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"IKTRODUCCIONT™"

En los paises desarrollados y en los paises en vias de desarro
llo uno de los problemas de tipo tanto legal como social es'elvcon-
sumo excesivo de diversas sustancias quimicas naturales o’sintéti--
cas, que por sus efectos actuan sobre la salud causando dependen --
cia o farmacodependencia. '

El consumo de diversas "™ drogas " por los jééenes, Juega un pa
pel importante en la vida de muchos de ellos, debido entre otras a-
gue piensan les facilita el establecimientd de liga de solidaridad
con personas8 de su edad, permitiéndoles expresar su desaffo a las -
autoridades y a los convencionalismos sociales y as{ poder satisfa-
cer sus anhelos exaltados de cambio y aventura,ademis de que demues
tran su debilidad mental entre otras manifestaciones.

Aparentemente algunas de las condiciones que propician el ini-
ciarse en el uso de las “ drogas " son: Tener acceso & €llas y vO--
luntad de experimentar sus efectos. Lo m4s comin es que lag perso--
nas se inicien en el uso de las " drogas ", ya sea, por el contacto
con usuarios proselitistas y confra.ficanfes.7

La personalidad del consumidor determins no s6lo su iﬁclina -
cién por las drogas y éu propensién a depender de ellas, sino tam--
bién las diferencias en los efectos y a veces inesperados y aun pa-
radojico. E1 significado que la droga tien§ para la persona que la
usa y lo que de ella espera, asi como el sabiente psicolégico y so-
cial que lo rodea en su consumo, modifican hasta cierto punfo sus -
efectos, los atendan o los intengifican.3 .

Bste es un problema que tiene profundas raices sociales y na
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-die duda que es necesario influir sobre ellas en el grado en que -
esto es posible,'pero considerar que el problema sélo puede ser ata
cado con éxito cambiando a la sociedad, conduce & la pasividad y a
la impotencia. Es ilusorio pensar que el problema puede ser resuel-
to mediante programas limitados, pero necesario iniciar una accién
constructiva que sea realista en términos de los recursos técnicos -
y econbmicos de que se dispone.

El combate contra el tréfico ilfcita de estupefacientes en --=
sus formas, el uso y abuso de ellas y en general en todas las ope =
raciones ilicitas, se generan intervenciones de los Quimicos Legis-
tas, los gue deben causar conocer lo més posible de todas las sus -
tancias y vegetales consideradas legalmente como estupefacientes pa
ra estar en posibilidad de resolver todas las consultas que les pre
senten.

Por lo anterior el éeﬁor~Procurador General de la Repiblica, -
Licenciado Don Pedro Ojeda Paullado permitié la realizacién del pre
sente estudio como uno més de dicha Institucidén en ayuda de la Lué-

cha contra el trifico ilfcito de estupefacientes en todas sus ramas.
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"GENERALIDADES™"

Desde el punto de vista de su accién sobre el organismo es con
veniente distinguir tres clases de drogas psicotrépicas: a) Drogas
cuyos efectos terapéuticos son importantes y que no producen depen-
dencia ni son drogas de abuso, en este grupo se encuentran las feno
tiazinas, drogas antipsicéticas y los derivados triciclicos de note
bles efectos antidepresivos; b) Drogas que cumplen una acidn tera -
péutica importante pero que son capaces de generar dependencia y se
prestan a su empleo abusivo, tal es el caso de la morfina, los bar-
bitiricos y las anfetaminas; c) Otras drogas que no tienen aplica--
cién médica y son principalmente drogas de abusc como la cocafna, -
la lisergamida, la mescslina y la marihuana,

ANFETAMINAS.

Ias anfetaminas son aminas psicopropicas o psicoanalépticas, -
pertenecientes al grupo de aminas simpatomimétricas, que tienen una
accién terapédutica importante, pero que, debido a sus efectos esti-
mulantes sobre el Sistema Nerviosg Central producen dependencia y -
se hace uso abusivo de ellas.j’v’bs

Las anfetaminas son derivados fenilicos sintéticos con una ca
dena 1ateraiﬂdh aminas alifdticas r#mificadaa Y que poseen un car-
bon asimétrico que da lugar a los isémeros; Ld y dL. La d-anfetami
na o dextroananfetamina es mds activa como estimulante del Sistema
Nervioso Central que la dL-anfetamina; Otros derivados sintéticos
son las sales de anfetamina, taiea como el sulfato, el fosfato y el
tartrato.3'4'7’l5 -

La estructura fundamental de la anfetamina (fenil isopropil---
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-amina) es la responsable de los efectos estimulantes del Sistema -
Nervioso Central, para ello es necesario que el grupo aminico este
separado del anillo bencénico por dos 4tomos de carbono.25

Las anfetaminas poseen acciones estimulantes centrales qus a -
afectan especialmente a la corteza cerebral.

Las anfetaminas tienen la propiedad de estimular los mecanis--
mos de vigilia, de tal manera, que despierten rdpidamente a las per
sonas que estén bajo el efecto de hipndticos; producen insomnic y -
alivian a los pacientes afectados de narcolepsia. También producen
efectos benéficos em el parkinsonismo postencefdlico.

Los efectos cardiovasculares producidos por las anfetaminas --
son diversas; Las dosis terapéuticas por via bucal ¢ parenteral -
producen por lo general elevacidn de la presién arterial. En ocacip
nes puede aparecer extrasistolia auricular o ventricular y aﬁn‘taqg
cardia paroxistica o blogueo cardiaco parcial*25

Por.su§ efectos adrenérgicos producen la relajacién del miscu-
lo detrusor, mientras que el trigono y el esfinter vesical son con-
trafdos. Terapéuticamente se aprovechan en casos de anuresis.,

lLas anfetaminas son extensamente usadas en el tratamiento de -
la obesidad. K

Las anfetaminas como bases libres son voldtiles e inhaladas =
por la nariz se obtienen efectos vasoconstrictores lccales; son tam
bién absorvidas en el tracto intestinal, por lo que, son activas --

por via bucal y rectal.

F4cilmente se absorve por via subcutdnea e intramuscular.
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Las anfetaminas se desaminan ﬁarcialmente transforméndose en
fenilpropanona.2 La droga se excreta por la orina como tal y en -«
forma de su metabolito.

La excrecidén urinaria de la anfetamina estéd grandemente influ-
enciada por‘el Ph urinario. Ya que el PKa de la anfetamina es 9.93,
el porcentaje de la droga no ionizada aumenta en orina alcalina y
la droga es rdpidamente reabsorbida por los tdbulos renales; a un
pH de 8.0,s0lamente es excretada de 2-3 %. Cuando la orina és dcida
la excrecidén urinaria es mayor de 80 % . F

Los efectos téxicos de las anfetaminas son usualmenie deriva--
dos de su aceidn terapéutica y resulta de una sobre dosis.l Por
su accidén sobre el Sistema Nervioso Central liberan histamina.zBLos
efectos centrales comunmente incluyen inquitud, ansiedad, vértigo;
temof, irritabilidad, debilid,d, insomnio, fiebre, auforia, sensa--
cién de agresiém, libido incrementado, delirio, alucinaciones, es--
tado de pdnico y ocurre tendencia suicida u homicida. Generalmente
s.gue a la estimulacién central, fatiga y depresién.

Las anfetaminas producen anemia hemolitica por defecto genéti-
co, per deficiencia de glucosa-G—fosfato dehidroganasa.28 Son comu-
nes los efectos cardiovasculares e incluyen dolor de cabeza, pali-«
dez, palpitacién, arritmia cardiaca, dolor de pecho, hipotencidn o
hipertencién, colapso circulatorio.1

Los transtornos gastrointestinales se presentan con sscesiva -

transpiracién resequedad de la boca, anorexia, nauseas, vémitos,dia

rrea, contracciones abdominales.
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El envenenamiento fatal termina generalmente en convulsiones,
estado de coma, hemorragia cerebral.l5

La dosis téxica de las anfetaminas varia extensamente, depen--
diendo de la anfetamina de que se trateqy de las condiciones figi-=
cas y psiguicas del usuario.

En la intoxicacién crénica con anfetaminas se presentan sinte-
mas similares a los de una sobredosis aguda, pero las condiciones
mentales anormales son méds comunes.

El restableciminto es generalmente rdpido después del retiro -
de la droga, pero ocacionalmente las condiciones se wvuelven créni--
cas, -

Las anfetaminas pueden ser usadas terapéuticamente bajo super-
vicién médica en casos, en los cuales no existan otros firmacos que
no causen dependencia y que pueden ser usados con‘el mismo fin.l5

Las personas que usan las anfetaminas con fines terapéuticos
llegan a depender de la droga, presentando delirios ,alucinaciones
acompafiados de excitacidén psicomotriz y de anorexia.3

Las anfetaminas son drogas que producen tolerancia y frecuen-~
temente existe la necesidéd de aumentar la dosis inicial para satig
facer los efectos estimulantes.

La dependencia producida por las anfetaminas se piensa que es
exclusivamente psiquica, por lo cual, un periodo sin la droga nor--
malmente restablece la sensibilidad de los usuarios.l Sin embdargo
puede producir también dependencia fisica.

Los estudios que se han realizado hasta. la fecha, se ha llega-

do a la concluxién de que algunas de las anfetaminas producen de -=-
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-pendencia y en su uso aumenta la agrecividad y ejercen influencia
sobre la criminali¢ad;-y se les ha llegado a considerar legalmente
como estupefacientes.

Per consiguiente, se han realizadc estudios que nos lleven a
conocer mejor a estas drogas y as{ poder emitir un juicio erfitico
acerca de cada una de ellas.

Tal es el casoc del presente trabajo, ya que , por su toxicidad
y uso abusivo de la 2,5-dimetoxi-4-metil anfetamina ( STP, DOM ) se

congidera como una de las néds importantes anfetaminas.
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2,5 - DIMETOXI - 4 ~ METIL ANFETAMINA HIDROCLORHIDRATO.

SINONIMOS:
1l - (2,5-dimetoxi-4-metil fenil)-2-amino propano, STP, DOM.

FORMULAS.
C E NO . HC1
1219 2

CH}-CH«NH-HCI

PESC MOLECULAR : 245

DESCRIPCION: _

Es un poivo blanco, criatélino que tiene un tendimiento del
25 4 ; cuando es recristalizado en etanol. Tiene un punte de fusidn
de 1630- 16400.

SOLUBILIDAD:

Soluble en agua, etanol .y cloroformo. =

EXTRACCION:

2,5-dimetoxi~4-metil anfetamina hidroclorhidra;g es extrafdo

N

con solventes orginicos en medio bédsico ( pﬁ 13 ).
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"QUIMICA®™

Por muchos afios, hubo interés en la estructura de algunas dro-
gas alucinégenas conocidad. Para éste propdsito en Medicina Legal ,
frecuentemente se reqpiere de algunos estudios para el estableci -=-
miento de dichas estructuras,

Smythies, et al., estudiaron la relaéién entre estructurg-acq;
-6n de un nimero de andlogos de la mezcalina, sobre el comportamien
to en ratas. Algunos derivados de anfetaminas sustitufdas en el ani
1lo fueron estudiados en humanos por Shilgim, y #n animales por SMY
THIES, e% al., Bealon et al., “

Snyder y Richelson, propusieron una configuracién comin para 1
accidn de diferentes clases de alucinégeno sobre las btases de facto
res estéricos. Una correlacidén entre la actividad alucinogénica de
eat,s diferentes clases de compuestos con las propiedades electré-
nicas de log ndclecs fenil o indol eran as{ presentedos por Snyder
y Merrilla. '

Durante el curso de las investigaciones sobre la estructura y
acciones de u alucindgeno, se dstudiG el metabolito de 1-(2,5-dime-
-toxi-4-fenil) -2-amino propano ( DO , STP ).

Estos compuesios son grupos multifuncionales y su estructura
esta relacionada a la de la anfetamina y en un pequefio grado a lﬁ
mezcalina.

La estructura fundamental del STP, como todas las anfetaminas,
lo constituye la fenilisopropilamina, es un derivado fenflico sinté

. . 2,5,10,23
tico con una cadena lateral de amina alifdtica ramificada.
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Bl STP en el anillo femilico tieme tres sustituyentes,encop---
trandose en las posiciones 2 y 5 un grupo metoxi en cada una, y en
la posicién 4 tieme un grupo metilo. ‘

E1l STP por poseer la estructura fundamental de la fenilisopro-
pilamina, posee un carbén asimétrico, que d4 lugar a los isémeros

5,10,23,26
I4d y dL. '

Por poseer la estructura fundamental de las anfetaminas, la o
cual es la regponsable de sus efectos, el STP es un estimulante del
Sistera Nervioso Central; para ello es naecesario que el grupo amini
co esté separado del anillo bencenico por dos dtomos de carbono.

En el STP el grupo metilo en la posilién ceatro es vulnerable
a biotransformaciones.

Este compuesto quémicamente estd muy relacionado con las ami--
ﬁas fisiolégicamente activas ( Mezcalina, Ysilocibina, etc.,).14

La fluorecencia natural de una molécula €5 una funcidn comple-
ja de sus propiedades quimicas, que puede incluir la emergia de sus
electrones TT.

Las acciones de los agentes alucinatorios han sido correlacio-
nadas con los cdlculos del orbifal molecular HuKel de los electiro--
nes’ff ¥ con las propiedades fluorecentes.

Las correlaciones Huckel sobre las anfetaminas mefoxiladas in-
dican que la actividad alucinogénica esta correlacionada con la ---
energia del mids alto orbital molecular ocupado.

En la siguiente tabla se demuestra la correlacidén entre la ac-
tividad alucinogénica en el hombre y la energ{a del méds alto orbit-

I
~tal molecular acupado.
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TABLA 1

Derivado de anfetamina. Actividad Alucinogénica.
2,5-(OCH3)-4CH3 80 - 100
2,4,5~(0CH ) 17

33
2’3'6-(OCH ) 13

2 3
2,4,6-(0CH ) ' 10

33

ACTIVIDAD ALUCINOGENICA DE DERIVADOS DE LA ANFETAMINA EN EL HOMBRE
Y ENERGIA DEL MAS ALTO ORBITAL MOLECULAR OCUPADO.

Esta correlacidn surgid que la facilidad de perturbabilidad de
los electrones’ff'de las anfetaminas es un determinante de la acti-
vidad alucinogénica, las anfetaminas presumiblemente en el cerebro
forma una débil energia, complejo - molécula I reversible que d4
un aumente n las alucinaciones.24

Snyder y Merril, reportaron que la energfa de los metoxilos co
rrespondia ciertamente con un potencia alucinogénica. La fluorescen
cia natural de las anfetaminas se incrementa por la adicién de un
grupo metoxilo.

Shulgin recientemente determiné que el enentiofiero R=(=) es el
responsable de los efectos sensoriales g alucinatorios de DCHM. 2

IDENTIFICACION: |

El ST? puede identificar por cromatografia en papel en forma
descendente ‘utilizando varios sistemas de solventes:
e).~ n-butanol,l-propanol, hidroxido de amonio y agua (3:1:1:1) en
Rf es de 0.92
b).- Cloroforme,metanol, l-propanol,hidréxido de amonic (90;10;95;
;5) siendo el Rf 0.737
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¢).~ n-butanol,dcido acético, agua ( 4;1;1 ) , Rf de 0.60
d).- n-butanol, l-propanol, &cido acético, agua ( 3;1;1;1) siendo
su Rf de 0.79
Para revelar los cromatogramas se utiliza luz ultravioleta con
la cual el STP 44 fluorescencia la cual con el paso del tiempo se ¥
va extinguiendo. e '
También se revelan con soluciones de reactivos de color;
a).=- Con Naftoquinona nos dé un color naranja. _
b).- Con Reactivo de Marquis d4 un color verde amarillento.

¢)e= Con 2,4-dinitrofenilhidrazina nos d€ un color (no reacciona)

d).~ Con mezcla de oxidaciém de H SO -FeCl - HC10 d& un color ama
14,16 2 4 o 4
rille.
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"FARMACOLOGTIA™

En los dltimos afios, se ha demostrado mds y mds interes en el
hecho, de que una, cada vez mayor, cantidad de individuos se afi---
ciona a consumir drogas psicodélicas ilicitas corriendo un gran ri-
-e3g0 no solamente por el posible peligro inherente en sus mismos
efectos psicodélicos, sino también por los peligros desconocidos de
los prodﬁctos que les imputa a szer psicodélicos. Dentro de este gru
po de drogas clasificadas como psicodélicas ase encuentra el STP.

5S¢ han cobservado los efectos farmacoldzgicos de 2,5,dimetoxi-4-
metil anfetamina (STP, DOM) sin conocer con exactitud su mecanismo
de accién, sin embargo se estdn realizandoc una serie de éstwdios
que nos conduzcan a su mejor entendimiento.

Ha side reportado que el 2,5-dimetoxi-4-metil anfetamiaa tiene
. efectos alucinogénicos en el hogbre. Siendo su potencia de 30 a 50
veces mds activa que la dietil amida del &cido ;isérgico (LSD) y es
casi 100 veces mis potente que la mesca.l:l.na..”'a2 En gotas lo anta-
goniza la anestecia con éter y produce primero un perfode catatdni-
¢0 terminando con una violenta.reaccién agresiva, con gruiiidos, mer
discos y araﬂos.22

En dosigs baja este compuesto produce una leve euforia. A dosis
gayores de 3 miligramos puede causar marcados efectos alucinogéni-—-
cos que duran cerca de ocho hofaa, similares a los que se producen
por dosis alucinogénicas el dcido lisérgico con éu compuesto de --

dietil amida (LSD), mezcalina y psilocibina.

Las reacciones alucinogénicas son intensificadas por la clor--
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-promazina el tranquilizante'conmunmente usado como antfidoto para
otros alucinégenos. =

Para aclarar los efectos del DOM en el hombre se llevaron a ca
bo, independientemente, dos estudios, uno en el Hospital John Hopk-
ing en Baltimore y otros en-el Hospital Administracién de Veteranos
en Palo Alte, Califormia,

El experimento se realizd en cinco individuos voluntarios (Kas
culinos de 21 a 35 afios) que no habian tenido previo uso de la drog

El sistema de prueba consistia em hacer entrevistas a los pa -
cientes antes y des-uds del efecto de la droga,sujetdndoclos también
a prueba de: Quimica Sangufnea, exdmen hemdtico, electrocardiogra--
ma, slectroencefalograma, Rayos X, presidn sanguinea y temperatura.

Es decir, pruevas fisiolégicas, psicoldégicas psicomotoras y
clinicas,

Los sujetos recibieron una dosis de DOM de 2.0,2.2,2.4,2.8 y
5.2 mg. A intervalos de cada hora fueron medidos el pulso, presidn
ganguinea, temperatura oral y didmetro pupilar. el

Se observarén; a).- Elevacién del pulso; El incremento es di--
rectamente proporcional con el grado de intoxicaciém.

b).= Dilatacién pupilar y reaccién lenta a la adaptacidn de la
luz y enfogue visual. |

¢).~ Elevacién de la presidn sanguinea, variando segin el in--
dividuo y en forma directamente proporcional al pulso.

d).- Elevacién de la températura.

@).- Vibracién o temblor de la boca.

f).-Sequedad de la boca y membranas faringeas.

g).~ Nauseas, sudor
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las pruebas clinicas estdn relacionadas a la concentracidn de
la droga inactivada en el plasma. =<

Se han intentado aislar los metabolitos del STP en el cerebro
de monos y ratas, as{ bién, como en dreas regionales del cerebro de
monos para cualquir posiblescorrelacidn entre el metabolito y los
efectos sobre la conducta.l

Una diferencia en la acumulacidén de STP en cerebro de las dos

especies de animales se demuestra en la siguiente tabla.

PORCIENTO DE DOSIS
0.5h. 1l.0h. 2.5h. 4.0Nh
Monos (3) 8.1 7.8 6.3 2.1
Ratas (6) 0.9 1.3 0.4 0.l

porciento de dosis en cerebro después de la administracién de
STP. |

Los valores en paréntesis representan el nimero de animales u-
-sadoﬁ.

El compuesto penetraba répidamente en el cerebro y el tiempo
cumbre es de 30 - 60 minutos aproximiddamente; El nivel en los cere-
bros en monos es de 6 - 8 veces mayor que el cerebro de ratas.

Otro contraste es la mayor retencién de STP en los cerebros de
monos, en tanto que la concentracidén en los cerebros de rata decli-
naba sibitamente, ‘el nivei7en los cerebros de monos se mantenia a

casi un nivel constante.

Se ha estudiado la absorcidénm, la digtribucién vy la aluecinacidén
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del STP marcade con H en los tejidos de ratones, utilizando auto-
radiografias del cuerpo completo y cromatograffa. También se ha es-
tudiado el efecto del STP sobre las aminas cerebra.les.-ﬁ’35

E1l 3TP marcado con tritio en las posiciones 3 y 6, usando una
reaccién de‘intercambio tritio-hidrégeno. La qufmica y la radioquf-
mica para del compuesto ee averigué por cromatografia em capa fina
(8ilica Gel G) y por espectrqscopia de infrarrojo, encontrédndose un
actividad especifica de 360 Mc/mg.).Los cromatogramas se desarrolla
ron en tres sistemas; a).- Cloroformo-butanol (1:1); b).- butanol--
~4cido acédtico-agua ( 4:1:1 ); e¢).- isopropanol-butanol-dcido acé--
tico~agua ( 10: 1;1;;;). Las autoradiografias y la fluorescencia co
lug ultraegoleta se usaron para detectar el STPEH en las placas. H

Diez y seis ratones machos (22-24g.) y sus hembras prefladas --
(42-46 g.) recibieron dosis de 10 Mc/g (28mg/kg.,ratones machos)
0 5 Me/g. (ratones hembras) de STP3- He.

Los animales se sacrificaron a los 5§ 20 minutos'y en 1.0, =
2.0, 6.0 y 24 horas después de la inyeccidn por goteo de la droga
marcada dentro de una mezcla de hexano y dioxido dé carbono sélido
a aproximadamente - 70O Ce

Los animales congelados se cortaron en secciones sagitales de
36 a 60 micras‘de espesor. Se prodedidé a la autorradiografias;

Para obtener mediciones cuantitativas, los organos congelados
eran diseccionados y homogenizados son metanol ( 100 mg de tejido/ml
de homogenizado) y su radioactividad se comté por centelleo liquide

3
La cantidad de STP -H intercambiada se identificé por cromato-

grafia en capa fina uscndo. los sistemas de solventes, ya menciona--
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-nados.

Le cantidad de tritio fijado en el tejido homogenizado varié
de 0.4 a 0.6 %. 22

Para estudiar el efecto del STP en los niveles de aminas cere-
brales en ratones hembras, se les inyecta intraperitonealmente 10 -
a 50 mg/Kg. de la droga. |

Los animales se decapitan a los 30, 60 y 120 minutos dospués.d
de la administracién de la droga.

Los cerebfoa fuerbn extrafdos y homogenizados con HC1 0.01 K

La Norepinefrina y la S-hidroxifriptamina fueron extraidas de
los homogenizados y la cantidad de estas aminas se midieron espec-
trofotofluorometricamente. La recuperacifnr de aminas adheridas fué
satisfactorio y la presencia de STP en las soluciones no interfirié
con el ensayo fluorométrico. °

La actividad motora de los animales se éncrementd lentamente
y demostraron una‘especial sﬁcepéibilidad al est{mulo auditivo ex-
terno y al tacto. Esos efectos simpatomimétiricos pasaron en 3 ~ 4
horas. % |

La absorcién del oohpuesto al tracto gastrointestinal decliné
répidamente,'indicando una completa absorcién como se demuestra en

las siguientes grdficas.
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KADIOQACTIVIDAD EN ORGANOS DE RATONES DESPUES DE LA ADMINISTRACION
ORAL DE STP. LA DOSIS ERA DE 10 Mc/g. (28 mg/kg.)

Be nota el marcado declive en la radioactividad del tracto gas
trointestinal en la gréfica ggbre la derecha, indicando una absor -

cién mis rdpida y completa.
Cinco minutos después de la administracién el cerebro tiene

el doble de radiocactividad que la sangre. lLa més alta copceutracién

s8 obtuvo en 20 minutos y en ese nivel se mantuvo por dos horas. 7
Esos regultados indican que el STP penetra rﬁpidnmente 1z bae-

rrera sangre-cerebro, y tiene una afinidad relativamente alta por

los tejidos del cerebro, donde la concentracién permanece continua-
: 2, 22

mente méds alta que en la sangre, masd de 6 horas.
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Se observé que después de 24 horas el 61% de radioactividad in
yectada de STP se excreté por la orina, indicando que esa es la pri
cipal ruta de eliminacién; ademds el alto contenido de la radioac--
tividad en las gléndulas salivales y lagrimales fué constante y se
puede indicar la excrecién de STP através deesos Srganos.

Se sugirié la posibllidadad de utilizar la saliva para detecta
clinicamente el abuso del compuesto alucinogénico.

La putuitaria, el timo, los ovarios y los testiculos, todos
acumularon una considerable cantidad de STP; pero aparte de esto no
han sidc reportados el efecto del STP en funciones endocrinas, #

En conejos esta droga forma un electroencefalograma anormal.

Los efectoe de coincidencia farmacolégica y el comportamiento
indica aparengemente una relacidg entre la distribucidén anstémica
y su accién, B

La excrecién de DOM y sus metabolitos era casi completa en 24
horas. 62.7 % de la radioactividad suministrada, por la orima y -
20.2 % en las heces.

El mejor camino de metabolismo de DOM para ratas se encontrd
ser la hidroxilacién del grupo 4-CH . para (II), seguida por la oxi-
dacién del alcohol bencilico para ei compuesto carboxilico de III

H , OCH
3

| 3
HC -~ --CH-CH-NH HOH C - @_cn ~-CH-NH
3 2 2 2 2 | 2
| CH | _ CH
ocﬂ3 3 OCH 3

3
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Es posible que aquellos metabolitoz menores todavia no identi-
ficados pudieran resultar de la dimetilacién del OCH de DON. e

En ratas, la mejor ruta de eliminacién de DOM eg la via renal,
pero el metabolito III de la oxidacidn es también excretado for las
heces. 1

Los anticuerpos también pueden ser ttiles reactivos en la neu-
tralizacién de los efectos farmacoldgicos de la droga.

La produccibén de conejos con un conjugado de DOM-Glutaralqehi-
do-Seroalbimina, sintetizado de acuerdo al procedimiento de Reichr-
lin,

La especificidad de ese anticuerpo se determina por la fijaci-
cién de conplemento.35

Los estudios psicofarmacoldgicos efectuados sobre la agresivi-
dad en los gatos, se observa que es de 10 mg/Kg. inyectada en la fe
moral, la agresividad disminuye conforme pasa el tiempo; a dosis ma
yores la actividad motora también disminuye. v

La actividad farmacolégica de este compuesto era evaluado por
sus efectos sobre el tiempo de somnolencia del barbiturato y su ha

bilidad para romper el ccmportamineto de los ratones.

La habilidad del compuesto para romper el comportamiento de

los ragtones fué determinado; a una dosis comparativa de 50 micromo-

les / Kg., esta dosis pareci§ ser la Sptima porwue a dosie superio-
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-res a 50 micromoles/Kg., no tenfan un efecto distintivo y tampoco
se observa un incremento en el rompimiento de la conducta para aque

18,22,35 -
lla dosis superiore.

Sobre los anélogos de esta anfetamina se encontrd que hacia de
-crecer el tiempo de somnolencia inducida por el pentobarbital en
ratones. %

La tolérancia a la droga puede ser producida por la administra
¢ibén de repetidas de dosis subtédxicas por un tiempo p;glongado, des

pertando progresivamente menos sintomas y méds leves.
COMENTARIOS.

como hemos visto, la actividad farmacoldgica del 2,5-dimetoxi-
-4-metil anfetamina es muy variadle, algunas de estas actividades p
podr{an considerarse como directas y otras cdmo indirectas o secun-
darias, pero en general todas ellas causadas por un mismo tipo de
accibén. (Vaso constricciém, dilatacién de la pupila, acereracién --
cardiaca, etc.)

La accién mayor a nivel cerebral puede ser debido a un almacé-
namiento de la droga en esa parte del organismo, ya que parece ser
de lenta eliminacidén o de-metabolismo lento,

Por lo tanto se comsidera que su uso en cualquér forma o dosis
causard un dafio ya sea, leve o profundo en el funcionamiento normal
del Sistema Nervioso Central, llegando en algunos casos al desequi-
librio emocional, al mismo tiempo que su uso presispone al consumo
de otros sustancias novivas a la salud, tales como LSD, Peilocibina

Mezcalina etc.etc..
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"T0XICOLOGIAM™

ﬁesde el punto de vista téxico, es de gran importancia sociold
gica, ya que, una gran parte de la juvenitud y ain de personas mayo-
res, como una falsa via de escape a una existencia que le es adver-
sa, por simple curiosidad o proselitismo, tienden 2l uso de estupe=-
facientes. '

La toxicologfa del 2,5-dimetoxi-4-metil anfetamina, no se pue-
de determinar con exactitud, ya que varia grandemente de acuerdo ~--
con las caracterfsticas inherentes a cada especie ¢ a la sensibili-
dad que waria de persona & persona, que depende en gran parte de la
personalidad bdsica de cada individuo, predominando en muchos casos
las reacciones de tipo mental. (psicopatolégicos).

Los efectos téxicos son usualmente derevados de sus acciones
terapéuticas y resulta de una sdébredosis. Wkl

En general los sintomas son de tres tipos:

l.- Intoxicacién.

2.- Paicoeis téxica, con o sin meszcla de otras reacciones de -
tipo mental (esquizofrenia o dépresidn).

3.~ Demencia crénica o deteriorizacién de la personalidad como
concecuencia de uso prolongado.

La intoxicacién producida por Dom, ocurre después de una hora
de la ingestién, siendo ésta evidente por los primeros si{ntomas ob-
jetivos fisicos; dilatacién pupilar, temblor de los pérpados, fija-
cibén de la .mirada, boca y gar anta reseca como consecuencia de la -

disminucidén de la secrecidn de la saliva.

Las extremidades suelen tornarse temblorosas, existe una cris-
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-pacidén involuntaria.

No todos estos efectos ocurren a cada uno de los sujetos, pero
en algunos duran algededor de 12 horas o més.

Los estudios realizados no revelan alteraciones sistemdticas
significativas, los fenémenos mentales surgen el cabo de 3 a 4 ho--
ras deapués de la ingestidén de la droga. %9

El incremento de la actividad motora, sensaciones de la exita=-
cién confusién mental, desorientacién y multitud de percepciones (4
lucinaciones e ilusiones visuales), son algunos de los efectos que
fausa el consumo de STP).

La primera manifestacién objetiva del incremento de la activi-
dad psicomotora, es la euforia, sensacién de bienestar, un aumento
de confianza en s{ mismo; después gigue laxitud, posteriormente una
sensacién de fatiga y somnolencia. e

2n adicién puede ocurrir numerosas experiencias subjetivas, in
crementadas a través del proceso; sensacidén de brellantes intelectu
-al; sensacién somdtica, nauseas, sudor, parestecia y temblor.

El cambio porcentual comprende: visién borrosa, imagenes mﬁltg
ples, vibracién de objetos, alucinaciones visuales, formas deformes

Con respecto a efectos psiquicos, los sujetos que eran felices
pierden el control del tiempo, tienen dificultad de expresarse, la
mentezgcacionalmentc se encuentra vacfa y estdn fdcilmente distrai-
dos.

Puede precipitar una psicosis en una personalidad inestable y

desorganizada cuando se toma dicha droga en srandes cantidades, ma
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yores a las toleradas, surgiendo nuevos sucesos después de las mani
-festaciones fisicas y psiquicas.

Una intoxicacién mds intensa puede‘inducir aalucinaciones au -
ditivas.

Los efectos prolongados de la droga son frecuentemente subje--
tivos y consistentes de un incremento en la fagitividad, dolores in
definidos y aflicciones generaliz:das.

La actividad motora de los animales se incrementa, demostran--
do una especial suceptivilidad al estimulo auditivo externo y al t-
tacto.

Los efectos psimpatominétricos pasan de 3 a 4 horas.

La absorcién del compuesto al tracto gastrointestinal, decliné
rdpidamente indicando una completa absorcién.

Cinco minutos después de la administracién, el cerebro tiene
el doble de concentracién que la sangre, la mds alta conceutracién
se obtuvo a los 20 minutos, a eséknivel se mantuvo por dos horas.22

1a dosis total es de 10 a 50 mng/Kg. , en ratones hembras; se -
desconoce el mecanismo involucrado en estos eféctos, sin embsrgo, h
hay indicaciones definidas del efecto simpdticomimétrico, por lo ta
tanto la participacién del Sistema Nervioso Simpdtico puede estar

involucrado en la induccién de fetos anormales.

El STP atraviesa la placenta lentamente y solamente trazas de
radioactividad se encontraron en los fetos de 5 a 20 minutos des-
pués de la administracidén de la droga. La concentracién mdxima se

obtuvo en una hora, N

La radioactividad de la placenta fué dos o tres veces mas alta
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- que la concentracidn de la sangre materna.
Una dosis de 10 mg/Xg. de SgP no cambié significativamente las
2

aminas cerebrales en ratones.
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"CONCLUSIONESH™"

l.- Por todos los estudios realizados a la fecha, sobre el 3TP
hemos podido llegar a las siguientes concluciones: '

El STP Por tener la estructura fundamental de las fenilisopro-
pilaminas es considerada como una droga a;ucinégenica.

2.- E1 STP por pertenecer al grupo de las anfetaminas, afecta
el Sistema Nervioso Central.

3.~ Bl STP ademds de ser una droga de uso terapdutico es una
droga de abuso que produce dependencia y tolerancia.

4.~ Por ser considerada como una droga alucindgena, su uso te=-
rapbutico debe ser bajo estricto ¢ ntrol médico.

5.- Por su abuso como droga alucinogénica, ésté bajo control
legal y su uso debe ser regido por el Cédigo Sanitario.

6.~ Se debe hacer incapie en que sus efectos, ya sean fisiold-
gicos o psiquicos , varian de acuerdo a la personalidad y estado de
salud de czda individuo, por lo que, algunos casos sus efectos son
benévolos, en cambio, en otros se presentan con mayor viélencia.

7.~ Por los estudios realiéadoa en animales de laboratorio, se
ha podido saber los efectos que producen sobre el comportamiento de
los mismos, y nos d& uha idea de los que sucede en los humanos,

8.~ Be ha llegado a saber que.en el cerebro d#e concentra répi/
damente una gran cantidad de la droga, mds que en la sangre, auque
se encuentra también en otros érganos como son las gldndulas sali-
vales entre otras.

9.- Debido a la gran concentracién de la droga en el cerebro,
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los efectos de ella son un peligro inminente.

10.- En el aspecto Legal, el Quimico juega un papel muy impor-
tante, ya sea, que se requieran sus servicios para saber si un indi
viduo es adicto a consumir STP o bién si el fallecimiento de una --
persona se debié & intoxicacidén con STP.

1l.~ Se sabe que el STP o DOM es eliminado en su mayor parte
por la orina, por lo cual, este producto de eliminacidn le sirve a
el Quimico Legista para identificar la droga.

12.- 5i en la saliva se encuentra presente una concentracidn d
la droga ingerida, entonces, la saliva sirve como material para ide
tificar dicha droga.

13.- La identificacion de la droga se puede efectuar en éste,
por cromatografia en papel en forma descendente. Esta forma de i---
identificacién es sencilla, econdmica y barata, ademds de no lle---
varse demasiado tiempo en la identificacidén. Esto permite al Cufmic
Legista que no cuenta con grandes aparatos, improvisar una cdmara 4
de cromatograffa rudimentaria y proceder a la 1dentificacién en Cu-
-alquier parte que se requieran sus servicios.

14.- E1 objeto de esta tesis, es dar a conocer, tanto a las
personas encargadas de impartir la justicia, a los Quimicos Legis-;
tas, a lﬁ poblacién en general incluyendo a los conéumidores de STP
los mayores datos recabados a la fecha para que cada una de las per
sonas tome conciencia del peligro que implica el aficionarse a con-
sunir esta droga psicodélica (STP); A que se debe que la droga ssa
alucindgena y de que manera el Quimico Legista puede ayudar a impar

tir justicia.



BIBLIOGRAFIA.,



(29)
“"BIBLIOGRAFIA™"

l.~ Antun,F.,Smythies,J.R.,Benigton,F.,Morin,R.D.,Barfknech,D.F.,
Nichols,D.E. Native Fluorescence and Hallucinogenic Potency of

Some Amphetamines. Experientia. 27 [(I) : 62-63 (1971).

2.~ ‘Aghajanian,G.K.,Foote,W.E.,Sheard,M.H. Action of Psychotogenic
Drugs on single Midbrain Raphe Neurons. The Journal of Pharma-
cology and Experimental Therapeutics. 171 [b] : 178-187 (1970).

3.= Brau, J. L.
Historia de las drogas.
2a. Ed.
Editorial Bruguera, S. A.
Espafia (1972)
: 321-324

4.~ Cédigo Sanitario de los Estados Unidos lMexicanos.
9a. Ed.
Editorial Porrua, S. A.
México (1972)
:58, 66-75, 89

5.= Cohem,M.M.,Marinello,M.J.,Back,N. Chromosomal Damage in Human
Leukocytes Induced by Lysergic Acid Diethylamide. Science 155
(76 : 1417-1419 (1967).

6.~ Cheek,F.E.,Newell,S.,Joffe,M. Deceptions in the illicit Drug
Market. Science 167 (3922 : 1276 (1970).



(30)

T.- De la Fuente, R. El Problema de la Farmacodependencia. Gaceta
édica de méxico. 103 [2] : 101-128 (1972).

8.- Effects of the Hallucinogenic Drug 2,5,dimethoxy-4-methylamphe-~
tamine on the Metabolims of Biogenic amines in the Rat Brain.

Phsychopharmacologia. 32 [1] : 33-49 (1973).

9.~ Fujimore,M.,Himwich,H.E. Electroencephalographic Alerting Sites
of d-Dimethoxy-4-methyl amphetamine. Nature 220 [316@) ¢ 491eww
~494 (1968).

10.-Pujimori, M., Hinwich,H.E. Biol. Psychiat. 2 [3] : 241-250(1970)

11,~Freedman,D.X.,Gottlieb,R.,.ovel,R.A. Psychotomimetic Drugs and
Brain S5-hidroxyiryptamine Metabolims. Biochem. Pharmacol. 19 :
1181-1188 (1970).

12.-Farmacopea Necional de los Estados Unidos Mexicanos,
Ja. Ed. . ‘
Secretarfa de Salubridad y Asistencia.
México (1962)
: 97-98,462-463,694-698,797-798,969

13.-Farmacopea de los Estados Unidos de America.
U.S.P. XV
:64~-67, 1192

14.-Cenest,B.K.,Hughes,D.W. Chromatographic Methods for the Identi-
fication of the New Kallucinogen, 4-lethyl-2,5-dimethoxy-e< -
methylphencthylamine, and Related Drugs. The Analyst. 93 [}103}
: 485-489 (1968).



150-

lsn"

170"'

18.~

190'-

200"

(31)
Goodman,L.S. and Gilman, A.
The Pharmacological Basis of Thwrapeutics.
4th. Ed.
The Mac Killan Company
New York (1970)
¢ 159,293-296,301,307-310,485,500-507,513,517-518

Ho Beng,T.,Estevesz,V.,Tansey,L.W.,Englert,L.F.,Creaven,P.J.and
Mclsaac,W.lM. Analogs of Amphefamine. Studies of Excrétory Neta
bholites of 1-(2,5-dimethoxy-4-methylphenyl)~2~-aminopropane -—--
{DOK) in Rats. Journal of iedicinal chemistry. 14 [b] : 158 ==
-160 (1971). '

Ho Beng,T.,Estevez;v.,Fritchie.G.E. The Fate 2,5-dimethoxy-4-
nethylamphetamine (STP,DOM) in Monkey and Rat Brains. Brain B2
Research. 29 [I) + 166-169 (1971).

Ho Beng, T., lcIsaac,¥.M.,An,R.,Tansey,L.¥.,%alker,K.E.,Engler
L.F. and Noel,M.B. Analogs of - ¢ - Methylphenethylamine (An -
phetzmine). I. Synthesis and Pharmacological Activity of Some
Methoxy and/or Methyl inalogs. J. Med. Chem. 13 [1] : 26-30
(1970).

Ho Beng,T. and Tansey,L.W. Analogs of Amphetamine-4-Synthesis
of Metabolites of I-(2,5-dimethoxy-4-methylphenyl)-2aminopro -
pane (DOM). Journal of Medicinal Chemistry. 14 [2) : 156-157
(1971).

Ho Beng,T.,Tansey,L.¥. et al. Amphetamine Analogs. II. Metlyl-
lated phenethylamine. Sciences. 13 [2) (1970).
4



(32)

2l.- Idanpaan-Heikkila,J.E.,McIsaac,¥.¥.,Ho Beng,T.,Rrthie,G.E.,Tan
sey,L.W. Relation of Pharmacological and Behavioral Effects of
a Hallucinogenic Amphetamine to Distributiob in Cat Brain. - -

Science. 164 [38683] : 1085-1086 (1969).

22.~ Idanpaan-Hakkila,J.E.,McIsaac William,M. 2,5-Dimethoxy-4-Methy
amphetamine-Tissue Distribution and Neurochemical Action. Bio-

chemical Pharmacology. 19 [3] : 935-937 (1970).

23.- Irwin,S. and Egozcue,J. Chromosomal Abnormalities in Leukocyte

from LSD-25 Users. Science. 157 3786] :313-314 (1967).

24.- XKan,S., and Green,J.P. Correlation between Activity and Elec--
tronic State of Hallucinogenic Amphetamines. Nature 226 [5246]
645 (19703.

25f- Litter, M.
Farmacologia.
Ja. E4d.
Librerfia "El1 Ateneo™ Editorial.
Argentina (1964). |
:285-290, 360-369

26.~ Merck & C. O.,Inc.
The lerck Index
8a. Ed.
Rahway
N.J. (1968).
:74-75,708



(33)

27.- Nichols,D.E.,Barfknecht,CH.F.,Rusterholz,D.B.,Benington,F.2nd
Morin,R.D. Asymetric Synthesis of Psychotomimetic Phenyliso -
propylamine. Journal of ledicinal Chemistry. 16 [S] : 480 ===
-484 (1973).

23.- Naranjo, P.
llanual de Farmacologia.
La prensa Médica Mexicana.
México (1968).
:25-29, 154-164, 182-185

Snyder,S.H.,Faillace,L. 2,5-Dimethoxy-4-Methyl/Amphetamine (STP
A New Hallucinogenic Drug. Science. 158 [3801J s 669-670 (L(_&

30.= Schneider,C.%.,Chenoweth,M.B. Effects of Hallucinogenic and
other Drugs on the Nest-Bulding Behaviour of Mice. Nature. 225
(5239] :1262-1263 (1970).

31.- Syder, S.H.,Weigerther,H,Faillace,L.A. Psychotomimetic Drugs.
Proc. Workshop. 1969 (Pub. 1970-): 247 - 264 (Eng).

32.~- Weigarther,h.,Syder,S.H.,Faillace;L. New Drugs. J.Clin, Phar--
macol. 11 [2] :103-111 (1971).

33.~ Uyeno,E. Relative Potency of Amphetamine derivatives and N,N
dimethyltrytamines., Psychopharmacologia. 19 [4] : 385-387
(1971).

J4.~ Uyeno Hallucinogens. Int. J. Neuropharmacol. 8 1'31 :345=353
( 1969). '



(34)

35.~ Vunakis,H.V.,Bradvica,H.,Benda,P.,Levine,L. Production and Spe
cificity of Antibodies Directed Toward, 3,4,5-Trimethoxyphenyl
ethylamine,3,4-Dimethoxyphenylethylamine and 2,5-Dimethoxy-4-
methylamphetamine. Biochemical Pharmacology. 18 [2]: 393-404
(1969).




	Portada
	Capítulos
	Introducción
	Generalidades
	Formulas
	Toxicología
	Farmacología
	Conclusiones
	Bibliografía

