina. OH OH OH H OH,
Noradrenalina 6 Arterenol OH OH OH H H
Corbasil 6 Cobelrin. OH OH OH CH, H
Aleudrins. OH OH OH H C,H;
Epinina. OH OH H H CH,
Simpatol 6 Sinefrina. CH H OH H CHi
Neosinefrina 6 Metasimpatol. H OH OH H CH,
Psredrins. OH H H CH, H
Foledrina 6 A.N. Veritol. OH H H CH, CH,
Tiramina. OH H H H H
Propadrina. H H OH CH; H
Efedrins. H H OH CH, OH;
Anfetamina & Bencedrina. H H H CH, H
Metedrina 6 Pervitina. H H H CH, CH;

Cierta capacidad de substitucién tanto del nticleo bencéni-

co como de la porcién

alifdtica, encaurd las investigacicnes a
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la obtencidn de una serie de aminas con propiedades simpatico-
mimélicas que ademds de tener éstas propiedades, presentem
ofras nuevas que han sido de mucha utilidad en Quimica. Se
han descubierto otras substancias quimicamente diferentes a las
anleriores pero que también poséen accién simpaticomimética
Estos agentes se pueden agrupar de acuerdo con su porcién ali-
{atica.

Cuandoe en las formas esteroisémeras de los agentes sim-
paticemiméticos existen derivades dextrogiros, la actividad que
presentan dichos agentes es muy diferente a aquella que pre-
sentan las formas levégiras.

Pruchas de ldentificacién.

| —Disuélvanse alrededor de 2 g de molibdato de amonio
en 20 c.c. de dcido sulftirico. A 20 c.c. de ésta solucién anddanse
10 mea de Bromhidrate de Hidroxianfetamina. Se notard la pre-
sencia de un coler azul-esmeralda el cual o diferencia de la
Antetamina, Efedrina. Nafazolina, Metanfetamina, Netamina, Fe-
nilprepanclaming vy Tuaminoheptano.

2 «Disuelva 10 mg de Paredrine en 10 cc. de &cido clorhi-
Arico dilufdo. Enfrie esta sclucidén en un bano de hielo con sal
v agrecue 1 continuacién S c.c. de nitrito de sodio al 20%,. Agite
ler sohucién y déjela reposar 5 minutcs en el bafio de hielo. Afia-
Aa 10 cc de cloroforms v agite. La capa cloroférmica toma un
color dmbar en caso positivo, y cuando se trata de la Fenilefri-
na o) coler es azul

3. —Disuélvanse 10 mg de Bromhidrato de Hidroxianfetami-
na en 10 cc de agua. A continuacién anddanse S cc. de SR
de cleruro férrico. En case de existir Paredrina aparece una co-
leracién rarpura a diferencia del color verde que le imparten a
1 solucién la Epinefrina y el (dihidroxi 3.4.fenil)-1 isopropilamino
2 etanol ~

4 ——-Disuélvanse 10 mg de Hidroxianfetamina en 2 c.c. de
acuer. Acidifiquese la solucién con 1 c.c. de deido nitrico d}h}idO
y agréguese 1 ce de SR de nitrato de plata. Se lprcducna un
precipitado amarille pdlido que es ligeramente soluble en S.R.
e amoniacc. .

5_-A una solucién de Paredrina sotumd’clx ccn cgrboncto
de potasio, extréigasele la base liberada con éter y elquirfllesele
&ste por evaperacion a bafho maria para evitar que se inflame.
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Cuando en las formas estercisémeras de los agentes sim-
paticomimétices existen derivados dextrogiros, la actividad que
presentan dichos agentes es muy diferente a aquella que pre-
sentan las formas levdgiras.

Priuchas de ldentificacién.

| —Disudlvanse alrededor de 2 g de molibdato de amonio
on 20 ¢ o de dcido sulfdrico. A 20 c.c. de ésta solucién anddanse
10 mea de Bromhidrato de Hidroxianfetamina. Se notard la pre-
seneia de un ceoler azul-esmeralda el cual lo diferencia de la
Antetamina, Fledrina, Nafazolina, Metanfetamina, Netaming, Fe-
niprepanelomina v Tuaminoheptano.

7 . .Desuelva 10 mo de Paredrine en 10 ¢ . de &cido clorhi-
Ariea diluide Fnirle esta sclucién en un bano de hielo con sal
v aareaue o continuacién 5 c.c. de nitrito de sodio al 209,. Agite
ler solucidn ¥ déiela repesar 5 minutcs en el bano de hielo. Aha-
At 10 ce de cloroformeo v agite. La capa cloroférmica toma un
calor dmbar en case positivo, y cuando se trata de la Fenilefri-
ner » eoler es azul

3 ~-Disuélvanse 10 mg de Bromhidrato de Hidroxianfetami-
ner on 10 co. de aqua. A continuacién anddanse S c.c. de SR
Ade clerro forrico. En caso de existir Paredrina aparece una ce-
leracién rarpura a diferencia del color verde que le imparten a
lr solucion la Epinefrina y el (dihidroxi 3,4,fenil)-1 isopropilamine
2 etanol

4 —Disuclvanse 10 mg de Hidroxianfetamina en 2 cc. de
aener. Acidifiquese la solucién con 1 cc. de écidﬁo nitrico diluido
y aqréqguese 1 ec. de SR de nitrato de plata. Se preducird un
precipitado amarille pdlido que es ligeramente soluble en SR.
de amontaco. .

5 . .A una solucién de I%urec}rma scxturad,o cen cgrboncxto
de potasio, extrdigasele la base liberada con éter y elm_lirfllesele.
éste por evaperacion a bano maria para evitar que se intlame.
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El residuo que se obtiene es un solido cristalino de color blanco
o ligeramente amarillo que funde entre 127° ¥ 129° C. Se disuelve
en dcidos y dlcalis fuertes.

Pruebas de Pureza.

—Se pesa con exactitud 1 g de Bromhidrato de Hidroxian-
fetamina. Se lleva a la estufa durante 3 hrs. a una temperatura
de 150° C. La pérdida de pesn obtenida no es mayor de .5%.

9. —Carbonice directamente a {lama baja 2 g de Paredrine
pesados con exactitud; enfrie y afada 1 c.c. de écido sultdrico y
continte la ignicion hasta desaparicion del carbén.

El residuc no es mayor de .1%.

Ensayo.
M

] —Se pesan exactamente 15 g de Bromhidrato de Paredri-
na y se pasan a un mairaz volumeétrico del00c.c. aforando con
aleohol hasta la marca. Después de mezclar perfeciamente se
pasan 10 c.c. de esta solucidén a ctre matraz iqual y se aloranue:
vamente con alcohol. Mezcle bien y repita la operacién por ter-
cera y ultima vew. De ésta manera oblenemas una solucién ai
0.0015%, de la droag la cual presenta una absorcién ultravio-

leta minima a 2250 A.

(El coeficiente de extincién £ (1%, L cm.) es 370+5) y 2780
Q [»3

A, el minimo mds ¢ menos 2440 Al

L2

k=]
La gelccién de las densidades épticas observadas a 2230 A
y 2780 A es de 4.3 y 5.4 1spectivamente.

-~ 2 _En un embudo de separacicn conteniendo 20 c¢.c de
agua y 25 c.c. de éter, se agregan 2 ade Bromhidrato de Hidroxi-
anfetamina pesadcs con axactitud. Después de agitar la mezcla
se anaden 15 g de reactivo 0O.P. de carbonato de pctasio agi-
tando inmediatamente. Una vez que el carbenato se ha disuelto
completamente, se agita la solucién durante 1 minuto separando
después la capd atérea. Se continiia la exviraccién con seis pol-
ciones adicionales de 25 c.c. de éter cada una. Se unen todas las
porcipnes etéreas extraidas v se filtran a través de papel filtro
cuyo perimetro ha sido previamente banado con éter. El filtra-
do se recibe en un matraz Frlenmever de 750 c.c conteniendo
7N c.c. de dcido sulfarico .1 N. )
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Elimine el ¢ler por evaporacién a bano maria y proceda o
titular el exceso de dcido ¢on hidréxide de sodio .1 N usando
como indicador una S.R. de rojo de metilo. Cada c.c. de dcide
sulfiirico consumido, es equivalente a 0.0232]1 g de Bromhidrato
de Hidroxianfelamina.

La cantidad obtenida de la droga no es menor de 97.5 ni
mavor de 101.09,.

3 —Después de pesar con exactitud 0.5 g de Paredrina, se
pasan a un matraz velumétrico de 100 c.c; se le agregan 5 c.c.
de agua y 3 cc. de dacido nitrico. Se mezcla perfectamente y se
anaden 25 c.c. de nitrato de plata .1 N medidos con exactitud
afcerando después hasto la marca con agua.

Agitese la mezcla vigorosamente y déjese repcsar hasta
aue tcdo el bromure de plata se haya asentado. De la solucién
clara supernadante se miden exactamente 50 c.c. y se pasan
a un matraz titulando a continuacién el excese de nitrato de
plata con solucidén .1 N de ticcianato de amonio usando ccmo
indicador S.R. de sulfato {érrico aménico.

Cada cc Ae nitrato de olata .1 N consumido, equivale a
0.008032 q de dcido bromhidrico. La cantidad de dcido brembh.
drico obtenida no es menor de 34.0 ni mayor de 35.2%.

Farmacoloaia.

La Paredrina puede ser clasificada como una amina sim-
paticomimética. S¢ usa en forma de Bremhidrate. Es mds esta-
ble que la Epinefrina y prdcticamente no tiene accion §qbre el
Sistema Nervicso Central. Promete ser un agente mldrxat}qo de-
finitivo; es util como vasoprescr cuandc nc se desea accién so-
bre el Sistema Nervioso Central. ’ ‘

Sus acciones sobre los bronquios y el tracto gc.xstro-l‘ntesty
nal semejantes a las producidas per otras aminas simpaticomi-
méticas nc sen lo suficientemente pronunciadas como pdra jus-

tificar su uso clinico.

Sistema Cardiovascular.

Fl Bromhidrato de Hidroxianfetamina tiene una marcadagac—
cién presora. En experimentos llevados a cabo p?r A}lles (1d3§)
tanto en animales como en s2res humanos, se observo gxée eyi
puésdouna ihYéCCié?‘;"‘"i‘i"‘:’.?a‘e'e‘;:@sa-En..,_,pe_IIQ_S anestesiadcs, e

ccmpueslc es aproxirnadamente 1/50 6 17100 tan éfeciivecomo
X DLLED 2o LA
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la Epinelfrina pero su efecto presor se mantiene por mds tiempo.
En el hombre la Paredrina eleva la presién sangufinea después
de una administracién oral. subcuténea o intravenosd de dosis
aproximcdomeme de 20 a 40 mc,de 10 « 20 mg y de 5 a 10 mg
respectivamente. (Abbott y Henry. 1937: Lcman, Rinckel y Me-
yerson. 1939).

Después de la administracién cral o subcutdnea el etectn
presor dura de 90 a 120 minutos. Cuando la drcaa se aplica in
iravencsamente los electos producidos duran de 20 a 30 minutos.

¢

Aumentan tonto la presion diastélica como sistélica; est:
altima la eleva a 75 6 100 mm. de mercurio habiendo administra-
da las dcsis arriba citadas.

El aumento de la presion sanquinea aparentemente results
tanto de un estimulo de! miocardio ccmo de una vasoconstric-
cidén periférica

En el hombre la droga produce modificaciones del comple-
jo ventricular en las caracteristicas del electrocardiograma ob-
servadas después de dar Epinefrina Previene o elimina el paro
cardiacc producido por la presion del seno carotideo, aumenta
el ritmo ventricular en obstrucciones cardiacas (Nathason, 1939}
v mantiene la presién sancuinea durante la anestesia espinal
(Iglauer y Altschule. 1940} No obstante aue et Paredrina origl-
na aumento de I presion, et velocidard del corazén es general-
mente lenta; ésto es debido a ics refieins compensatives de la
circulacién, y la administracién do desis mederadas de Atropi-
na eliminan la bradicardia (Igiauer 7 Alischule. 1940}, sin em
bargo muchcs investigadores no han podido notar las irregula-
ridades cardiacas producidas por el Paredrine.

Abbott y Henry (1937) repcrtaren alguncs casos de extra-
sisioles y accplamiento persisiente. La Hidroxianfetamina pre-
-eenta algunas interesantes ancmalias en lo aue respecta a su
accién scbre los vasos sanguincos. Inyectada intradérmicamen-
te no produce vaso constriceion ni prolonga la duracién
de accién de los anestésices locales, Después de la admi-
nistracién general de la d oaa. 11 temperatura del cuerpo 10
decde y desde luego al paciente lo puede invadir una sensacior
de bochorno. Sin embargo parece que la vasoconstriccion ue
ga un papel muy impcriante en las acciones preseras; posible
.mente loe vasos_del drea esplanica responden mds marcada
mente que los superficiales. TS e
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Tomando en cuenta los efectos del Paredrinol y el Paredri-
ne, Stead y Kunkel (1939) creen que las drogas pueden actuar
en la circulacién venosa y que esto puede tener como conse-
cuencia mayer eleclo presor. '

Cuando la drega se aplica en una mucosa nasal, esta toma
un color blance cuando se ha expuesto a una solucién al 259,
v en ‘concen(mcién al 1%, se considera adecuada para con-
traer la mucosa cuando esta se encuentra congestionada.

Seqn las investigaciones de Tainter y colaboradores aso-
ciades, generalmente produce vasoconstriccién si se administra
en dosis suliciente,

Griffith (1) encontré que el Bromhidrato de Hidroxianfeta-
mina administ-ado en dosis de 40 a 60 mg por via oral en el
sratamiento preventivo de paros cardiacos inducidos espont&-
neamente y cn pacientes con el seno carotideo hiperirritable,
los efectes aparecen a los 30 minutos y duran de 1 a 3 hrs.

Fi blegueo del corazén es influenciado favorablemente, y
a des pacientes con sindrome de Adams-Stokes, les desapare-
cieron los sincopes cardiacos con una dosis de 10 mg cada 3
hrs. durante un mes.

Fn 45 pocientes con taquicardia auricular paroxismal ce-
caron Jos atagues a les 30 minutos de aplicada la droga v el
ofecto duré 20 hrs. En éstos enfermos se administraron 16 mg
de Paredrina cada 1 6 3 hrs., o 20 mg cada hora durante 3 hrs.

Tractoc Respiratorio.

Alles (1933) reporto que el Bromhidrato de Hidroxianfetami-
na es efectivo en la dilatacién de los bronguios cuya muscu-
lqtura tiene tonc natural o inducido. Sin embargo la droga es
clinicamente inefectiva para remediar los ataques de asma
bronguial aue responden t&cilmente a la Epinefrina. (Abbot y
Henry. 1937).

Ojo.

v p——

lLa Paredrina segun los repcrtes reg:ibidos hastia la fecba es
leg amina simpaticomimética mds efectiva como agente midri&-
tico. Probablemente es la droga que se acerca mds al 1decd.e?1
este aspocto. Una solucién de esta drega al 19, produce c}xla-
lacién completa de la pupila; su electc aparece a los 45 minu-

; Soe @ ler solucté 1 3%, los ele a en
tos y dura Z hrs. 5i 1o solucién es al 3%, los efectos aparecen -x
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los 30 minutos ¥ duran oprcximcdameme 1 hrs. (Powell y Hyde
1938, Mayer 1939
powell y Hyde (2) encontraron que la dilatacién de la pu-
pila no va acompanada con pérdida de la acomodacién o au-
mento de la presion intraccular. Emplearcn und solucién al 19,.
Ha sido empleada por les ciialmélogos bajo la forma de
Bromhidrato para producir midriasis.

Sistema Nervioso Central.

La Paredrina aparentemente no ejerce accion sobre el Sis-
tema Nervioso Central. Jaccbsen (1839) hizo un estudio com-
parativo sobre la estimulacion que distintcs agentes simpatico-
miméticos tenian scbre el Sistema Nervioso Central ¥ encontrd
que sélo aquellas drogas que poseen una cadena alifatica de
3 carbones enlazada al anillo bencénico, poseen dicha accién.

Cen la introducciéon de grupcs oxhidrilo en el anillo bencé-
nico desaparece la estimulacién centrat. En todos los reportes
clinicos acerca det Paredrine sc cbserva la ausencia de la ac-
cién antes citada.

Absorcién, destino ¥ eliminacién.

Fl Bromhidrato de Hidroxicnietamina se absorbe en forma
activa del tubo digestivo y de los sitios parenterales de admi-
nistracién. Ha side muy discutida la duracién de su acién segin
la ruta por la que s€ administra. La droga causa poca vasocons-
triccidn local. Después de la aplicacién de una inyeccion sub-
cuténea de Paredrina. es'd tiene rdpidc accesc al torrente circu-
latorio y causa marcaddas acciones pPresoras.

Se presume que la droga es inactivada por lcs tejidos, pero
{altan informes especificcs acerca de su destinc v eliminacion

Toxicidad.

El Paredrine origina pocos ‘rastornos desaaradables. En
una serie de 574 inyecciones. Abbctt v Henry (1937) registrarcn
sélo 3 casos de toxicidad. Esto ocurria generalmante después
de dosis desacostumbradamente elevadas.

Los irastornos desagradables consistian en vomitos, jaque-

cas, palpitaciones, malestar subesternal, sudores y dolor gastro
intestinal. ST T
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Gracias a diversos estudios llevados o cabo sobre esta

droga, se ha comprobado Que es menos téxica que la Epinefri-
na y Anfetaming

Usos.

_ Su principal uso terapeéutico depende de sus efectos peri-
féricos. Se emplea en solucién para aplicaciones locales con el
fin de producir constriccién de la mucosa nasal. Con este.ob-
jeto, una dosis iqual es doblemente efectiva tanto en rapidez
de accién como en duracién comparada con la Efedrina y es
mencs irritante.

Una solucién al 2%, de ésta droga instilada en el ojo pro-
duce midriasis y cicloplegia por depresién del parasimpdtico.
Este efecto es de mucha utilidad para hacer estudios refracto-
métricos en nifios y adultos en los cuales la dilatacién pupilar
no es suficiente. '

Altschule y Gilman (1939) reportaron que el uso del Pare-
drine ayuda a mantener la presién sanguinea durante la anes-
tesia espinal.

Con dosis de 10 a 20 mg aplicadas intramuscularmente o
de 5 a 10 mg intravenosamente o ambas, se obtuvieron buenos
efectos presores.

Posiblemente el Bromhidrato de Hidroxianfetamina pueda
usarse clinicamente en forma mds extensa debido a su accién
sostenida y a la falta de efectcs centrales que lo hacen. un
agente deseable en el tratamiento de ciertos trastoros circu-
latorios.

OSIS,

El Bromhidrato de Hidroxianfetamina se usa en solucién al
1%/, para aplicaciones locales por ir_lstilcxcién, tcrpo_ncxdo o para
rociar los ncstriios nasales por medio de un atomizador con el
cbieto de producir constriccidén de la mucosa nasatl. .

" La administracién de 2 a 5 gotas por 4 ¢ 5 veces al dia es
generalmerite suficiente en la instilacién. Debe recordarse que
el principio activo de tod_as las gotas nqscles es g?a crnjfxox
simpaticomimética, es decir, una substancia que como la Alcfxe-
nalina por accién vasocenstrictora local aumenta la amplitud
de esa parte de las vias respiratorias. R
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La solucion al 19/, de Paredrine que S emplea en la irri-

gacién de los senos nosales, debe ser diluida con tres partes de

de cloruro de sodio pard tener unda solucién

En los casos de midriasis s€ utilizan de 1 a 2 gotas de una
solucién de Bromhidrato de Paredrine al 1%, que son aplicadas
en el seno conjuntivo.. Se usa como coadyuvante en la ciclople-
gia una instilacion corta de 1 @ 2 gotas después de la induc-
cién inicial.
Para adultos s€ usa combinada con una solucién de Brom-
hidrato de Homatropind al 4 65% Y para nincs sé combina con
.en al 1% de Sulfate de Atrcpind. Con esta combina-
cién el iuncionam\emo normal se recupera a los 3 dlas y no d
los 14 & 18 como sucede cuando se aplica sola la drogd. La dosis
i letal de Paredrind esté comprendidcx entre 160 a )

mg. por kg. de pPesO:

Formas Comerciales.

La solucion oftalmica de Paredrina se usd en frascos gote-
ro de 15 cc. Esta solucion centiene 1% de Bromhidrato de Hi-
droxicmietam'ma, 2°/, de 4acido borico Y 50,000 de etilmercuri-
tiosalicilato s6dico.

La solucién acuosd contiene 10 md de Paredrind por cada
c.c. También hay frascos conteniendo 30 6 360 cc de solucion
acuocsa de Paredring en lcs que se usa como preservat'w'o el Ti-
merosal al 1:100,000.

Las tabletas de Bromhidrato de Hidroxian{etcm‘ma contie
nen cada und 20 mg de la droga.

La suspension de Sullate de Paredrind tiene la siguiente
{érmula Suspensién isoténica al 5o/ de Sultatiazol, 19, de
Broml:\idrqto de Paredrina ¥ 120,000 de clorure orto-hidroxiien’ﬂ-
mercUrico.

A continuacién aparece un cuadro comparativo de los efec
tos que producen algunas aminas simpaticomiméticc‘xs.
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TECNICAS EMPLEADAS.

La Paredrina tiene un oxhidrilo fenélico que hace que el
nicleo aromdtico reaccione con facilidad con los halégenos,
especialmente con el bromo, que podrd substituir a los idrd-
genos en posicidén orio con respecto a este oxhidrilo.

Este trabajo tuvo por objeto comprobar si esta bromacién
es cuomtitativa y puede aprovecharse en la determinacién del
producto. Para elle se usaron dos tipos de métodos.

El primero consistié en poner al compuesto en contacto
con una solucién de bromo y determinar en el precipitado qua
se ferma la cantidad de brcmo que entré en reaccién. Puede
también determinarse cuomtitativamente separando el precipi-
tade v pesdndolo, pero al tratar de secarle a 100-110° C. hasta
peso constante, sulfre una descomposicién que produce resulta.
dos variables, alin cuando podria secarse al v icio se prefirid
en lugar de determinar el precipitado, determinar después de
destruir la materia orgdnica la contidad de bromo que reac-
cicnd.

El sequnde método consistié en poner en contacto la Hi-
droxianietamina con bromo liberado en el mismo medio de
reaccién por un agente oxidante que puede ser écido brémico
o crémico, etc. y titular cen tiosulfato de sodio el iodo liberade
por el exceso de oxidante que no reacciond con la Paredrina.

Las técnicas se detallan a continuacién:

TECNICA No. 1.

Una cantidad conocida de Paredrina, disuelta en forma de
bromhidrate en agua destiladada, se pene en contacto con agua
de bromo en ligero exceso que se observa por la aparicién de
un ligero color amarillo en el liquido; se forma un precipitado
amorfo de coler amarillo que va subiendo de tono hasta llegar
a un cclor anaranjado que se separa por flltrdglén, Después'de
lavar con agua de bromo muy diluida y después con agua sim-
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ple, el precipitado se pasa con todo y papel filtro a un matraz
en el que se pone en contacto con 10 c.c. de &cido nitrico concen-
trado y 10 c.c. de nitrato de plata .1 N.

Se lleva a ebullicion para {acilitar la destruccién de la ma-
teria orgdnica y la ionizacién del bromo que forma bromuro da
plata. Se eniria, se diluye con agua destilada, se le agrega so-
lucién nitrica de alumbre {érrico aménico como indicador y se
titulex el exceso de nitrate de plata con solucién .1 N de sulfocia-
nuro de amonio.

TECNICA No. 2.

Una cantidad conccida de Bromhidrato de Paredrina se di-
suelve en agua, se le agregan 10 c.c. de bromato de potasio
.1 N.5 c.c. de bromuro de potasio al 10% v 5 c.c. de dcido cler-
hidrico al 10%,. Se deja en contacto durante 15 minutes al cabo
de los cuales se agregan S c.c. de icduro de potasio al 10% vy
después de un reposo de 25 minuios al abrigo de la luz y ta-
pando para evitar que se escape el icdo, se titula con tiosulfato
de sodio .1 N usando como indicador engrudo de almidén. El
vire es de azul a incoloro.

TECNICA No. 3.—

Se disuelve una cantidad conccida de Paredrina en aguag,
se le agregan 15 c.c. de bicromato de potasio .1 N,5 c.c. de bro-
muro de potasio al 10% y se calienta casi a ebullicién. En este
momento se anaden 10 c.c. de dcido cleorhidrico al 109% v s2
deja enfriar al abrigo de la luz. A continuacién se agregan S c.c.
de icduro de potasio al 10%, se tapan los problemas y se dejan
reposar 25 minutos al abrigo de la luz procediendo a titular des-
pués con ticsuliato de sodio .1 N en atmésfera de bidxido de
carbono para lo cual se agregan aproximadamente .5g. de car-
bonato de potasio. Se emplea como indicador engrudo de almi-
dén. El vire es facilmente cbservable ya que desaparece el co-
lor azul que le imparte a la solucién la combinacién del iodo con
el engrudo de almidén y aparece un color mereno que nos indica
el final de la reaccién.
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RESULTADOS OBTENIDOS

Al tratar la Puaredrina con solucién de bremo ferma un de-
rivado moncbromado insoluble de color amarille anaranjede
que puede separarse por filiracién y que si se trata de secar
por calentamiento a 100-110° C. se descomocne parcialmente
obscureciéndese. Esto motivé que para hacor la determinacién
se optara por iratar con &cide nitrico el precipitado separado
para destruir la materia orgdnica y se cuantearon los iones bro-
muro.

La diferencia entre el nitrato de plata y el sulfocianuro de
amonio gastado en la titulacidén se multipli :a directamente por
el equivalente de la Paredrina para obtener la cantidad de Pa-
redrinag en la muestra que se analiza. Como equivalente se to-
ma el peso molecular entre | porque la Paredrina sélo forma
un derivado monobremado al reaccicnar con el agua de brome.

Se obtiene una exactitud aceptable como se ve en la ta-

bla siguiente:

Paredrina Niiraic de plota Paredrina Diferencia
tomada N-/10 consumido encontrada

0.0100 .0449 01041 ~+.00041
0.0100 0435 01009 -+-.00009
0.0100 0431 .00999 — 0C001
0.0100 0435 01009 +.087309
0.0100 0435 01009 -+.00009
0.0100 0431 .00999 —.00001
0.0100 0431 .00999 —. 00001
0.0100 0435 .01009 -+-.00009
0.0100 0435 .01009 -+.00009
0.0100 0449 01041 +.00041

Cnando se hace la determinacién de Paredrina siguiendo
la técnica No. 2 6 la No. 3, se encuentra que este compuesto
reacciona con ! brome liberade por un agente ox1dqnte en el
seno mismo de la reaccion formando un derivado dlbrpmdd’o
censumiondo por lo tante 4 dlomos de bromo ya que simultd-




neamente el derivado dibremado forma 2 moléculas de décido
bromhfidrico.
Para hacer los cdiculos se multiplica el velumen consumido de
solucién normal de agente oxidante por el miliequivalente de
la Hidroxianfetamina. Como equivalente se toma el peso mo-
lecular dividido entre 4.

Se obtienen los resultados que se expresan en la tabla Ne.
2 'usando como agente oxidante bromato de potasio,

TABLA No. 2
VR V' Patedring enconlrada Paredring

(Ma,S,0,) {KB10,) VH'-YN (VN-YNimeq.  tlebrica Difetencia

.08640 .980 .8936 05182 .05 ~+.00182 (3)
08120 .880 8888 05155 .05 +4-.00155 (5)
.09600 980 8840 05127 05 +-.00127 (2)
.10080 980 8792 05089 05 +4-.00099 (3)
.1056 980 8744 05071 05 +.00071 (7)
1104 .980 8696 05043 05 4-.00043 (2)
1152 .980 8648 05015 05 +.00015 (2)
2352 980 7448 04319 0s 00681 (1)
3168 980 6632 03846 05 — 01154 (1)

Como se nuede apreciar, los dos Gltimos valores obtenidos
y que aparecen en la !abla anterior difieren de les otros valo-
res en una fcrma muy marcada.

Debo aclarar qgue estas dos Gltimas determinacicnes se hi
cieron con un exceso de &cido clorhidrico.

En la tabla No. 3 se indican los valores obtenidos usande
como agente oxidante bicromato de pctasic.

TABLA No. 3
YR VN Paredring enconliada Paredrina

(Na,5,0,) (R,(r,C;) V'N'-VH (VN-YNImeq. lefrica Diferencia

.18159 1.67994 85403 05011 05 +.00011 (3}
80999 1.67994 86984 05045 05 +4-.00045 (3)
77982 1.67994 86165 04997 05 —-.00003 (3)
.78655 1.67994 89339 05181 05 +.00181 (1)
82177 1.67994 84815 04977 05 -~ 00023 (5)
83351 1.67994 84643 04509 05 — 00091 (3)
84525 1.67994 83469 04841 05 ~ 00159 (7)
85699 1.67994 82295 04773 05 -—.00227 (2)
83233 1.67994 84761 04916 05 —~—00084 ( ))

79242 1.67994 88752 05147 05 +.00147 (2
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CONCLUSIONES

] —El Bromhidrato de Paredrina reacciona con la solucién de
bromo {formando un derivado monobromado.

2.—La formacién de este derivado moncbromado se puede
considerar cuantitativa.

3.—La Paredrina puede determinarse por determinacién del
bromo descomponiendo la monobromoparedrina con dcido
nitrico concentrado.

4.—La Paredrina reacciona cen el bromo liberado en medio &ci-
do por un agente oxidante formondo un derivado dibro-
mado.

5—La formacién del derivado dibromado al reaccionar la Pa-
redrina con el bremo liberado en medio dcido por el bro-
mato de potasio o el bicromato puede considerarse cuan-
titativa.

6.—La determinacién de Poredrina empleando soluciones va-
loradas de bromato de potasio o bicromato de potasio pue-
de considerarse suficientemente exacta.
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