Univetsidad Guidnema de .guada/cz/:a-ia

Fncorporada a 1y Wnibersidad Nacional be Mexico.
Facmltnd de @Ciencins Quimicas

SULFANILAMIDA
SULFAPIRIDINA
SULFATIAZOL
SULFAGUANIDINA
SULFADIAZINA

FNSAY O,
IDENTHIFICACION
Y DIFFRENCIACION

Aesis
pregentaba por

Dora Balli Hollis.

Guadalsjara, Jal., Jt;lio
19448 .



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DEDICATORIA.

Dedico este trabajo en primer lugar, a mis
amantes Padres a quienes les debo el séry

con su esfuerzo, pudieron sostenerme para
llegar al final de mi carrera. Mi eterna

gratitud para ellos.

Lo dedico en segundo lugar, a mis inolvida=
bles Maestros que supieron impartirme sus
conocimientos para lograr una de mis maés
ansiadas aspiraciones. Mi reconocimiento

y gratitud.

Finalmente, lo dedico a mis estimables
compafieros de lucha, quienes con su ejem-
plo me inspiraron a seguir adelante hasta
llegar a la meta. Reciban mi simpatia y

carifo.
Guadalajara, dal., julio de 1945.

DORA DALLI HOLLIS.



HISTORIA DE LAS SULFAS COMO DROGAS MEDICINALES

Numerosas son las substanclas medicomentosas en cuya
constitucidon entra la agrupacion quimica “sulfonll- amida'-O P-
amido-benceno-sulfonamida. {SO2.NH?2 - SéH4.NH2) que constl-
tuye ella misma un medicamento presentado en el comercio bajo
diversos nombres patentados, y que, combinado a diversos radlca-
les, por sintesls diversos, da lugar a numerosos derivados, también
preseritados en el comerclo bajo diversos nombres. Esta substan-
cla es conocida quimicamente desde hace muchos oifos (Gelmo
1908) y en la Quimica Industrial de las Tinturas TexHles, y su
aplicacidn quedd reducida a lo industria tintérea textil. Su utill-
zacién terapéutica ha sldo muy reclente, pues en recalidad, deriva
del ensayo experimental por Doniagk en 1935, que logrd la cura
de la estreptococcla experimental del ratén, mediante lo adminls-
tracién de un colorante dlazolco-sulfonidado. Estas cxperlencias
capitalisimas, fueron rapidamente confirmadas por Lavaditi y
Valsman (Francia 1935.) Esta cura de estreptococcia experimen-
tal del ratén, promovio rapidamente una nutridisima Investigacion
sobre estos colorantes diazoicos sulfamidados.

En 1936 los quimicos del Instltuto de Pasteur de Parls,
{Founeau y Trefoclel) observaron que la accién antiestreptococ-

cica de tales substancias reside e la agrupaclén “sulfanil-aml-



da". El interés se desplaxd entonces hacia éstas y promovié desde

#ntonces la preparacién de numerosos derivados ‘‘no azolcos,”
por unidén de esa agrupacién sulfanilamida a diversos radicoles
por substituciones y combinaciones variadas lograndese asi uno

multitud de nuevas substancias '‘sulfanil-amldo compuestos,’’ de-
rivadas o combinadas en que los diversos radicales Introducidos
en la molécula, tenian por objeto modificar y mejoror sus efectos.

Asi fué como en la actuglidad tenemos muchos derivados de
esta substancla; Sulfapiridina, Sulfatiazoi, Sulfaguanidina, Sulfa-

dlazina.



SULFANILAMIDA,
SULFAPIRIDINA,
SULFATIAZOL,
SULFAGUANIDINA,
SULFADIAZINA.



PROLOGO

Presento ala consideracion dz ese Honorable Jurado, la
TESIS sigulente:

Ensayvo, ldentificacion, Diferenciacién, Acclon, Dosificacion y
Tolxicldad do cuda una de las sulfes gue eacaverzan este mi hu-
milde trabejo. No pretendo al desarroliar éste, haber dicho la Gl-
tima paiabra respecto @ les usos que la Medicing vy la Terapduti-
ca han ensefiado por medio de sabios tan cminentes como Fis-
her, Hogeman, Blake, Forbes, Rocha, mas espero que mis esfuer-
zos den nueva luz a lo que s¢ ha dicho sobre esas  substancias
que en la aclualidad hen revolucionzdo en un alto grado los slis-
temas de curacion de algunas enfermedades que hasta su des-
cubrimicnto y uso habian sido dificles de combatir. Por lo tanto,
la cienciu debe un gran tributo a esos luchadores de los males
que afligen « la humanidad.

A fin de ser breve en ecste trabajo, entro desde luego en
materia. Primeramente qulero hablar de la substancla conocida

con el nombre de SULFANILAMIDA, que fue la primera que se
descubrld,



SULFANILAMIDA.

NOMBRE QUIMICO:
PARA - AMINO - BENCENO - SULFONAMIDA.

FORMULA: g
0
H H_CH I H
CH CH | S H
0

Parece que fue sintetizada por primera vez por Gelmo, en
1908. Es una substancla blanca casl inodora y ligeramente a-
marga, deja un resablo dulce en la boca. Se ha demostrado que
la acllvidad de esta droga, reslde en la funclén SO2 NH2,



ENSAYO.

El wrocedimients que segui para el ensayo, fue el sigulen-
te:— Primero, hice una soluclén de suifanilamlda purificada po-
nlendo clerta cantidad de esta y anadi 35 c.c. de HCY Q.P. y a-
foré con H20 a 200 cc. Después, hice la valoracién de la si-
guiente manera:— Tomé una bureta de copacidad de 50 cc. y
le puse solucidén de nitrito sédico Q.P. En un vaso de precipitado,
puse 20 cc. de solucién de sulfanilomida y agregué a ésta 30
gramos de hlelo; empecé mi valoracidon afadiendo poco a poco
solucién de nitrito de sodio y agitando en cada adicléon y com-
probando con el indicador externo (popel de yoduro de almi-
dén,} sl no era terminada la operacién, y asi llegué hasta los
16.3 cc. en que el papel de yoduro de almidén cambidé de blan-
co al negro al toque. Esto lo hice dos veces mds, déandome la
segunda como resultado 16.5 cc. de nitrito do sodlo gastados y
en la tercera igual 16.5 cc. Saqué el promedio de estas valo-
raciones ddndome 16.43 cc. de nitrito sédico.
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CALCULOS.

Como sabemos que un centimetro de nitrito de sodio, e-
quivale a 0.01722 grs. de sulfanilamida, 16.43 cc. de NO2Na
que hemos gastado en la valoracién, ¢a cudnto equivale en gra-
mos de droga? Despejando la Incégnita, tenemos que . ..
X=.282308 grs. de sulfanllamida contenidos en 16.43 cc. de
NO2Na.

Pera saber qué cantidad puse en mi soluclén Inicial, ha-
go el sigulente calculo: 20 cc. de soluclén muestra, gastan
0.282308 grs. de droga; 200 cc. de la soluclén tlpo, ¢cudn-
tos gramos contienen de droga? Despejando la Incégnita, te-
nemos que: X=2.82308 grs. de sulfanilamida contenidos en la
solucldn Iniclal.




IDENTIFICACION

Nomero 1. Punto de Fusldén. Aqui segui el método que dé
la Farmacopea Americana y lo mismo seguiré en las otras cua-
tro sulfas.

Para la determinacién de los puntos de fusion, las subs-
tancias sélidas de la Farmacopea, se dividen en dos clases:

PRIMERO. Substanclas que no se reducen facllmente a pol-

vo, como grasas, dcldos grasos; parafinas, petroictos y ceras.
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IDENTIFICACION

Niomero 1. Punto de Fusidn. Aqui segui e! método que da
la Farmacopea Americana y lo mismo sequiré en las otras cua-
tro sulfas.

Para la determinacién de los puntos de fusién, las subs-
tancias solidas de la Farmacopea, se dividen en dos clases:

PRIMERO. Substancias que no se reducen faciimente a pol-
vo, como grasas, dcidos grasos; parafinas, petrolatos y ceras.



APARATOS NECESARIOS

1.—Un tubo de 30 a 40 miiimetros de diadmetro Interlor
y unos 10 centimetros de longitud, parecido a un tubo de en-
sayo corriente. El tubo debe ser de vidrio que resiste altas tem-
peraturas.

2.—Un mecanismo agitador, el cual puede hacerse con una
varilla de vidrio de dos milimetros de diametro exterlor. Es clr-
cular en el extremo para que pueda adaptarse al reciplente y
doblado dos veces en dngulo recto mas arriba  de la porcién
superior del reclplente, a fin de poder manipular cdmodamen-
te su extremidad exterior.

3.—Un termémetro tipo que obarque o cscala deseade de
temperatura.

4.—Un termémetro auxilior., Bste termdicelio os para co-
rrecciones por tubo emergente; siempre que se pucda, Gscse un
termdémetro tipo de 15 a 20 centimetros de longitvd vy dividido
en grados desde 20° o 100° cgq.

5.—Un tubo capllar de vidrio de unos & centimetros de lon-
gitud y de 0.8 a 1.2 mm. de didmctro Interior Y un extremo ce-
rrado.

Como en el caso que vamos a tratar, debemos operar con
substanclas de primera clase, se hace lo siguiente:
Redizcase l¢ muestra a polvo muy flno Y o menos que se
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ordene alr. cose, convitrtuce cn anhidro. S cortenc agua de
cristalizacion, deséauese a la temperatura estipolada en el texto
o sl la subslancla no contiene agua de cristalizacion, deséque-
se por 24 horas en presencia de acido sulfurico.

Escojuse un bailo apropiado para la temperatura de fu.
sidon que se vu a determinar y llénese el reciplente hasta un ni-
vel que permita cumergir el termémetro de modo que la porcidn
superior del depdsito quede de dos a tres centimetros debajo de
la superficie del boio y el extremo inferior del deposito a una
distancia aproximadamente igual al fondo del recipiente.

Carguese ¢l tobo capilar de vidrio con suficiente cantidad
de polvo sece parc formar en ¢} fonde dei tubo una columna

de dos y medic ¢ tios y medio mm.; dosiv <2 comprimirlo ta-

do lo posible golpeandolo moderadamente sobre una superii-
cle sélida. Uncse el tubo capilar ol iermometro humedeclendo
los dos con el liquido del banio, o mediante un asa de alambre
de platine vy ajistese su altura de modo que la substancia en el
capilar quede junio a! depdsito del termdmetro.

Conéctese el termdmetro cuxiliar segun se indica en el dibu-
jo de modo que el contro del depdsito quede lo mds proaimo po-
sible al tubo dcl termometro principal, en un punto equidistante
de la superficie del baio y de la marca correspondienic al su-
puesto punio de {usion. A fin de impedir que corrientes de cire
frio afezten iu temperatura del termdmetro acvxiliar, conviene a-
justar al tubo de! termémetro princpal uno plataforma de papel
movible v que forme un cscudo acajonado, que clircunde al de-
pdsite del termdmeiro auxilian.

Caliéntese el bano hasta vna temperatura 25° Inferlor al su-
puesto punte de{usion y reguilese entonces culdadosamente la e-
levacion de la temperalura a una velocidad de 3° por minuto
hasta que la substancia comience a fundirse (se define como co-
mlenzo de la fusion, la temperatura a la cual se observa que la

columna de la substancia comienza a contraerse decididamente
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contra los paredes del tubo en cualquler punto} y a partir de
ese momento, regulese culdadosamente la elevaclén de la tem-
peratura a una velocidad aproximada de meddlo grado por mi-
nuto hasta que se complete la fusién (se define como término
de lo fusion la temperatura a la cual la substancla se vuelve
completamente liquida.)

Debe agitcrse constantemente durante {a colefaccién. De-
be rectificarse el resultado asi obtenido como Intervalo de fu-
sién aplicando la correccién de la callbracién y lo del tubo e-
mergente, como sigue:

1.—Anétese la temperatura registrada  por el termdmetro
auxiliar, a! terminar ta fusién de la substancia.

2.—Calculese la correccion del tubo emergente, con la t6r-
mula sigulente:— Correccion - a 0.00015 X N{T - 1).

N:=al nimero de grados de! tubo emergente del bafo.

T=: a la temperatura al terminar la fusion.

t== a la temperatura registrada por el termémetro auxiliar.

Lla correccidon se ha de anadir a la temperatura del termé-
metro principal.

Usé como bafo en todos los casos acido sulfurico Q.P.
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DETERMINACION DEL PUNTO DE FUSION DE LA
SULFANILAMIDA.

Procedi conforme al método que acabo de describir. Calen-
té el bafio a la temperature Inicial de 150° C y de aqui en ade-
lante fui calentando con mucho cuidado, empezando a fundir-
se por la parte de abajo a los 163° C y terminando a los 165°
C. En este momento lei la temperatura del termdmetro quxiliar
marcando 40° C. En ese momento caleulé la temperatura del tu-
bo emergente, dandome como resultado 75° C. Para obtener la

temperatura exacta, utilicé la formuia de correccicn de tempe-

ratura, haclendo las substituciones nccesorias.

Correccion ==0.00015 x 75 {165 - 40.)
Temperatura Correcta == 166.40° C.

IDENTIFICACION 2.

Pesé una muestra de 10 centigramos y la puse en un tubo
de ensayo, después le aiadi 10 cc. de soluclén de NC1, al 5%
procurando que estuvlera a una temperatura de 25° C; aghté pa-
ra ver st era soluble. Al cabo de 10 minutos el liquido quedé

completamente transparente, por lo que fue soluble.
ercemem—
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IDENTIFICACION 3.

Pes¢ una muestra de 10 centigramos poniéndola en un tubo
de ensayo y anadi 20 cc. de Na OH al 5% procurando que el
liquido estuviera a una temperatura de 25° C. Agité fuertemente
para ver si era soluble; ¢l liquido quedd transparente, por lo que
también es soluble.

IDENTIFICACION 4.

Pesé una muesira de 10 centigramos exactamente y los pu-
» en un tubo de ensayo; les afiadi 20 cc. de ague destllada
procurando tener una temperatura de 37° C y agité fuertemente;
dejé en reposo 10 minutos al cabo de los cuales vi que quedaba
un residvo de substancio sin disolver, por lo que decldi averiguar
qué cantidad de sulfanilamida era soluble en 20 cc. de agua. Pa-
ra esto, hice lo sigulente— Filtré sobre flltro humedecido lige-
ramente los 20 cc. con substanclia sobre una capsula previamente
tarada; después evaporé a sequedad a fuego dlrecto; una vex
hecho esto, dejé enfriar y después pesé exactamente por medio

de la diferencia de pesos y vi la cantidad de substanclo que fue
soluble en ¢l agua.

CALCULOS.,

Tara de la céapsula mas subs. == ... ... ... ... 20.82135.
Peso de la capsulasola ... ... ... ... ... ..20.75675
Diferencla ...... ...... ..... . 00.06460

Por lo que quiere decir que 20 cc. de agua apenas alcan-
zaron a disolver 0.0646 de sulfanllamida; es declr, que dlsuel-
ve el 33% a 20° C.

17




IDENTIFICACION S.

Pesé 2 grs. de sulfanllamida y les aficdi 50 cc. de HCI Q.
P.; después los puse en aparato de reflujo por dos horas. En el
transcurso de cstas horas, observé lo siguiente-— Al principior
la operacion, ¢l liquido estaba de color amarilio clare, cuan-
do tenia una hora; camblié a rojo obscuro; después ya no cambid
de color. Cuando se cumplieron las dos horas, lo quité y puse a
enfriar; una vez frio, le anadi solucidén de Na CH ol 25% vy co-
mo produjera cclor, volvi a enfriar y una vez frio, anadi éter pre-
viamente pur.ficodo; agité y después dejé en reposo pasadndolos a
una probeta de decantaclén. Como no se formara capa de separa-
clén, decici evaporario todo quedandome al ditimo un veoverno
residuo que me dié ligero olor a NH3 por lo que aqui ne pu-
de determincr nunto de fusion.

"DENTIFICACION 6.

Pesé 50 cg. de la droga, poniéndola en un tubo de ensayo;
les afiodi 7 cc. de HC} Q.P. y 35 cc. de agua destilada; como
se me calentd un poco, enfrié, y una vez frio, anadi 20 cc. de
soluclon de NO2 Na 10 Molecular agitando lentamente vy en-
frlando en reciplente con hielo para que me diera una tempera-
tura entre los 0° C y 4° C. Esperé 10 minulos para ver sl me da-
ba alguna coloracién, pero no me dié ninguna, quedondo inco-
lora.

IDENTIFICACION 7.

Pesé 10 cg. de sulfanilamido ponléndolos en un tubo de en-
sayo y les afiadi 5 cc. de HC) al 5%; después afadi 1 cc. de
cloruro estafioso clorhidrico y enfrlé a 20° C; dejé en reposo 10

minutos a ver si dejaba algin precipltado. No me dié ninguno.
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IDENTIFICACION 5.

Pesé 2 grs. de sulfanilamida vy los aizdi 50 cc. de HCI Q.
P.; después los puse en apcrato de refiujo per doe horas. En el
transcurso de estas horas, observé lo siguieatec:-— Al principiar
la operacién, ¢l liquido estaba de color umarillo clare, cuan-
do tenia una hora; cambid « rojo obccuro; despucs ya no combio
de color. Cuando se cumplieron las dos horas, lo quité y puse g
enfriar; una vez frio, le anadi solucidon de Na CH al 25% y co-
mo produjera cclor, volvi a enfriar y una ver frio, anoadi éter pre.
vlamenie pur.f:icado; aglté y después dejé en reposo pasandolos a
una probeia de decantacidn, Como no se formara capo de separa-
clén, decidi evaporario todo quedandome al oltimo un vegueno
residuo que nie did ligero olor @ NHJI por o que aqgui no pu-
de determiner nunto de fusion.

IDENTIFICACION 6.

Pesé 50 cg. de la droga, poniéndela en un tube de ensayo;
les afiadi 7 cc. de HC1 Q.P. y 35 cc. de agua destilada; como
se me calenté un poco, enfrié, y una vez frio, chadi 20 cc. de
soluclon de NO2 Na 10 Molecular agitando lentamente y en-
frlando en reciplente con hielo para que me diera una tempera-
tura entre los 0° C y 4° C. Esperé 10 minutos para ver sl me da-
ba alguna coloracién, pero no me dié nlagunc, quedando inco-
forz,

IDENTIFICACION 7.

Pesé 10 cg. de sulfanilamida ponléndolos en un tubo de en-
sayo y les aiiadi 5 cc. de HC) al 5%; después afadi 1 cc. de
cloruro estaioso clorhidrico y enfrié a 20° C; dejé en reposo 10

minutos o ver sl dejaba algin precipitado. No me dié ninguno.




IDENTIFICACION 3

Pesé 10 cg. de la droge y los puse en un tubo de ensayo;
afiadi 20 cc. de acetona y agité para ver si era soluble; el li-
quido quedd transparente, por lo que fue soluble.

s e o

IDENTIFICACION 9.

Pesé 10 cgrs. de la droga y la puse en un tubo de en-
sayo; anadi 20 cc. de éter y agiié observando que la substanclia
no se disolvia por 1o que cs insoluble en ol éter.

B W o T A e i b

DIFEREMCIACION

Comparandola con las otras cuatro sulfas, se aprecian las
diferencias sigulentes:

PRIMERD. Se ve que la sulfanilamlda es la mas soluble en
el agua que las otras cuatro sulfas.

SEGUNDO Ticne el punto de fusion mas bujo que las otras
cuatro.

ACCION.

No sélo es activa esta droga sobre los estreptococos, menin-
goOCocos, Neumococos y gonococos, sino tamblén para otras bac-

terias. Se cree que ejerce una acclén directa sobre las bacterias,
que no destruye pero que cuando menos les disminuye su vitall-
dad e Implde su reproducclén.

19



TOXICIDAD.

Algun pero habia de tener esie medicamento que ha sido
uno de los que han dado tan buenos resultados: Su toxicidad no
es muy grande, pero para algunas personas cuyo orgcnismo se
encuentra debinlado por la enfermedad, si debe de tenerse en
cuenta. Los piincipalos occldentes que puede produclr, son:

1.—Cianosis muy frecuente y esto se debe a la formacidn
de meahemoglobina principalmente y en menos proporciéon a lo

de sulfohemzylobing.

2.—Sintomas cerebrales (marcos, depresdn, etc.)
3.—Alteraciones cutancas (dermaiosis.)
4 —Ictericia y otros sintomas mas.

Se evita en algo su toxicidad con substancias activoblolé-
glcas, especialmente vitaminas y fermentos que intervienen en
las funciones de 6xldo - reduccién de los tejidos vivos.

POSOLOGIA.

La sulfanllamida se encuentra en el comercio en forma de
polvo por su uyso tan extendido en la curaclén de herldas In-
fectadas, presentandose en tubas de 5 gramos. Se usa mucho en
aplicaclones locales.

208, 8, G55
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SULFAPIRIDINA

NOMBRE QUIMICO: .
{Para - Amino - Bencero - Sulfanamido) PIRIDINA. s !
FORMULA:
. HC (H
| He . |
D e L LN E
(H CH “ Cg
0 i

Fue sintetizada por primera vez por Whitby en 1938 al ha-
cer la substitucién de un hidrégeno del grupo sulfanamido por un
nucleo plridinico, dando por resultado la sulfaplridina que la en-
conlré mas eflcéz que la sufanllamida. Es un polvo bianco, cris-
talino, Insipldo e Inodoro.
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ENSAYO

Procedi como en el caso de lo sulfanilamido.

Tomé clerta centidad de droga procurando que no pasacra
de 3 gramos; le afiadi 20 cc. de HC1 Q.P. y aforé o 100 cc. De
aqui tomé mucsiras de 20 cc. para valorar con solucidn de NC2
Na 10 Molal.

1% Valoracion gesté 26 cc. de NO2 Na.

2® Valoracion gasté 26.5 cc. de NO? Na.

37 Valoracién gasté 26 cc. de NO? Na.

Promedio == a 26.13 cc. de NO? Na.

NOTA.—En cada uno de las valoraciones antes citados, a-
fiadi 30 grs. de hielo y agité antes y después de cada adicion
de NO2 Na.

Como schemos que 1 cc. de NO2 Na equivale a 0.02492 grs.
de sulfapiriding, hice mis calculos pare saber qué cantidad de
droga contenia mi soiucian.

Como sabemos que 1 cc. de NO2 Na s igual a 0.02492

grs. de sulfapiriding, hago el sigulente calculo:

I ce. de NO2 Na .,.. .. e ... 0.02492

2613 cc. de NO2 Na ... . .. . .. .. .. X

X=0.651159% grs. de droga que gastaron los 26.13 de
NO2Na.

Ahora digo lo sigulente:— Si.

26.13 cc. de NO2 Na gastan 0.6512 grs. de substancia,

100 cc. de NO2 Na

X= 2.50 grs. de substancla que puse en mi soluclén Inlclal
para la valoraclén.

.................. ... X gastardn:
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FROSTT——

IPENTIFICACION |
PUNTO DE FUSION

Procedi con el mismo método que segui con la sulfanilaml-
da. En este caso previamente puse la substancia en el secador
de dcido sulfirico por espaclo de 24 horas; una vez hecho esto,
procedi como antes he indicado.

Cualenté el bafio a una temperatura iniclal de 170° C y
desde este momento comencé a regular la temperatura procy-
rando que calentara 3 grados por minuto. Empezd la substancla
a fundirse a los 189° C. y termind a los 191° C. En este momen-
to anoté la temperaiura del termometro auxiliar marcando 40°
C y la temperatura del tubo emergente marcando 101° C.

Aplicando la formula de correccldn de temperaturas, queda:

Correccion=0.00015 x 101° {121° - 40°)

Correcctén=20.22725
Temperatura correcta == 101° 4 0.227
Temperatura == 101°.23°C.

IDENTIFICACION 2

Pesé 10 cgrs. de la drega y afiadi 10 cc. de una solucién
de acido clorhidrico Q.P. al 49, procurendo tener uno tempera-
tura de 25°C; agité para ver sl era soluble. El liquldo quedd
transparcnte, por lo gue fué soluble.

IDENTIFICACION 3

Pesé 10 cgrs. de la droga y los puse en un tubo de ensa-
yo; les afiadi 10 cc. de solucién de NaOH Q.P. al 5% procu-
rando tener una temperatura de 25°C y aglté para ver sl era
soluble. E! liquide quedé transparente, por lo que fue soluble.
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IDENTIFICACION 1
PUNTO DE FUSION

Procedi con el mismo método que segui con la sulfanilami-
da. En este caso Previamente puse la substancia en el secador
de dcido sulfirico por espacio de 24 horas; una vez hecho esto,
procedi como antes he Indicado.
Calenté el bafio q una temperatura inicial de 170° C y
€ este momento comencé g regular la temperatura procy-

rando que calentara 3 grados por minuto. Empezé la substancla
a fundirse a 1as 189° C. y termind a los 191°

C. En este momen-
to anoté la te

mperatura del termémetro auxlliar marcando 40°

C y la temperatura del tubo emergente marcando 101° C.
Aplicando la férmula de cortecclon de temperaturas, queda:
Correccién==0.00015 x 101° (191° . 40°)
Correcclén=:0.22725

Temperatura correcta — 101 ° + 0.227

Temperatura == 101°.23°C. !

IDENTIFICACION 2

Pesé 10 cgrs. de la droga y afadi 10 cc. de una solucién
de acido clorhidrico Q.P. al 4% procurando tener una tempera-
tura de 25°C; agité para ver s| era soluble. El liquido quedd

transparente, por lo que fué soluble.
——s

IDENTIFICACION K]

Pesé 10 cgrs. de la droga y los puse en un tubo de ensa-
yo; les afiadi 10 cc. de solucién de NeOH Q.P. al 5% procy-
rando tener una temperatura de 25°C y aglté para ver sl era

soluble. El liquido queds transparente, por lo que fue solubla.
M
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IDENTIFICACION 4

Pesé 10 cgrs. de la droga y los puse en un tubo de ensa-
yo; les aiiadi 20 cc. de agua destilada, agité para ver sl era so-
fuble procurando tener una temperatura de 37°C. Como obser-
vé que la substancia no se disolvia enteramente, hice lo siguien-
te:

Filtré la solucion sobre filtro ligeramente humedecido recl-
biendo e! filtrado cn una capsula tarada. Puse a evaporar este
liquido a fuego directo hasta que se secd. Una vez seco, enirié
'y pesé cxactamente, dandome los sigulentes resultados:

Peso de la cdpsula mas substancia ... ....... ... 20.76415
Tara de la capsula ...... ...... ...... ....... 20.75675
Diferencia 00.00740

Es decir, que 20 cc. de agua destilada a 37° C. disuelven
0.00740 grs. de sulfapiriding; es decir, disuelve el 0.03% a 37°
C.

IDENTIFICACION 5

Pesé dos grs. de sulfepirlding y les afiadi 50 cc. de HC1 Q.
P. Los pusc cn aparato de reflujo por dos horas; ol principio la
solucién estaba incolora, después cambié a color anaranjado.
Después de cntriar fa scluzion una ve: que se terminaron las dos
horas de refluir, alcalicing fuertemente con solucion de Na OH
al 25%,; como me produjo calor, volvi a enfriar y una ve: frio,
anadi éler purificado. Agité y dejé en reposo por media hora
y ol cabo de ese flempo, observé una capa de separacién. Para
poderlo separar, lo traspasé a una probeta de decantacién y es-
peré a que se volviera a formar la capa de separacién. Una vez
hecho esto, extraje la capa superior poniéndola en una capsula
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IDENTIFICACION 4

Pes: 10 cgrs. de la droga y los puse en un tubo de ensa-
yo; les aiiedi 20 cc. de agua destilado, agité para ver si era so-
luble procurando tener una temperatura de 37°C. Como obser-
vé que la substancia no se disolvia enteramente, hice lo siguien-
te:

Filtré la sclucion sobre filtro ligeramente humedecido reci-
biendo el filtrado en una capsuho tarada. Puse a evaporar este
liquido a fuego directo hasta que se secd. Uno ver seco, enfrié
‘y pesé cxactamenie, dandome lotr siguientes resvitados:

Peso de la capsula més substancia ... .. ..... ... 20.76415
Tara de la capsula ...... ... ... Lo, 20.75675
Diferencia 00.00740

Es decir, que 20 cc. de agua destilada a 37° C. disuelven
0.00740 grs. de sulfapiridina; es declr, disvelve el 0.03% a 37°
C.

IDENTIFICACION 5

Pesé dos grs. de sulfapiridina y les afadi 50 cc. de HCl Q.
P. Los puse en aparato de reflujo por dos horas; al principlo la
solucidon estaba incolora, después camblé a color anaranjado.
Después de eniriar la selucion una ver que se terminaron las dos
horas de refluir, olcalicing fuertemente con solucion de Na OH
al 25%; como me produjo calor, volvi a enfriar y una vez frio,
aiadi éier purificedo. Agité y dej¢ en reposo por media hora
y al cabo de ese liempo, observé una capa de separacien. Para
poderlo separar, lo traspasé a una probeta de decantaclon y es-
peré a que se volviera a formar la copa de separacion. Una vez
hecho esto, extraje la capa superlor poniéndola en una cdpsula
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puesta a Bafio Maria. Esta operacidn la repeti dos veces mds,
reunlendo las exiracciones, evapordndoce por este medlo, que-
ddndome en lo capsula un residuo grasoso al tacto de color a-
marlllo, y olor particular més blen repugnante.

Lo puse a la estufa durante dos horas, a que se secara déan-
dome una substancia amarilla; esto determiné el punto de fusién

como en la Identificacion NUm. 1, dandome como resultado
56.5° C.

IDENTIFICACION 6

Disolvi 50 cgrs. de suifapiridina en 7 cc. de HC1 Q.P. y 35
cc. de agua destilada. los puse a enfriar a que me dleran una
temperatura entre los 0° C y 4° C. Anadi después 20cc. de nitrl-
to sédico 10 Molecular, agltando lentamente y con enfriamlento
constante, dandome el Gltimo una coloracién amarillo canario.

IDENTIFICACION 7

Disolvi 10 cgrs. de sulfapiridina en 5cc. de HCY Q.P. al 5%
y después afadi lcc. de solucidén de cloruro estaiioso clorhidrico
enfriado a 20° C; dejé en reposo 10 minutos para ver sl precl-
pitaba algo; al cabo de ese tiempo, vi que no daba ningin pre-
cipitado.

Cummonma—

IDENTIFICACION ' 8

Puse en un tubo de ensayo 10 cgrs. de la droga con 20 cc.
de acetona; aglté para ver sl era soluble, observando al cabo
de un rato que el liquido quedaba transparente, por lo que fue
soluble. -
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IDENTIFICACION 9

Puse on un tubo de ensayo 10 cgrs. de la droga con 20 ce.
de éter y agité fuertemente para ver si era soluble; como el li-
quido queddé complctomente turblo, vi que no era soluble.

DIFERENCIACION

Las Unicas difcrencias que presenta con las otras cuatro
drogas, son las siguientes:
1.—Es la mds insoluble en el aguo.
2.—Su punto de fusidn es diferente o las otras cuatro dro-
gas.
ACCION

Whitby, demostrd que este cuerpo, al igual que la sulfani-
lamida, no fimita su accldon a un solo tipo de bacterias, pero pre-
senta especial actividad sobre las infecclones causadas por el
neumococo. Se aplica con éxito a las neumonias.

Lla actividad de la sufapiridina para las distintas bacterias,
pucde clasificarse con arreglo a los estudios realizados hasta
hoy en el siguientc orden decreciente:

1.—Necumococo.

2.—Meningococo.

3.—Estreptococo.

4.—Gonococo.

TOXICIDAD

Slendo un derlvado de la sulfanilamida, cuya molécula estd
coi tenlda en la sulfapiridina, se comprende que los trastornos
ter ¢35 que pueden acompaiiar al tratamlento sean semejantes.
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QUIMICA

DOSIFICACION

Se puede administrar ya sea como droga pura o en table-
los cuya dosis varia segin el caso que se le presente al Médi-
co. Se Inlcla generalmente el tratamiento con dosls fuertes, las
cuales se Irén disminuyendo segin el estado general del pacien-
te.

No se puede administrar en Inyecciones por su gran insolu-
bilidad en el ogua.
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CUIMIGS

NOMBRE QUIMICO:

SULFATIAZOL D *

{2 ((P - AMINO - BENZOL - SULFONAMIDO]) TIAZOL)

FORMULA:

Otro de los derlvados de la sulfamlda, es el

Il S (H

§ —NH—cl Jon
I ¢
0 1

X

sulfatiazol que

viene a ser el andlogo tiazol de la sulfaplridina. Difiere de la
sulfapiridina en que un d&lomo de hidrégeno del grupo amlda

es substituido por el grupo tlazol.

El sulfatiazol es un polvo cristalino, blanco, Inodoro, de

sabor especial.




ENS A Y O

Hice una solucién de la droga procurando poner cierta can-
tidad que no llegara a dos gramos; le afiadi 35 cc. de HC1 Q.
P. y aforé a 100 cc.

De esta solucldn fui tomando muestras de 20 cc. para va-
lorar con solucldn de nitrito sédico 10 Molal afiadiendo en cada

ocasién 30 grs. de hielo.
VALORACIONES:
}.—Con 20 cc. de muestra gasté 12.5 cc. de NO2Na. '

2.—Con 20 cc. de muestra gasté 13.0 cc. de NO2Na.
3.—Con 20 cc. de muestra gasté 13.0 cc. de NO2Na. -

PROMEDIO=12.93.

Como queria averiguar la cantidad de droga que conte-
nia ml substancia, hice los siguientes cdlculos:

Sabemos de cierto que lcc. de nitrlte sddico equivale a
0.02553 grs. de droga. 12.93 de lo mismo, ¢a cudntos gramos
equlvaldrén?

X:=0.3301 grs. de droga contenidos en 12.93 de NO2Na.

Ahora blen, para saber qué tantos gramos de droga con-
tienen los 100 cc. de mi solucién inicial, hice el sigulente
caleulo: . '

0.3301 estan contenidos cn 20 cc. de solucidn, ¢cudntos
gramos de droga estardn contenldos en 100 cc. de solucién?

X=1.65 grs. de droga.

Es declr, hice una soluclén con 1.65 grs. da sulfapiridina.
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IDENTIFICACION 1.
PUNTO DE FUSION

Procedi con el mismo método que segui ¢con la sulfanilamli-
da siguiendo todos los procedimientos necesarios. Primero puse
la substancia a la estufa durante 12 horas a la temperaturo de
110° C. Una vez hecho esto procedi como en los casos anterio-
res. Calenté el bafio a una temperatura inicial de 190° C. y
desde este momento empecé a regular la temperatura procuran-
do que calentara 3 grados por minuto. Observé que empezd a
licuarse a los 197° C y terminando a los 201° C. En este mo-
mento lei la temperatura del termometro auxiliar marcando 40°
C. También lei la temperatura del tubo emergente marcando
1i° C

Aplicando lo férmula de correccién de temperaturas, tene-
mos:

Correcciéon==0.00015 x 111 {201 - 40)

Correccién=—1.85

Temperatura Correcta=—201 -+ 1.85.

Temperatura==202.84° C,

IDENTIFICACION 2

Pesé 10 cgrs. de la droga y los puse cn un tubo de ensayo;
_Ies aiiadi 10 cc. de una-solucién de HC) Q.P. al 5% procuran-
do tener una temperatura de 25° C. Agité fuertemente para ver

sl era sluble. La solucién quedéd transparente, por lo que fue

soluble. -

30



T T

IDENTIFICAGION 3

En un tubo de ensayo puse 10 cc. de la droga y les afadi
10 cc. de Na OH Q.P. al 5% procurando tener una temperatura
de 25° C. y agité para ver sl era soluble. Como la solucién que-
dé transparente, deduje que era scluble.

IDENTIFICACION 4

En un tubo de ensayo puse 10 cc. de sulfatiazol y los afia-
di 20 cc. de H20 destilada y agité fuertemente procurando te-
ner una temperatura de 37° C; dejé en reposo 20 minutos. Co-
mo viera que quedaba substancia en el fondo del tubo, filtré el
liquido sobre una capsula tarada ponléndola después a evapo-
rar. Una vez que estuvo evaporada, la meti al horno por vna ho-
| ra a 110° C. Después enfrié y pesé exactamente.

A At

CALCULOS:
Capsula tarada mds substancia . 20.76710
Peso de cdpsula tarada 20.75675

Diferencla 00.01035
Es declr, que 20 cc. de H20O disuelven 0.01035 grs. a 37°
C; que los 100 cc. disuelven 0.05175 o 37° C, i

IDENTIFICACIONWN 5

Puse 2 grs. de sulfatlazol en un baldén con 50 cc. de NCI
Q.P., poniéndoseme de color amarillo naranja. lLos puse a re- 1
flulr por dos horas, al cabo de ese tiempo enfrlé y alcaliciné con
solucién de Na OH af 25% a que me diera fuerte reacclén alca- |
lino. Como me produjo calor, volvi a enfriar. Una vez enfriado,
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afadi &ter purificade v aglté pasandolo despuée a una probe-
ta de decuntacion; se me formaron dos capas extrayendo la ca-
pa superior ponléndola en una capsula o Bodio Maria; hice es-
to dos vecos mas reunlendo las extraccliones y evaporando. Me
quedd al Ollimo un residuo grasoso al tacto de coler anaranja-
do obscuro y de color particular nauseoso. En este residuvo deter-
miné el punto de fusién como en la identificacién Nim. 1, dan-
dome como resultado final 89.294° C.

IDENTIFICACION ]

Pesé¢ 50 cgrs. de sulfatiazol y los puse en un tubo de ensa-
yo y les aiadi 7 cc. de HC1 Q.P. y 35 cc. de agua destliada;
los puse en un rccipiente con hielo a fin de procurar una tem-
peratura entre los 0° y 4° C; les anadi 20 cc. de nitrito sddico
en solucion, dandame un precipitocdo amarilo fuerte por lo que
deduje que es insoluble en el cloruro de didazonio.

IDENTIFICACION 7

Puse en un tubo de ensayo 10 cgrs. de sulfatiazol y les a-
fiadi 1 cc. de cloruro estanoso clorhidrico enfrlando a 20° C.
Dejé en reposo 10 minutos para ver si dabe algon precipitado.
Al cabo de ese tiempo, observé que no daba ninguno.

IDENTIFICACION 8

En un tubo de ensayo puse 10 cgrs. de sulfatlazol y anadi
20 cc. de acetona; aglté para ver sle era soluble, observando

que ml soluclén quedaba transparente, por lo que es soluble.
PR

IDENTIFICACION 9

Puse en un tubo de ensayo 10 cgrs. de sulfatiazol y les o-
fiadi 20 cc. de éter; aglté y observé que es completamente inso-
luble.
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DIFERENCIACION
El sulfatiazol se diferencia de las ofras cuatro drogas en
que es Insoluble en el cloruro de diazonio ‘aunque la tempera-
tura baja entre los 0° y 4° y también en que Hcne diferente
punto de fusién.

ACCION

El sulfatiazol ha demostrado especial actividad para las In-
fecciones cousadas por el estafilococo, pero tamblén es activo
para las caysadas por oiras bacierias. De los estudios realizados
hoy, deducimos que su actividad puede ser ordenada en la si-
gulente esculu decreciente:

1.—Estafilococo,

2.—Neumococo.

3.~—~Gonococo. ; o

4. —Estreptococo. ' .

5.—Meningococo.

TOXICIDAD.

Como vemos por su estructura quimlca, es del mismo tipo
general de las sulfamidas, por lo que produce los mismos tras-
tornos gencrales de las sulfas; es decir, nduseas, vémitos, vér-
tigos, etc. Todos estos y otros son raros, solamente se observan
en personas senslbles.

DOSIFICACION
El sulfatiazol se presenta en tabletas de 25 cgrs. vy de 0.50
grs. y tamblén en forma de droga pura. Se deja casl slempre al

criterlo del Médico la administraclén de la droga.
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SULFAGUANIDINA
NOMBRE QUIMICO:
{N-ACETYL - SULFANILYL) GUANIDINA.

FORMULA:
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NOMBRE QUIMICO. (N - acctyl - sulfanltyl - guanidina.)
la sulfaguanldina es también un derivado de la sulfanilamida,
en el cual este cuerpo se halia combinado con la base guanidi-
na. la unién se reallza entre el cuerpo amidico de la sulfomida
1802 NH3) y el grupo Imidico de la guanidina (NH) con pér-
dida de NH3. Se obtlene por hldrélisis de su derivado acetilado
IN - acetll - sulfanily! - guanidina). Es un polvo blanco sin color.

ENSAYO

Como la sulfaguanidina tenia aue estar anhidra, la puse
en un pesa filtros por tres horas a 110° C en lo estufa a fin de
que se le quitara toda el agua que pudlera contener y después
hice mi solucién asi:

Disolvi clerta cantidad de sulfaguanidina, procurando que
no llegara a cuatro gramos en 7 cc, de HC1 Q.P. y aforé a 100
cc. De esta soluclén asi preparada, fui tomando muestras de 20
¢c. a las que anadi en cada ocaslén 30 grs. de hielo, valoran-
do con soluclén de nitrito sédico usando como Indicador exter-
no, pape! de yoduro de almiddn.

Di por terminada mi primera valoracién exploradora cuan-
do el papel de yoduro de almidén posaba de blanco a negro al
toque.

CALCULOS

1.—Valoraclén. Gusté 32 cc. de nitrito sédico.

2.—Valoractén., Gasté 31.5 cc. de nltrito sddico.

3.—Valoraclén. Gasté 32 cc. de nitrito sédico.

Promedio de las tres , Igual a 31.83 cc. de nltrito sédico.

Como qulse saber la cantidad de sulfaguanidina que habia
puesto en mi solucién, hice los slgulentese calculos:

1 cc. de NO2Na=0.02142 grs. de sulfaguanidina anhidra.
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En 31.833 que gasté de NO2Na ¢a cuéntos gramos de sulfagua-
nidina equivalen?

x=—=0.6818 grs. de la droga contenidos en 31.833 cc. do
NO2 Na.

Para saber cuanto tengo en 100 cc. de la solucién, hago el
siguiente calculo:

0.6818 - 20 cc.

x=100

x=:3.4090 grs. de sulfaguanidina contenidos en los 100 cc.
de mi solucion inicial.

Temperatura del tubo emergente == 100.5

IDENTIFICACION 1

PUNTO DE FUSION.—Como en los casos anteriores, puse
primero la dorga en la estufa a la temperatura de 110° C. du-
rante 12 horas y después procedi como ya indiqué anteriormen-
te. Calenté previamente el bafo a la temperctura de 170° C. y
desde este momento empecé a calentar mas despaclo hasta que
a los 187° C. empezd a fundir terminando a los 190.5° C. Tam-
bién calculé la temperatura del tubo emergente dandome como
resultado 100° C.

Aplicando la férmula de correccidn de temperaturas. queda:

Correcclén==0.00015 x 100.5° C. . 2.20%° C.

Temperatura:=192.77° C.

IDENTIFICACION 2

Pesé 10 cgrs. de sulfoguanidina anhidra y la puse en un
tubo de ensayo aiiadiéndole 10 cc. de solucién de HC: Q. P.
~al 5% procurando tener una temperatura de 25° C. la agité pa-

ra efectuar la disolucién, quedéndome transparente, por lo que
fué soluble.
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En 31.833 que gosté de NOZNa ¢a cuantos gramos de sulfagua-
nldina equivalen” ‘ ’

x==0.6818 grs. de la droga contenidos en 31.833 cc. de
NO2 Na.

Para saber cuanto tengo en 100 cc. de la solucién, hago el
sigulente cdlculo:

0.6818 - 20 cc.

»—=—100

x==3.4090 grs. de sulfaguanidina contenidos en los 100 cc.
de mi solucién inlcial,

Temperatura del tubo emergente = 100.5

IDENTIFICACION 1

PUNTO DE FUSION.—Como en los casos anteriores, puse
primero la dorga en la estufa a la temperatura de 110° C. du-
rante 12 horas y después procedi como ya indiqué anterlormen-
te. Calenté previamente e! bafo ¢ lo temperotura de 170° C. vy
desde este momento empecé a calentar més despacio hasta que
a los 187° C. empezd a fundir termlnando o los 190.5* C. Tam-
bién calculé lo temperatura del tubo emergente dandome como
resvitado 100° C.

Aplicando la férmula de correccion de temperaturas. queda:

Correcclén==0.00015 x 100.5° C. . 2.201* C.

IDENTIFICACION 2

Pesé 10 cgrs. de sulfaguanidina anhidra y la puse en un
tubo de ensayo afadiéndole 10 cc. de soluclén de HCl Q. P.
_al §% procurando tener una temperatura de 25° C. La aglté pa-
ra efectuar la disoluclén, quedéndome transparente, por lo que

.fué soluble.
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IDENTIFICACION 3

Pesé 10 cgrs. de lo droga poniéndolos en un tubo de
enscyo; les afiadi 10 cc. de una solucién de sosa caustica Q.P.
al 5% procurando tener una temperatura de 25° C. Agité paro
ver si era soluble. Se me formaron grumzs blencos y al cabo
de un tlempo que dejé en reposo observé que lo substancia que-
daba sin disolver, por lo que no es soluble.

T L g

IDENTIFICAC! OM 4

Pesé 10 cgrs. de sulfaguanidina, poniéndolo. después en
un tubo de ensayo; les aiadi 20 cc. de agua destilada, procu-
rando tener una temperaiura de 37° C. y agité vigorosamente;
como vi que toda la substancia no era soluble, procedi de la sl-
gulente manera: Dejé en reposo 10 minutos y después filtré so-
bre filtro ligeramente himedo, recibiendo el filtrado en una
cdpsula tarada; evaporé a sequedad el liquido, queddndome un
pequeiio residuo; pesé y por diferencias de pesado, vi qué can-
tidad fué soluble en la droga en los 20 cc. de agua.

CALCULOS
Peso de la capsula -+ substancla == 20.78550
Peso de la capsula 20.75675
Diferencla 00.02875
Es decir, que 20 cc. de agua disvelven C.0207°5 grs. de dro-

go a 37° C.

En 100 cc. ¢cuanto disolveran? Hacemies el sigulente calevlo:

20 cc. de agua disuciven 0.02875 grs. de lo droga. 100 cc.
de agua, ¢cuanto disolveran?

x==0.14375 grs. de droga, solubles en 100 cc. de agua a
37° C. Es pucs soluble en un 0.143%.
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IDENTIFICACION 5

Pesé 2 grs. de sulfaguanidina y los puse a refluir durante
hora y media con 50 cc. de HC1 Q.P. déndome ol principio un
color casl anaranjado y una vez hecho esto, enfri¢ y ahadi so-
lucldn de sosa caustica al 25% en bastante contided de modo
que me didera reaccidn fuertemente alceling; como no produje-
ra calor, vlovi a enfriar. Una vez que esiuvo frio, le anadi éter
y agité. Después lo pasé a una probeta de decantocién dejan-
do en reposo media hora, al cabo de lu cvcl observd que no se
me formaba ninguna capa de separacién. Yoivi a aiadir éter
por dos veces mads, observando en cada ver < hatia copa de se-
parccidon. Comoe no la hubo, evaporé paiie del lizu'ds en cép-
sula puesta o Baiio Maria, quedéndome un ictiduo no grasoso
y con ligero olor a amoniaco.

IDENTIFICACION 6

Pesé meddio gramo de sulfaguanidina y lo puse en un tubo
de ensayo; le aifadi 7 cc. de HC1 Q. P. y 35 cc. de agua des-
ttiada, procurando tener el tubo de ensayo en una bano hela-
do para que me diera lo temperatura entrc 0° v 4 C.; dospués
de esto, aiadi 20 cc. de solucldon de nitrito sddico 10 M., lenta-
mente con agltaclon y enfrlamiento constante; esperé 20 minu-
tos y al cabo de ese tiempo observé que el liguido no me daba

ninguna coloracion, por lo que no hubo reaccidn.

S

!DENTIFICACIOWN 7

Pesé 10 cqrs. de la drega, poniéndolos en un tubo de en-
sayo y les aniedi 5 cc. de HCY al 5% vy después anadi 1 ce. de
solucién de cloruro estaiioso clorhidrico, procurando tener una
temperatura de 20° C. Dejé 10 minutos en reposo para observar
sl daba algin precipltado y no me dié ninguno.

4 tn g
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IDENTIFICACION 8

En un tubo de ensayo, puse 10 cgrs. de sulfaguanidina y
les afiadi 20 cc. de acetona, agitando fueriemente para ver sl
eran solubles. El liquido quedé transparente. luego fue solu-

ble.

IDENTIFICACION 9

« En un tubo de ensayo, puse 10 cgrs. de droga y les anadf
20 cc. de éter y agité para ver si eran solubles. Observé que
toda la substancla quedaeba en forma cde grumo:z, pPOF lo que

fue insoluble.

e ]

DIFERENCIACION

Al comparar la sulfaguanidina con las otras cuatro sulfas,
observé que ésta se distingue en las otras en lo siguiente:

1.—Es Insoluble en solucion de sosa al 5%.

2.—Su punto de fusién es diferente de las otras cuatro dro-

gas.

ACCION

Dos propledades principales poscé esla droga:
1.-Su escasa o nula obsorcicn a través cel inestlno.
2..Su intensa actividad baciericlda.
Estas propledades son requisitos indls,.ensables para que
una substancla sea usada como antiséptico Intestinal. No slen-
do absorbida, se acumula en el Intestino donde ejerce su poder
bactericida eliminandose por las heces.

Se ha demostrado que la sulfaguanidina es por lo menos
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tan activa como la sulfanilamida.
) Su actividad bacteriana ha sido puesta de manlfiesto in-
vitro frente o los sigulentes organismos:

1.-Escherichia coll.

2.-Eberthella typhi.

3.-Shigella dysenteriae.

4.-Paradysenieriae.

5.-Vibrio cholerae.

También se comprobd que en la songre exisie muy pegue-
fia cantidad de droga por mucha que se adminitre v ol igual
que los animales, en el hombre produce uno disminu
bie de bacterlas en el intestino.

s onota-

- DOSIFICACION

La droga se encuentra en forma de polvo y pastillas, do-
sificadas para nifios y adultos. Cas! slempre se emplean las pas-
tillas por ser mas cémodo su uso. La dosis que se deba adminis-
trar al paciente, casl slempre queda a cargo del médice, <egin
el caso que se le presente.

TOXICIDAD

Se ha demostrado que la sulfaguanidina tlene una toxicidad
casl nula pera el hombre y se asegura que es la menos téxica
de las sulfas.

No ataca al rlidn.



phtivir ot antione sk v

QUIMICA

[¢]

< LD A R ch

SULFADIAZINA ' ' -

NOMBRZ QUIMICO:

(PARA - AMINO - BENCENO - SULFONAMIDO)
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La sulfadiazino, es el andlogo plrfml(lino de la sulfapiridi-
na 'y podria féglcamente llamarscle sulfaplrimidina. No obstante
esto, se confundiria conslderablemente con la sulfapliridina y co-
mo la plridina es tamblén un aitcleo diazino, para ser mas préc-
itico, se le llamé o esta nueva droga sulfadlazing, que es un pol-
we . blanco, cristalino, inodoro, de sobor especial,
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ENSAYO

Como en los casos anteriores, hice una solucién, poniendo
clerta cantidad de droga procurando que no me llegara a 3 grs.
afiadiendo 35 cc. de HC1 Q.P. y aforando o 100 cc.

De aqui fui tomando muestras de 20 cc. anadiendo en ca-
da ocasién 30 grs. de hielo. La valoracidn la ecfcclué por tres
veces conseculivas gastando en cada ocasién 25 cc. de solucion
de nitrito sodico 10 M. aiadiéndole poco a poco en la prime-
ra valoracidn que fue de exploracion. Usé como indicador exter-
no, pape!l de yoduro de almidon y que en la primera ocasion

se puso negro al toque.

CALCULO

Como en cada ocasién gasté 25 cc. de solucion  de nitrito
sodico, saqué como promedio 25 cc. Como se quiere Investigar
la contidad de droga que hay en lo soluclén, hice cl siguien-
te calculo:

Sablendo que lcc. de nitrito sddico equlvale a 0.02501 grs.
de sulfadiazina, 25 cc. ¢a cudntos gromos equivaldran?

X=20.6252 grs. de sulfadiazina conteni’ s en 20 cc. de so-
luclén inlcial; en 100 cc. contendra 3.12625 grs. de sulfadiazina.

IDENTIFICACION 1
PUNTO DE FUSION

Procedi como en los casos anteriores. Primero puse la subs-
tancia en el desecador con dcido H2504 paru que absorblera
toda la humedad que pudiera contener. Una ver hecho esto,
calenté el bafio a la temperatura inclal de 225° C. y de aqui
empecé o calentar con culdado procurando que la temperatura
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sublera o rozén de 3° por minuto. Al llegar a los 240° C. em-
pezd a fundir por la parte de abajo y desde entonces calenté con
mas culdado, hasta que terminé de fundirse a laos 251° C. que-
dando la substancla liquida y sufriendo descomposicién. En es-
te momento lei la temperatura del termémetro auxillar marcan-
do 50° C. de temperatura. Tamblén calculé la temperatura del
tubo emergente, dandome 161° C. Asi que aplicando la fér-
mula de correccién de temperaturas, tenemos que:

Correccién=0.00015 x 161 (251 - 40)

Correcclon:== .

Temperatura Correcto-:255.85° C.

IDENTIFICACION 2

Pesé 10 cgrs. de la droga y les aiiodi 10 cc. de salucibén
ds HCl al 5% procurando tencr una temperatura de 25° C,,
cgltando para efectuar la disolucién. Como quedd transparente,
dedvie que es soluble.

IDENTIFICACION 3

Pesé 10 cgrs. de la droga, poniéndolos en un tubo de en-
sayo y después les aitadi 20 cc. de soluclén de sosa cdustica al
59, procurando tener una iemperatur ade 25° C. Agité para
ver sl era soluble, y el liquido quedd transparente, por lo que
es soluble.

O ——————

IDENTIFICACION )

Pesé 10 cgrs. de la droga y los puse en un tubo de ensa-
yo afnadiéndoles 20 cc. de agua destilada y agité vigorosamen-
te procurando tener una temperatura de 37° C. Dejé media ho-
ra en reposo y observé que parte de ta substancla, habla que-
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"dddo sin dicolver, por lo que decldi Investigar cuanta cantidad
de substancio - habia sido disuelta. Para esto fitre la soluciéon
sobre filiro ligeramente humedecido, recibiendo el filtrado so-
bre capsuia torada. ‘Una vez hecho esto, la puse a cvaporar a
fuegh directo 'y cuando vi que no quedo nada de liquido, lo re-
tiré para enfrlarla, y después poderla pesar y por diferencio de
p’esddcs' saber qué cantidad de substancia fué soluble en el
agua, o : .

CALCULOS
Peso de la capsula mas substoncia - 20.75955
Peso de-la capsula igual a L 2075685
Diferencia 60.00270

r
n

‘es ﬁ'»édr;‘ ‘que de 10 cars. de substancia, son solubles anada mas
»0.002706 en 20 cc. de agua. Ahora, para saber qué cantidod de
" substdncio ‘es soluble en 100 cc. de H2C, hago los sigulentes
calculos:
) 20 cc de H20 disuelven 0.00270
100 ¢cc. ,, ., X
X==0.01350 grs. de substancia :oluble en 100 cc.
~ de HQO a 37 Co .

mng -_31:..7. IDENTIFICA 1 ON. 5

T e S R T T

' .

Puse en un balén 2 grs. de sulfadiozing aiadiéndoles 50 cc
de HC1 Q. P., esperando que se disolviera por completo, dcndomc
un color amarlllo canarle. Lo puse a reflulr hora y media y a me-
dida que pasaba el tlempo, fué sublendo de color hasta quedar-

" me dé color' anaranjado obscuro. Cuando gjustéd a hora y medla,
lo quitéd del dparo'o de reflujo y lo dejé enérlar. Una vez frio, lo
'_alcollnlce fuertemente con ,oluclon de sosa cdustica al 25%,, Camo
e protujera calor, volvi a enfrlar, y después que estuva bien
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frio, le afiadi éter y aglié. Lo puse ¢ una probeta de decantactén,
dejandolo media hora en repoco. Al cabo de ese tlempo, lo ob-
servé y vi gue habia dos capas. Decanté la capa inferior, procuran-
do que no sec revolvicra con la copa superior. La capa suparior,
la pasé a uvna capsula puesia a Baio Muaria. Esta operacidn la
repeti tres veces reuniendo las exiracclones de éier y evapordn-
dola a B. M., quedandome al Oltimo un residuo grasoso al tacto.
Como estaba liguldo, lo meti a la estufa a 110°C durante una
hora. Al cabo de ésie la saqué y observé que habia quedado una
substancia color amarillo canario. La reduje a polvo y aqui de-
terminé punto de fusién como en 1, dandome los siguientes re-
sultados:-

Empezd a fundirse a los 118°C terminando a los 120°C, te-
niendo una temperatura de 40°C en el termdmetro auxiliar.

Correcclion == 0.0015 < 40 {120 — 40) -

Correcclén === 0.580

Punto de fusion == 120.480°C.

IDENTIFICACION 6

Puse medio gramo de sulfadiazina en un tubo de ensayo y
lo disolvi en 7 cc. de HC1 Q.P. y 35 cc. de H20, procurando te-
ner el tubo en un boiio de agua helada para que me dlera la
temperatura comprendida entre 0°C y 47C. Después anadi 20 cc.
de solucion da nitrlio de sodio 10 2., lenicndo precaucién de irlo
afiadiendo leatamenic y ogiiando y ceninando constantemente. Me
did una coloracion amarilio palide.

IDENTIFICACION 7

Disolvi 10 cgrs. de la droga en 5 cc. de HCY al 5% y afiadi
1 cc. de solucion de claruro estanoso clorhidrico, procurando te-
ner una temperatura de 20°C y dejé en reposo 10 minutos, obse-
vando que me did un precipitade blanco.
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IDENTIFICACION 8

En un tubo de erzayo puse 10 cgrs. de la drogo, afiadiéndoles
20 cc. de acciona. Agité para ver si era soluble, queddndome el
liquido transparente, por lo que fud soluble.

—

IDENTVIFICACION 9

En un tubo de ensayo, puse 10 cgrs. de la droga y les afadi
20 cc. de &ter. Agilé pera ver si era soluble; como se me forma-
ran grumos bluncos, vi que era insoluble.

DIFERENCIACION

Comparando la sulfadiozing con las otras 4 drogas, obser-
vamos lo siguicale——

1. Con solucidén de cloruro esioiioso clorhidrico, me dé pre-
clpitado que no lo dan las demas.

2. Observando los puntés de fusién, os la que tlene el mds
aito punto,

ACCION

Por estudios que te han hecho respecto a la sulfadiazing en
comparaclén con la sulfamida, y sus derlvados, sulfaplridina y

sulfatiazol, se ha encontrado que la sulfodlazing es mas activa con-
tra el estreptococo beta-emolitico que la sulfamida, sulfapiriding y
sulfatiazol. Poseé aproximadomente fa mlsma actlvidad que el
sulfatiazol frente al estafilococo; tambiér frente al gonococo,
ha sido mostrada su actividad Y se ha demostrado Incluso que en
estos casos es superior al sulfatiazol,

Lla mayor actividad de esta droga, dopende escenclaimente
de su rapida absorcisn por ol Intestino y sy lenta excrecién.
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DOSIFICACION

los adultos deben reclbir una dosis inicial de 4 grs. por via
oral, segulda de 1 gr. cada cuatro horas. La posologia debe enton-
ces continuarse a razén de 1 gr. cada cuatro horas, hasta que la
temperatura, velocidad del pulso y respiracién estén en condl-
ciones normales.

En los nlios enfermos de ncumonia, se ha propuesto la sl-
gulente dosificacion:—

Nifios menores de scls meses, 50 cgrs. como dosls Inlcial y
25 cgrs cada sels horas en adelante hasta mejoria.

Por lo general, como en todas las sulfas, se dejo al crite-

rio del Médico, la administracién de ésta.

TOXICIDAD .

los experimentos realizados hasta el presente, Indican que
esta droga poseé una toxicldad cuantitativamente Inferlor a las
demds drogas usadas hasta hoy del grupo de las sulfamidas.

La baja toxicidad de esta, se halla en relaclén con la baja
ecetllaclén que experimentan en los organlsmos vivos.
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