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piariamente los peridédicos de Méxicu y de todo el mundo nos en

teran de nuticias relacionadas cun el trifico de drogas y tawbiln -

del resultado que éstas producen en sus millones de victimas.Asi ve

mos yue continuamente aparecen cadéveres de menores y jévenes desu—
daptados,que fallecen por uia sohredosis de droga.

Las vstadisticas que de vez en cuando presentan algunos orga-
nismos oficiales de paises civiiizados,proporcionan una cilra incon
cebible stbre el creciente aumente del consumo de droga adquirida -
principalmente por los j6venes.Bsta situacidén se¢ ha convertido en -
un problema médico-social y de tipo legal muy grave,ya ue estas =
sustaucias independientemente de la depcendencia que producefi actdan
sobre la mente atrofiando alzunos centros nerviosos.

No obstante la grau lucha por parte de los gobiernos de muchos
paises por aniquiiar esta mafia ce traficantes,tal parece gue se +=
trata de una guerra sin {in y aunque continuamente< atrapan handas ,—
decowisan drogas o destruyen plantios,la matia vuelve con nuevos -
brios.

De lo mencionado anteriormente ewana el interés de los Quimices
Legistas yulienes deren contar con la mayor cantidad de recursos tég
nicos adecuados a la protiemidtica actual.

El oh jetivo de este trubajo es el de ensayar las técnicas cro-
matograficas disponibles para la identificacién de Clorodiazepéxide
y en base a los resultados ohtenidos seleccionar el sistema mas u-
propiado asi como determinar si es posihkle su aplicacidén como una -
berramienta mads de trabajo en Quimica Legal.

Este trahajo también incluye conceptos generales referentes a-
las diversas técnicas crouatografiecas asi como informacién relacio-
nada con las prupiedades,el uso y la obtencidn de Clorodiazepdxido.

La cromatografia es una técnica de identificacién que ofrece -



las ventajas de rapidez,exactitud,alta sensibilidad y economia;por-
lo 4ue actualmente es una valiosa herramienta de trabajo para va -
rias ciencias como la Quimicu,Riologia,Medicina,etc.

La cromatografia permite la rapida identificacién de compues -
tos inorgdnicos,asi como orgdnicos en los cuales se encuentran enzi
mas ,proteinas y compuestos quimicos sintéticos.

Farticularmente la cromatografia es importante en Quimica Le -
gal debido a ue es una técnica de gran versatilidad gue permite la
identificacidén rdpida de diversos compuestos tarmacoldgicos.

Lentro de las drogas de las yue se est@ haciendo abuso actual-
uente se encuentran las psicotrépicas que se¢ caracterizan por actuar
sobre la mente.listas sustancias introducidas en el organismo modifi
can el estado afectivo y la peicepcidén.Por estas caracteristicas que
posee el Clorodiazepdéxido ha sido considerado como una droga psico-
tropica.

El Clorodiazepéxido (Clorhidrato de 7-cloro,2-metilamino,3-fe-
nil,3H-1,4 benzouviazepin,4-6xido),comercialmente conocido cowo "Li-
brium",es un compuesto clasificado en la farmacologia como un tran-
quilizante que provoca dependencia fisica y psiquica a sus consuiii-
dores.(13).

kn Méxic. el Clorodiazepbéxido aparece en el Cbddigo d>aniturio -
Vigeite como un producto de venta restringida y su uso debe estar =

bajo vigilancia médica.
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Generalidades

sehre Clorodiazepdxido.



a) KResena histdrica.

Las henzodiazepinas a las cuales pertenece el Clorediazepdxido
tueron sintetizadas por vez primera en el ano de 13932,reportindose-
una cierta actividad relajante en misculo esyuelético y propiedades
b'logueantes de los reflejos espinales en algunos animales,

En 1960 Sandall y colaboradores reportaron yue el Llorodiazepé
xido producia amansamiento o docilidad en ciertas especies de anima
les cuando se administraba en pequenas dosis a las cuales otras dro
gas producian ataxia o hipnosis moderada.

Cook y Kellher re:itieron este mismo experimente empleando hom
bres en vez de monos y encontraron gue el Clorodiazepdéxido disminui

a la ansiedad.

b) Férmula.
J ERORaTE, Wh-chy
X1
016 H14 Cl N30
0

Clorodiazepdxido.,

c) Propiedades fisicas.

Funto de fusién: 236°C

Peso molecular: / 299.8

Solubilidad.

Solutle en: ' Agua
Etanol

Insoluble en: Hexano



Apariencia: Polvo cristalino
Color: Incoloro
Sabor: Ligeramente amargo

d) Propiedades Quimicas.

El Clorodiazepdéxido pertenece al g¢rupo de las henzodiazepinas—
que Se caracterizan per ser un sistema anular heterociclico formado
por la unidu dc¢ un anillo bencénico y un anillo heptazonal que con-
tiene dos atomos de nitrogeno.Los principales derivados poseen un -
grupo fenilo en la posicién 5 y un cloro en la posicién 7.(Clorodia
zepdxido,Diazepam y Oxazepam.).

Es inestahle a la luz solar y en selucién posee un ticmpo de -

vida wuy corto.
e) Propiedades farmuacolégicas.

Las benzodiazepinas poseen propiedades farmacoldgicas simila -
res,siendo las diferencias de caricter cuantitative.Aqui debe seia-
larse quc el Clorodiazepdxido es mucho mds potente que el Meprobama
to (16) en todos sus efectos,cuando se aplica a animales,incluyendo
al hombtre,aunque en los primeros,dicha potencia varia segin el efec
to estudiado,lda especie animul.y el método utilizado.

Por ejemplo en el ratén la accidén tranguilizante y relajante -
muscular del diazepam es alrededor de cinco veces mayor que la del-
clorodiazepbxido y de tres con respecto al oxazepam,mientras quc pa
ra la accién anticonvulsionunte el priucro y el Gitimo lo son diez-

veces més que el segundo.(15).En cambio en la rata y en el mono lu-

eficacia de las tres drogas es méis o menos la misma.kn lo que res -



pecta al hombre,referido al alivio de los estados de ansiedad y to-
mando en cucrta las dosis respectivas,el diazepam es dos veces mas—
potente que el clorodiazepdxido,mientras que el oxuzepam es algo me
nos potente que el anterior.(14).5in emhargo el etcto relajante mus
cular y anticonvulsionante del clorodiazepdxido es superior al de -
los otros dos.(19).

A continumcidén se hace una breve descripcién de las principa -
les alteraciones fisioldgicus producicas por el clorodiazepdéxido en

diversos organismos.
Accién tranquilizante.

En animales(rata,raton,perro) disminuye la actividad wotora, -
tienc efectos calmantes,es capaz de domar al mono Rhesus y otros a-
nimales salvajes(leones,tigres),en forma mucho was potente Gue el -
meprobamato;esta droga junto con el clorodiazepdéxido aumenta el e-
fecto hipnétice de los barbitiricos y del aicohol.A dosis elevadas-
(200 mg7dia) produce ataxia y sueno,en tanto que en cantidades exce
sivas produce la muerte por pardlisis respiratoria.(15).

k1 clorodiazepéxido posec haja accidén inhibitoria sobre la res
puesta condicionada en el wmono y algo mayor en la rata.kn cambio es
un potente relajante wuscular dehido a la accidn depresora ae los -
reflejos espinales que origina,en forma mas 1ntensa jue el meproba-—
mato.También inhibe la rigidez en los gatos descerebrados.

En el hcembre,posee accidn tranquilizante al igual que el mepro
bamato,pero al parccer es mas efectivo c¢n los estados de ansiedad;-
calua tamhién la tensién y alivia el insomnio(3).Aungue quimicamen—
te diferente del meprecbamato,el clorodiazepdxido actla iarmacolbgi-

camente igual,perc con una potencia mayor.La inyeccidn intravenosa-



produce sueno sin llegar a la anestesia general.kl ciorodiazepéxide
al igual que el diazepam y el oxazepam dehe clasiticarse cowmo tran-
guilizante debido a que no produce manifestaciones extrdjiramidales

y ocasiona semnolencia asi como estado de ehriedud.(14).
Accidén anticonvulsionante.

kLl clorodiuzepd6xido es un potente anticonvulsionante en anima-
les de experimentacidn.En el ratdn es capaz de abolir las convulsio
nes producidas por el clectroshock,pentilentetrazcl y la estricnina.
n el hombre tamhién se observa dicha accidén anticonvulsionante,so-

hre todo en el estado de mal epiléptico (convulsiones subintrantes).
Alteraciones en el electroencefalograma.

Tunto en animales como en el hombre el clorodiazepéxido a peque
nas dosis no modifica el electroencefalograina,con dosis mayores( 150
a 200mg/dia) produce una dismunucién de la frecuencia y aumento en-
la amplitud de las ondas(sincronizacién),mezclaco con periodos de -
actividad ripida de bajo voltaje (desincronizacién).vosis elevadas-
preducer un electroencefalograma de sueno.(14 y 18).

La scnsacién de suefio producida por el clorodiazepéxido es se-
mejante a la del estado normal y los pacientes uwuestran lenzuaje de
fectuoso ataxia e incocrdiracién.

Por otra parte la reaccién de despertar per estimulacidén de la
formacidén reticular y por estimulo sensorial(acistica) es tloqucada

por el clorodiazepdxido (13).
Accidn er el cerebro.
kn cerebro medio:

g 1 2 . . N )
k1l clorodiazepdxide tiene wuccidn depresora sobre el sistema activa-



dor ascendente reticular,lo yue estd dewmostrado por la elevacién -
del umbral de estimulacién eléctrica,y por la desincronizacidén que-
provoca en el electreencefalograma.ksta accidr depresora es mas po-
tente que la correspondiente al wmeprohumato,pcro muche menos poten-
te que la de la cloropromacina,por le que dicho modo de accién no -
explica por cowmpleto los efectos tranquilizantes del clorodiazepéxi

do.
Epn el sistema limbico:

La lesién de los nlicleos scptales hace a la rata muy irritable
y hostil,lo que es atenuado ¥y bloyueado per accidn del clorodiaze -
pbéxido.kn el gato con electrodos implantudos,el clorodiuzepbéxido -
provoca una disminucidn de la actividad eléctrica espontdnea del hi
pocampo,niicleo amigdaloide y scptum,ademds el uatral de estimula -
cién de dichas formaciones e¢s clevado per la administracidn de esta
droga (16).

Estos experimentos senalan la positilidad de que dicha droga -
actie como tranquilizamte por depresidn de los centros rinencefdli-
cos,cuyo papel en las reacciones ecalocionales es conocido,pero pura-

poder cenfirmar ésto se re.juieren investigaciones posteriores,
En el 2istema herviose Autdénomo:

El clorodiazepbxido no afecta al Sistema Nerviose Autdnomo,ya-
guc los efectos que producen la adrepalina y la acetilcolina sobre-
la presidn arterial no son modificades.Carece de accidén antihistami
nica por lo gue dehe clasificarse como tranquilizante propiawente -

dicho.
Accidén cn el sistema cardiovascular.

Ln los animales (perro),la inyeccidn intrajeritoneal e intrave
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nosa de clorodiazepdxido a dosis clevadas provoca un descense de la
presidén arterial y de la trecuencia y fuerza de contraccién del cora
z6n.A bajas dosis inyectadas o por administracién eral el clorodia

zepdx1do no causa alteracion significativa del sisteua,
Accidn téxica.

1 clorcdiazepdxido es una drcsa poco tdxica y de este raszo -
deriva la jopularidad de su use,sin embargo es capaz de provocar -

reacciones adversas y también fendémenos de dependencia.

f) Metabolismo,

il uwetaholisme del clorodiazepdxido ha sido estudiado mediante
las técnicas de marcado con cartonos radioactivos,a continuacidén se
bace una breve descripcion de las principales etapas gue sigue den-
tre del organismo.

lo. Absorcién.

En perros una dosis simple oral produce niveles elevados en -
sangre durante 24 horas,y aun después de 48 horas se encuentra en -
cantidades medibles.Su maxima concentracién en sangre es encontrada
a las 8 horas y se excreta lentamente en la erina en cantidades de-
aproximadamente el 12% durante 96 horas.

En el hombre se encuentran efectos similares a los anteriores-—
y la absorcidén se efectlla con facilidad cuando se administra por -
via oral o parenteral.La absorcidén en el tracto digestivo es muy ra
pida y aparece en sangre a los pocos minutos;su concentracién en -
plasuwa llega al mdximo a las 2 horas aproximadamnente,para descender
y desaparecer a los 3 o 4 dias.(12).

Esta rapida absorcidén condiciona el comienzo también rapido de
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los eiectos del clorodiazepdxido,evidente a los pocos minutus de su
ingestidn,

20. bestino.

kEl clorodiazepdxido en su biotranstormacién suire dos oxidacio
nes sucesivas para pasar a un derivado lactimico y en un aminoéacido

posteriormente,como se indica en la siguiente reaccidn:

“ “\\.c‘s o 0 n& C OOI
0 N 0
Oxidacién Oxidacidn
Clorodiazepdxido Lactama Lactama ahierta

Algunos autores consideran gue ninguno de los dos es farwacoldygica-
mente activo(15),en cambio otros afirma que el derivado luctama de-
metilade es el farmacoldgicamente activo(9).

30. Excresidn,

La droga y sus metabolitos s¢ excretan en su mayor parte en la
orina(99%) y el resto en las heces.kEsta excresidén no es muy rapida-
y de los niveles sanguineos (ue presenta se deduce gue Su vida wme -
dia es de alrededor de 48 horas.Del 1 al 2% de la droga aparece sin

cambio alguno y del 3 al 6% se presenta como conjugado (16).

g) Obtencién.

Industrialimente la ohtencidén de Librium e CLlorovdiazepdxido (1,
4 uiazepina,4—6xido) se efctia a partir del 2-amino ,5-cloro benzofe
nona,la cual se hace reaccionar en iedio A¢ide con hidroxilamina pa
ra ohtener el 2-amino,5-clorc henzofenona oximaj;la cual se hace -
reaccionar con cloruro de cloroacetile para obtener el 2-clorometil

4-fenil quinazolina 3-0xide.l'ste (Gltimo se hace reaccionar con una—
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solucién de metilamina en metanol en hielo seco parua dar el 1,4 dia
zepina,4-6xide & Clorodiazepéxido.kl clorodiazepéxido se separa de-
la solucidén cen éter de petrédleo.(2).

kLste proceso de otencidén sc¢ esquematiza a continuacidn:

e NUOM /C( - QUi (0L il ==;
2
P RS S € ¢ W%
he. )

h) lresentacién.

Se encuentra en el mercado en forma de grageas de 5,10 y Z5mg,
y en tabletas de 3 y 10mg,conteniendo nc unenos del 99% de la droga.
También sc¢ encuentra en cajas que contienen una aupolleta con polvp
liofilizado y trae otra ampelleta de solventej;es de uso exclusiva -
mente intramuscular.lara inyeccién intravenosa se usa como solvente

una ampolleta de 10ml de agua bidestilada.
i) Usos.

El uso del clorodiazep6xido es muy amplio,hasta liegar u sobre
pasar en nuestro pais al del meprobamato.

El clorodiazep{xido se utiliza especialuente en el tratamiento
de las neurosis,algunos casos de psicosis y en casos de alcolidlicos.

En el caso de neuresis se usa como tranquiiizante menor,princi
palmente en aquellos que presentan ansiedad,tensidn emocional,histe
ria,reacciones ohsesivas y estados depresives con tensidn.Tamtiénu -

sc emplea en pacientes con trastornos esmoccicnales yue sen consecuen
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cia de lus enfermedades organicas.
iln psicosis,aungue se considera cowo tranguilizante menor y ne
posee accidén antipsicética,es (til como coadyuvante de olras drogas
sobre todo en los estados dejresivos gue van acomjpanados de ansie -
dad,en cuyo caso puede suministrarse junto con las drogas antidepre
sivas para ecl tratamiento de la esyuizofrenia,como son las fenotia-
zinas,aungue ;or lo general no se hace necesaria esta medida.(5).
kLl tratamiento de alcohélicos con clorodiazepdxido ha llegado-
a ser muy popular,particularmente por aliviar los sintomas de alco-
hélicos retirados o alcohdlicos en episcdio cumbativo,para aliviar-

la ansiedad y la tensidn que llegan a presentarse en esa etapa (3).

j) Vius de administracion.

Se emplea sencralmerte por via oraljlas vias parenterales,ins
tramuscular y adn intravenosa,se utilizan en estados de intensa ex-
citacién psiquica,en las indicaciones quirirgicas y ohstétricas,asi

come en el estado de mal epiléptico.

k) Dosis.

La dosis usual es de 10mg 3veces/diaj;el limite es de 3 a 23mg-
4veces/dia.

En pacientes severamente disturbados deberd darseles una dosis
hasta de 100mg/dia.kn alcohdlicos se les administran dosis hasta de
200 a 300mg/dia en el tratamiento anti-alcoholismo.La wdxima dosis-
oral usada es de 500mg/dia.Debe recordarse gque a mayor dosificacidn

es mds prohabie el pelizro de producir dependencia fisica.
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1) Contraindicacienes.

El clorodiazepdéxido produce trstornos nerviosos,gastrointesti-
nales ,hewatoldgicos,adversos y fisioldgicos.

Las manifestaciounes nerviosas consisten en svanolencia,ataxia,
cefalea,alteraciones de la memoria,astenia,trustornos (ue se exage-
ran en los ancianos especialmentej;algunas veces se han observado -
reacciones como excitacidén o irritabilidad psiquica.(11).

Los trastornos gastrointestinales provocan sequeaad en la boca
niuseas y constipacidén;en algunos casos puede producirse auiiento -
del apetite y voracidad.

Los trastornos hemdticos,excepcionales,consisten en leucopenia
y a(n agranulocitosis.Lus manifestaciones alérgicas son urticaria y
erupciones cutdneas morbiliforues.

Los trastornos fisioldégicos consisten en impedimento de la fun
cién sexual,vértigo,aversién a la luz,irregularidad wenstrual y ovu
latoria,

Todos estos trastornos ceden con la supresidn del medicawento-
o la disminucién de la dosis.

Los envenenamientos con esta droga son muy raros,de 22 inten

tos de suicidio por pacientes guc ingirieron de (0.2 a 2.25 gramos

al misme tien;eo rimguno murid,quedando todos adormecidos y apaci

bles (9).losterirmente tueron despertddos y pudieron hablar,comer e

. - . . ‘. . o . P 4
ingeris lijguidesj ;aunyue la respiracion,la presion sanguinea y el

pulso fueron un poco lentos.Es importante hacer notar que esta do

sis se encuentra abhajo del rrado letal.En un caso fatal,una persona
Ggue ingirié clorodiazepdxidu se le encontrd un nivel en plasma de -

1.9 mg.
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Dependencia.

La administruacién de clorodiazepdéxido di lusar a dependencia -
psijuica y fisica con tendenciua al aumento de la dosis,pudiendo pro
ducirse por la supresibén un sindrome de abstinencia que comprende -

excitacidn,insomnio,temblores y aiin convulsiones.(8).

bstimulo del apetito.

k.l clorodiazepdxido tanto en hombres como en animales(rata,pe-
rro) tiene un efecto estimulante del apetito,llegando a ser voraces
y por lo tanto a aumentar de peso.No se conoce el modo de accién de

la droga a este respecto.
Alteracién del estado de &nimo.

Un tipo de estimulo que puede también producir el clorodiaze -
pbéxido algunas veces,es que los pacientes llegan a estar locuaces y
excitados,tienen un elevado sentido de euforia y pueden parecer co-

mo emhbriazades,Pueden estar atdxicos asi como confusos y delirar.
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Generalidades

sobre Cromatografia.
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a) Kesena histérica.

La primera aplicacidén de Cromatografia se atribuye al biéloge-
ruso Tswett,quien en el aiio de 1906 desarrollé algunos experimentes
que consistieron en hacer pasar una solucidén de pigmentos verdes, -
procedentes de plantas,a través de una columna de vidrio empacada -
con yeso finamente dividido.Estos pigmentos fueron depositados en -
la parte alta de la columna y movidos por la influencia de una co -
rriente de petréleo ligero gque actuaba como solvente en movimiento
(1).

Tswett observd que a lo largo de la columna se f{ormaban fran -
jas horizontales de diferente color,y que los pigmentos mas alines-
por el yeso formaban las franjas superiores,en tanto que los menos-
at ines formaban las inferiores,de aqui que se le baya denominado a-
este expcrimento "Cromatografia por absorcién en columna".

Estas experiencias permanecieron durante alz(n tiempo como cu-
riosidades,hasta yue Martin y Synge introdujeron la técnica de "Cro
matogratia de particidén en columna",cuyo principio estd fundamenta-
do en la distribucidén o particidén de los componentes de una mezcla-
en una sustancia comin contenida en el medio o soporte y en el sol-
vente que fluye hacia la parte inferior de la coluwna,

Sin embargo los resultados ohtenidos no eran del todo satistac
torios y en 1944 Consden,Gordon y Martin desarrollaron la técnica -
de cromatografia en papel o de "Coluuwna abierta" gue puede conside-
rarse como una cromatogratia de particiodn.

Podewos decir que la cromatografia adquirid formalicad hasta -
el ano de [958,cuando Stahl estandarizd los procedimicentos de croumy

tografia existentes a esa fecha y ademds demostrd la aplicacidn de-
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la crematosrafia en capa fina y las ventajas gque esta técnica otre-
cla.

fara teiminar mencionaremos que los Gltimos adelantos en esta-
wateria han sido la implementacidn de la cromatozrafia de gases y -
el desarrollo de las resinas de intercambio iénico.El primero de e-
llos es una técrica que emplea un gas como solvente y permite el a-
nalisis de mezclas de gases,liquidos volitiles o sélidos;en tanto -
que el segundo desarrollo permite la separacidén de productos por f1

s10n nuclear.(1).
bh) Clasificacién de técnicas cromatograficas.

Los diferentes sistemas de cromatografia pueden clasiticarse -
dentro de 4 grupos principales:

1) Cromatografia por particidn.

2) Cromatografia por filtraciodn.

3) Cromatografia por adsorciédn.

4) Cromatogarfia por intercambio idnico.

1) Cromatografia por particién.

ksta técnica esté basada en la separaciién de mezclas de sustan
cias por medio de la cistritucidén del soluto entre un solvente en -
movimiento y un liquido estacionario,que es mantenido sobre un so -
porte sélido.Esta distribucién-ohedece la ley de Farticidn,de ayui-
el nombre con gue se conoce este tipo de cromatogratia.

Dentro de esta misma clasificacion podemos identificar dos sis
temas diferentes,el que emplea como solvente en movimiento un liqui
do (cromatosrafia lijuido/liquido) y el que emplea un gas(cromatogga

fia gas/11juido),
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La verdadera cromatografia por particién sélo es influenciada-

por la relativa soluhilidad de los coupuestos en la fase estaciona-

ria y en la fase en movimiento,aunque normaimente existe una cierta

combinacién con la adsorcidén del compuesto .Es impurtante anotar -

que la adsorcidn varia proporcionalmente con la polaridad de las -
sustancias,

Los soportes mids comGmnmente usados son papel filtroc,celulosa-

y silica gel blmeda.Estos materiales pueden disponerse en hojas,en-

columna ewmpacuada o en capa fina respectivamente,
2) Cromatografia por filtracidn.

ksta técnica es una forma particular de la cromatografia liqui
do/liquido y la separacidén estéd basada en las diferencias ae tamaio
molecular de las sustancias.

Fara la real;zacién de este método se requiere de un tipo espe
cial de gel llamado S8ephadex,el cual es un polisacirido gue se ca -
racteriza por su estructura uniformemente reticulada.bEste gel es em
pacado en columnas para cromatografia y a través de ella se hace pa
sar la mezcla de la sustancia por separar.ksta mezcla es forzada a-
pasar mediante continuos lavados.

Las moléculas més pequenas son filtradasa través de los poros-
del gel en tanto que las mayores son arrastradas por los lavados al
rededor de las particulas de gel.Como resultado de ésto las molécu-
las van saliendo al final de la columna en orden decreciente de ta-

mano,obteniéndose asi la deseada separacién.



19

3)Cromatograf ia por adsorcion.

Esta técnica estd basada en las diferencias de intensidad del fe
némeno adsorcidén-desorcidén que existe entre las sustancias que com-
ponen una mezcla y que se mueven en un solvente a través de una fa-
se sblida estacionaria gue sirve como soporte y permite la separa -
cidn,

La separaci6én de las sustancias depende de las caracteristicas
polares de cada una de ellas,lo que permite ser retenidas mediante-
fuerzas electrostdticas en la superficie activa del adsorbente.La -
superficie activa del adsorhente es originada por deiectos en el -
cristal del mismo y su intensidad depende tanto de la magnitud de -
la superficie del grano como del nimero de las irregularidades que-
presenta.

La cromatografia por adsorcién generalmente es llevada a cabo-
usando una capa de algunos (xidos metdlicos hidratados o sales meté
licas,siendo las més usadas la silica gel y la alimina.

Es importante seleccionar adecuadamente tanto el adsorbente co
mo el solvente ya gue la afinidad de un cierto cemponente por el ad
sortente puede impedir su desplazamiento a través de la lase esta -
cionaria o bien en el caso contrario puede suceder que debido a la-
poca afinidad,cl componente se desplace tan ripidamente yue no ocu-
rra una buena separacidn.La regla general es usar solventes y mues-
tras de la misma polaridad y usaf adsorbentes de elevada actividad-
para sustancias no polares y adsorbentes de baja polaridad para sus

tancias polares.

P
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4) Cromatografia por intercambio idnico.

Esta nueva técnica cromatografica emplea materiales especiales
lcs cuales contienen grupos reactives asociades con iones ldbiles -
capaces de intercamhiarse con iones del medio gue los rodea,Normal-
mente el preoceso se lleva a cabo en medio acuoso y los materiales -
de intercambio son regenerables.Los m@s usuales son tipos especiu -
les de resinas sintéticas,algunos tipos de geles y celulosas trata-
das.

Como su nomhre lo sugiere,esta técnica es empleada para la se-
paracion de sustancias idnicas abarcando desde las inorganicas,orga
nicas y polielectrolitos tales como las enzimas,proteinas,hormonas,
etc.

lLos diferentes materiales usados en este tipo de separacion -
son seleccionados de acuerdo al tamano molecular de las sustancias-
vor separar.La reticulacil{n més fina es ohtenida en las resinas sin
téticas,por lo que son empleadas en la separacidén de iones inorgani
cos,en tanto gque los geles y la celulosa debido a su més amplia re-
ticulacién son empleados en la separacidn de electrolitos.

La técnica consiste en hacer pasar la mezcla a través de uua -
columna empacada;esta mezcla es cclocada en ia parte superior de la
coluuna y es forzada a pasar mediante un eluyente cambiando las con
diciones de éste,tales como pH y temperatura,se van obteniendo 1i -

nas franjas de un mismo soluto a lo largo de la columna.

c) ElI tactor Rf.

>

Lentro de las mds importantes propiedades de la cromato:rafia-—

dele mencionarse que para un sistema cromatografico aado,el movi -
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miento retativo de un compuesto com respecto al del frente del sol-
vente es un valor reproducihle y especifico de dicha sustancia.En -

cromatozrai ia de papel este valor se conoce como Kf.

Bt RE(A)= Distancia recorrida por el compuesto A
1 de Distancia recorrida por el frente del
a apli- solvente.
cacidn
Ls
X
b a b
g B RE(A)= 3 Rf(B) = —
X X
Frente
- §——————fe— del
solvente

FFrecuentemente ocurre que el frente del solvente corre mis aild
de las orillas del papelk,por lo que en muchas ocasiones sc¢ acostuum-
bra referir la distancia recorrida por el compuesto problema a la -
recorrida por una sustancia stdndard en este caso dencwminada (X),-

debido a esto Gltimo esta relacidén es conocida coio valor hx.

Kx(A) Distancia recorrida por la sustancia A a

Distancia recorrida por la sustancia estdnduard X X



IV

Descripcién de los sistemas Croma-
togrificos en placa tina para la identificacidn de

Clorodiazepéxido.
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a) Sistewas de identificacion.

tn la literatura se encuentran reportados los siguicntes siste

mas cromatograficos para la identificacidén de Clorodiazepdxido(4).
Sistema #1.

Método general para la identificacidén de bases nitrogenadas.

Freparacidén de las placas.-Las placus de vidrio de ZJcaxzJcmx2
mm. se cubren con una capa consistente de 30g de silica gel tipo G-
en 60ml de agua,obteniéndose una capa de 0.25mm que se deja secar a
110°C durante 1 hora,o hien puede ponerse en desecador durante toda
la noche.,

Preparacidén de las muestras.-Se toma i.,0 microlitre de una so-
lucién al 1% de clorodiazepoxido en dcido acético 2N.

Solvente.-Se emplea una solucién de amoniaco-metanol(1.3:100),
La solucidn debera cambhiarse después de haber corrido dos cromato -
sramas,

tyuilibracidn.- El solvente deberéd permanecer en la cémara ini
cialmente cerrada durante 1 iiora a tin de satarar la atwdsfera.

Desarrollo.-Ascendente en un tanque de ZlcmxZicmx1Ucw.Las pare
des del tamgue deben ser cubiertas con papel filtro para disminuir-
la evaporacién.iil tiempo de corrimiento es de 30 min.

Keveladores:

1) Luz ultravioleta.

2) Spray aciditicado de Iodoplatinato

3) biazotizacidn scsuida por spray de Beta naftol alcalino o -
Spray de N-1 naftil etilen diamina.

4) Spray diazotizado de P-nitroanilina-Hidrdxido de sodio.
5) heactivo de Dragendorff.



6) Reactivo de P-dimetil amino benzaldehido.
7) Reactivo de [odo-Tetracloruro de carbono.
8) Reactivo de Marquis.

9) Vapores de didxido de nitrégeno.

10) Reactivo de permanganato de potasio.
Sistema #2.

Método para la identificacidén de antihistawinas y clorodiaze -
péxido.

lreparacioén de las placas.-Las placas de vidrio se cubren con-
una capa consistente de SOg'de 6xido de aluminio tipo G en 30ml de-
agua y se secan a 80°C durante 45 min,o bien ponerse en desecador.

Preparacién de las wmuestras.-Tomar de 10 a 50 microlitros (1 a
20 wicrogramos) de extracto en etanol.

Solvente.-Acido acético:Butanol:Eter butilico (10:40:80).

Desarrollo.-Ascendente hasta que el solvente llegue a una dis-
tancia de 10cm.

Kevelador;

keactivo de Iodoplatinate (Spray)
Sistema #3.

Meétodo para identificacidn de Clorodiazepdxido,fenotiazinas y-
compuestos relacionados.

Preparacidén de las placas.-Las placas de vidrio se cubren con-
una capa de 235g de silica gel tipo G en 30ml de asua y se svcan a -
50°C durante 30 min. o hien porerse en desecador toda la noche,

Preparacién de las muestras.- Tomar de 1) a 50 wicrolitros (1=
20 umicrogramos) del extracto en etanol.

Solvente.-iiidréxido de amonio:Benceno:Dioxano (5:60:33),



25

Desarrollo.-Ascendente hasta yue el solvente llegue a una dis=-
tancia de 1Ucm,
kevelador:

iieactivo de ludoplatinato(Spray).
b) Preparacién de los reveladores.

Fara el sistema #1:

1) Se emplea una lampara de luz ultravioleta cuya longitud de-
onda sea de 254 milimicras.

2) Se prepara adicionando 2ml de HCl a 100ml. de reactivo de -
Iodoplatinato.El reactivo de Iodoglatinato se prepara adicionando -
0.25g de cloruro de platino mis 5g. de Ioduro de potasio a una sufi
ciente cantidad de agua para formar 100ml.

3) ki beta Naftol alcalino consiste en una solucidén al 4% de -
heta naftol en sosa 2N,

El N-1 naftil etilen diamina se prepara disovlviendo 1U0Ug de N-
1 naftiletilen diamina en suficiente etanol para tormar una solucién
de 10Uml.

La diazotizacidén se lleva a cabo exponiendo la muestra a vapo-
res de 6xido de nitrdgeno y después se rocia con el spray.

4) Se requiere de la preparacién de dos soluciones:

a -Mezclar 5ml., de una solucibén al 0.3% de I'-nitroanilina en -
HCl.Luego agregar Sml de una sdlucién al 5% de nitrito de sodio en-
agua.,

b.-Freparar una solucién al 20% de carhonato de sodio en agua.

La muestra se rociu sucesivamente con a y con b,

5) Se requiere de la preparacién de dos soluciones:

a.-Mezclar juntos Zg de subnitrato de bismuto,25ml de &cido -

acético y 100 ml de agua.
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b.-Uisolver 4Ug de loduro de potasio en/ 1V0 ml de agua.

Se mezclan 10 ml de cada una de las soluciones y se agregan 20
ml. de &cido acético y 100 ml de agua.

6) Se disuelve 1g de P-dimetil aminobenzaldehido en 100 ml de
etanol y se agregan 10ml. de liCl. ;

7) Se disuelve 1g de lodo en suficiente tetracloruro de carbo
no para obtener 100 ml. de solucién.

8) Reactivo de Maryuis.- (H25046F0rmaldehid0). A 1ml de solu -
cibén acuvsa de foruwaldehido (34-38%) se le agregan 100ml de H2504 -
concentrado (97%).

9) Se producen por adicidn de amoniaco sobre torneladura de co
bre y se expone la placa a los vapores (ue emanan,

10) Se disuelve 1g de permanganato de potasio en suficiente a-
gua para formar 100 ml de esta solucidn,la cual debe protegerse de-
la luz,

El valor Kf del clorodiazepbxido en este sistema es de 0.67.
Revelador del sistema #2.

Reactivo de Iodoplatinato.- Se disuelven 0.25g de cloruro de -
platine y 5g de Ioduro de potasio en suficiente agua para formar -
100 ml.

For este sistema el valor Rf del Clorodiazepéxido es de 0.1.
kevelador del sistema #3.

Spray de lIodoplatinate.- Se prepara igual que el anterior.

Valor kf : 0.7.
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c) Factores que influyen en el resultado.(10 y 17).

A continuacidén se hace un breve analisis de la influencia gue-
pueden tener los principales elementos ue intervienen en la croma-

tograf ia.
Adsorbente.

La pureza del adsorbente asi como la preparacién del mismo son
los factores més importantes que deben vigilarse para obtener resul
tados Optimes y reproducibles.

La presencia de trazas de impurezas afecta significativamente
la marcha del cromatograma debido principalmente a que ocupan parte
de los centros activos e impiden el libre desarrollo de la muestra.
Una de las principales impurezas es el agua yue jueda ocluida duran
te la preparacidén de la placa,ocupando gran parte de los centros ac
tivos,por lo que se hace necesario etfectuar un calentamiento a tin-
de eliminarla por evaporacidn,a este proceso se le denomina activa-
cidn.

La activacién debe realizarse en dos pasos,el primerc de cllos
consiste en exponer la placa al aire durante aproximadamente 20 min
posteriormente se somete a un calentamiento de 105-110°C durante 30
min. en una estufa,en esta forma se evita la cuarteadura de la peli

cula y la adhesidn imperfecta del adsorbente.
Disolvente.

La principal caracteristica que se requiere de estos productos
es ue tensan un elevado grado de pureza.La seleccidn del solvente-
adecuado es producto de ia experiencia,aunque existe una cierta pre

ferencia por determinados tipos de eluyentes.



Agzentes aglutinantes.

La silica gel wAs apropiada para este .tipo de trabajo es la ca
talogada como silica gel GF 254,la cual contiene yeso como agluti -
nante y ademés esté mézcludu com una sustancia luminosa inorgdnica-
no eluible,que d4 una intensa fluorescencia al ser excitada con luz
ultruvioleta de onda corta.De este modo las sustancias separadas -
pueden hdacerse visibles sin necesidad de rociarlas con reactivos de

tincién que puedan alterarlas quimicamente.
Aplicacién de las muestras.

Is recomendable aplicar la solucién prohlema en varias porcio-
nes pequenas sucesivas y secar cada porcibén antes de proseguir.Las-
yotas se aplican con una pipeta especial(divisién en microlitros) a
una distancia de 1.5cm del borde inferior.Los puntos de gZoteo debe-
ran estar separados minimo 1.5 cm uno del otro.Normalmente se emple
an muestras de 5 a 10 microlitros y los puntos de partida son marca

dos de antemano mediante el uso de un lapiz de punta afilada.
Desarrollo del cromatograma.

I's indispensable yue el recipiente donde se lleve a cabo el -
cromatograma cierre herméticamente y la cimara se encuentre satura-
da antes de efectuar el corrimiento,ya que de otra forma se requeri
rd de una mayor cantidad de disolvente para que el frente llegue a-
la distancia senalada.

il espesor ude la pelicula debe ser uniforme ya yue si éste au-
menta la distunciaﬁrecorrida por el disolvente serd uenor y vicevgs
sa,por lo yue irregularidades en el espesor conducen a resultados -
erréneos.kl tamano de la pelicula y la inclinacién de la placa con-
respecto al tanyue son otros factores jue deben considerarse para -

la ohtencién de resultados reproducibles.(13).



d) Seleccidn del sistema.

A continuacidén se hace un andlisis de los sistemas de identi-
ticacidén ccnsiderando los factores mas importantes de cada uno de -
ellos.

Sistema #1.

Lste sistema presenta el inconveniente de ser un wétodo gene -
ral para la identificacién de hases nitrogenadas.

Por otro lado,los diferentes reactivos yue intervienen son con
seguidos con gran facilidad,su costo es relativamente bajo y dispo=-
ne de un buen nlmero de revcladores que en un momento dado pueden =
ayudar a corroborar el resultaao.

Sistema #2.

Presenta el inconveniente de usar reactivos dificiles de conse
guir en el mercado nacional,independicntemente de su elevado costo-
debido a su naturaleza,

Presenta un mayor grado de dificultad al elatiorar la placa con
éxido de aluminio y tiene como Unico reveluador el reactivo de lodo-
platinato(en spray).

Como ventaja tenemos que se trata de un wétodo un poco mas es-—
pecifico que el anterior.

Sistema #3,

Tiene el incenveniente de ser también un método gzeneral de i-
dentificacién para fenotiuzinaé y compuestos relacionados y emplea-
como Gnico revelador el reactivo de lodoplatinuto,que como habiamos
mencionade en el caso anterior dificilmente se consigue Yy sSu cos-
to es elevado,lLos resultados no son siempre observados con claridad
debido al intenso color morado de los compuestos de Iodo.

En base al analisis anterior y etectuando un bLulance de los -
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factores favorables y desfavorables de cada uno de los sistemas se-
lles6 a la seleccién del sistema #1 que es el que presenta el ma -

yor nimero de condiciones favorables.



Desarrollo préctico de la Cromatografia en

la identificacién de Clorodiazepdxido.

31
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a) Analisis cromatogrifico de materia prima.

La técnica seguida para desarrollar la cromatczrafia ya ha si-
4o descrita en el capitulo anterior y Unicamente se hara mencidén de
que en lugar de emplear placas de vidrio de 20cmxZ(cmxzmm Se usaron
de 20cmx6cmx<mm,debido a la facilidad para manipular y preparar las
placas con la capa de silica gel.

Se colocaron tres muestras en cada placa para mayor Seguridad-
en los resultados,.

Después de haterse efectuado los corrimientos,se llevd a cabo-
el revelado de la muestra con diferentes tipos de reactivos,a conti
nuacioén se anotan los resultados ohtenidos con cada uno de ellos(Ta
bla #1).

De la anterior serie de reveladores,el reactivo de Dragendorff
(en spray),es el gue ofrece las mayores ventajas tanto por la cla-
ridad con que se revelan las manchas como por el tiempo que permane
cen visibles.kste revelador ofrece también la ventaja en el sentido
de que las pruebas en las que no hubo revelador por aplicacién de -
otros reactivos (vapores de diéxido de nitrdgeno) pudieron hacerse-
visibles mediante el rocio con el reactino de Dragendorff.Debido a-
lus arandes ventajas que presenta este revelador los cromatogramas-—
posteriores fueron revelados exclusivamente con este reactivo.

De acuerdo a los resultados obtenidos el valor Rf encontrado -

es de 0.67,.

b) Andlisis cromatogrdtico de Clorodiazepdxido en tabletas.

Kl andlisis cromatografico de Clorodiazepéxido se llevé a cabo
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también en tabletas,cuyo contenido de material activo era de 1Umng.-
cada tab leta que es su forma comercial.lstas tahkletas son fabtricadas
bajo el nombre comercial de Sivium.

La separacibén del Clorodiazepéxido se hizo mcdiante una serie-
de extracciones siguiendo la técnica que a continuacién se describe.

Procedimiento:

1) Se pulverizan las tabletas en un mortero (V.1 gramo)

2) Se disuelven en 25 ml de agua.

3) Se alcaliniza con sosa hasta un pd de aproximadamente 7.3

4) Se extrae con 60ml de cloroformo en 4 porciones,

5) Se evapora el extracto en bano Maria hasta scquedad.

6) Se disuelven los cristales de clorodiazepéxido en 9.9g de a-
cido acético.

Se sigue la misma técnica que para el andlisis cromatogrdfico -
de clorodiazepdéxido como materia prima,revelando con el reactivo de-
Dragendorff.

Los resultados obtenidos se encuentran en la tabla #2.
c) Identificacién de clorodiazepéxido en mezclas.

Esta identificacidén se llevd a cabo preparando una serie de 6U-
mezclas diferentes de clorodiazepdxido con varios productos farmacéu
ticos de uso comin.

La preparacién de las muestrué se realizdé de manera similar a-
las del caso anterior,usindose también como (inico revelador el recac-
tivo de Dragendorff.

La composicidn de las mezclas asi como los resultados de las ~--—
mismas se cnlistan en la tabla #3.

kn las tahlas 4 y 5 se cncuentran las mezclas desconovcidas (an-
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tes del andlisis) yue me fueron entregadas en calidad de problemas

por el maestro asesor.
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Pabla #1
L)
Tipo de reve Observaciones Rf (tres muestras por placa.
lador.
Luz ultravioleta Aparicién de- 0.67 3 0.67 ; 0.68
manchas oscu-
ras

Spray acidifica- Aparicién de man
do de lodoplati- chas color viole 0.68; V.67 ; 0.67
nato ta jue desapare-

cen rapidamente.
Diazotizuzidén se !
guida por reacti No hubo revelado - - -
vo de beta naftol
alcalino
Spray diazotizado _ _
A4 Pohiitie wnilie No hubo revelado -
na-llidréxido de -
sodio
Reactivo de Dragen: Aparicion de man 0.67 ; 0.67 ; 0.67
dorff chas color naran

ja muy precisas.

Desaparecen des-

pués de aproxima

damente 8 horas.
Reactivo de P-dime Aparicién de man 0.67 ; 0.68 ; U.b7
til aminobenzalde- chas difugas de-
hido color cafe tenue

Desaparecen inme

diatamente.
Reactivo de Iodo- Aparicién de man
tetracloruro de - chas cefé-amari-
carbono. llentas que desa

parecen rapidamente| .67 ; 0.67 ; 0.68
Keactivo de Mar - No hubo revelado - - -
quis.
Vapores de didxi=- No hubo revelado - - -
do de nitrodgeno.

¥ TR,

Reactivo de perman Manchas violeta-
sanato de potasie. muy tenue que de 0.67 ; 0.67 ; 0.67

saparecen en po-
cos minutos.




Tabla #2

Revelador Observaciones Valor Rf

keactivo de Dra Manchas color 0.67 ; 0.67; 0.68

gendorff. naranja muy pre

ciksas.

" . 0.67 ; 0.67 ; 0,67
" " 0.68 ; 0.67 ; 0.67
" " V.67 ; 0.67 ; 0.68
" " 0.67 ; 0.67 0.67
" " 0.67 0.67 ; 0.67
" " 0.67 ; 0.68 ; 0.68
" i 0.67 ; 0.68 ; V.68
" " 0.67 ; 0.67 0.67
" " 0.67 U, 67 0.67
" " 0.67 0.67 0.67
" i 0.67 0.67 0.67
" " 0.67 ; 0.67 0.67
" " 0.67 0.67 ; 0.67
" i 0.67 ; 0.7 ; 0.67
" " 0.67 5 0,07 3 V.67
" " J.67 ; 0.67 ; 0.67
" " 0.67 0.67 ; 0.67
" L 0.67 0.67 ; 0.67
" L 0,67 0.67 ; 0.67
" " U.67 0.67 0.07
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aoxlina

Tabla #3
Clorouiazepdxido con: Ubservaciones Valor Kf nesultado 1
Antipirina 2 manchas 0.67;0.2 Positivo
Eromocaina 2 manchas .67 ;0.5 Positivo
Benzedrina 1 mancha 0.67 Positivo
Neowelubrina 2 manchas 0.67;0.4 Positivo
Clorhidrato de Lidoca 2 manchas U.67;0.38 lositivo
ina
Clorhidrato de escopo 2 wanchas 0.68 ;0,64 rositivo
lamina
Fostato de codeina 2 manchas 0.67;0,18 Positivo
Clorhidrato de piri - 2 manchas J.67;0.35 Positivo
doxina
Fantotenato de estrep 1 mancha U.68 Positivo
tomicina
Barbital 1 uwancha 0.006 rositivo
Barbital sédico 1 wmancha 0.67 rositivo
Acido acetil salicili 1 maucha 0.69 Positivo
co
(itrato de calelna 1 wancha 0.68 Positivo
Trigomicina 1 mancha 0.67 Fositivo
Browtiidrato de escopo 2 manchas 0.68;U.635 resitivo
lamina
Neomelukrina 2 manchas 0.67;0.4 Positivo
| Fenicilina 1 mancha 0.69 Positivo
succinato de hidrocor 1 mancha 0,68 Pusitivo
tizona
biyododihiuroxiguino- 2 manchas J.67;0.14 Positivo
lina
Clornidratoe de piri- Z manchas V.67 ;0,3 Fositivo
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labla #4.

Mezcla hservaciones Rf hesultado

Bacitracina+Clorodiaze 1 mancha U.06d Positivo
poxido
Citrato de catcina+Clorodia
zepbdxido 1 mancha 0.68 Positivo
Cloruro de potasio+Cloruro- - - Negat ivo
de amonio+Trifosfato de cal
cio + cateina
Trigomicina+Clorodiazepdxi-
do 1 mancha 0.67 Positivo
Acido acetil salicilico+Tri - - Negativo
goniicina
Nevmelubrina+Clorodiazepéxi |2 manchas 0.67;0.4 lositivo
do
Diyododihidroxiquinolina + {2 manchas J.67;0.1 Positivo
Clerodiazej0xido
Succinato de hidrocortizona |1 mancha V. b& Fositivo
+CLlurodiazepdxido
Penicilina+Clorodiuzepdxido |1 mancha J.bd Positivo
Clorhidrato de Lidocaina+ [2 manchas 0.68;0.6 Fositivo
Clorodiazepdxido
Calelna+Ac acctil salicili |1 mancha U.6Y9 Fositivo
co+Clorediazepdxido
Clorbidrato de Lidocaina+Ac | 2 manchas 0.68;0.6 Fositivo
acet1l salicilico+Clorodia
zepdxido
Citratuv de cateina - - Negativo
Ac acetil salicilico+Succi- - - Nesativo
nato de hidroucortizona
Ac acctil salicilico+Neome- |I mancha 0.45 Negativo
luhrina
Clorhidrato de escopolamina [2 manchas 0.68;0.6 Positivo
+Clorodiazepéxido
Clorhidrato de Lidocaina+Clel2 manchas 0.67;0.5 Positivo
rodiazepdxido
Citrato de cafeina+Clorhidral 1 mancha 0.57 Negativo
to de Lidocging




Tablag 5

Mezcla

Observaciones

Valor Rf

Kesultado

Pantotenato de estreptomi
cina+Clorodiazepédxido

1 mancha

0.68

Positivo

Bacitracina+Clorodiazepxi
do

1 mancha

0.67

Positive

Penicilina

Negativo

Neomelubrina

1 mancha

0.56

Negativo
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Clorhidrato de escopolami-
na+Clorodiazepdxido

2 manchas

0.69;0.64

Positivo

Clorhidrato de piridoxina
+Clorodiazepéxido

2 manchas

0.67;0.34

Positivo

Penicilina+Citrato de ca-
=g ; o
feina+Clorodiazepoxido

1 mancha

0.68

Positivo

Pantotenato de estreptomi
cina

Negativo

Clorhidrato de piridoxina
+Bacitracina+Clorodiaze -
péxido

1 mancha

Positivo

Ac acetil salicilico+Citra
to de cafeina+Clorhidrato-
de escopolamina+Penicilina
+Clorodiazepdxido

2 manchas

0.69;0.62

Positivo

Ac acetil salicilico+Clor-
hidrate de piridoxina

1 mancha

0.32

Negativo

Clorhidrato de lidocaina+
Neomelubrina+Fenicilina +
Clorodiazepdxico

2 manchas

0.68;0.5

Positivo

Ac acetil salicilico+Citra
to de cafeina+Clorhidrato-
de escopolamina+Penicilina
+Clorodiazepoxido.

2 manchas

0.68;0.63

Positivo

Ac acetil salicilico+Citra

to de cafeina+Clorhidrato-
-de escopolamina+penicilina

+Clorodiazepbxido

2 manchas

0.69;0.64

Pos1tivo

Cocaina+Clurodiazepdxido

1 mancha

I?ositivo

kxtracto de opio+Clorveia
zepdxido

1 mancha

Jfositivo
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Tabla #5 (continda)

Mezcla Observaciones Valor Rf Kesultado
Cocaina+kxtracto de opio - - Negativo
+10% Morfina
Extracto de opio+20% mor - - Negativo
fina

d) Observaciones de los resultados.

Debido a la presencia de algunos farmacos y otros compuestos yui
micos,en algunos casos el corrimiento del Clorodiazepdxido se vé afec
tado de diversa manera y por consiguiente el valor de su Rf;por lo -
que para efectos de resultados se considerd una tolerancia de + 0.02
del valor standard del clorodiazepbxido,que para este sistema es de -
0.07.

También se llega a presentar el caso de que aparecen mis de una-
mancha revelada pero presentandp valores Rf muy diferentes,lo que nos
ayuda a la identificacidén del auténtico corrimiento del Clorodiaze -
péxido.

Los resultados ya han sido presentado en las tablas anteriores -
en donde puede ohservarse la efectividad del método.De las sesenta -
mezclas ensayadas no hubo resultados falsos,tomando en cuenta la tole

rancia .



Consideracion

final
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a) Conclusiones,.

En base a los resultados obtenidos se concluyen los siguientes -

puntos:

1o.

30.

40.

S0.

Que el método de identificacién cromatogréfica para bases ni
trogenadas puede ser aplicado para la identificacién de Clo-
rodiazepdxido.

La especificidad del método empleado queda demostrada al ha-
cer la identificacidén de Clorodiazepéxido en mezclas de dro-
gas y fArmacos de uso comin.

Los resultados ohtenidos por este método son reproducibles.
Esta técnica de identificacidén proporciona resultados rapida
mente.

La técnica seguida no requiere de equipo complicado ni de re
activos de elevado costo.

Es un método de elevada sensibilidad ya que identifica Clorg

diazepdxido en cantidades hasta de 1 micrograme,

b) Kecomendauciones.

La identificacién de clorodiazepbéxido por Cromatografia en placa

fina puede ser recomendado como un método de utilidad para los Quimi-

cos legistas,sobre todo por la rapidez que se requiere en muchas oca-

siones,

Se sugiere que para los casos en los cuales se sospecha la pre -

sencia de Clorodiazepdxido,se empleen reacciones de orientacién como-

reacciones colorimétricas,microcristalizaciones,etc, y ailn cuando es-—
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tas reacciones resulten negativas,se recomienda confirmar la presen -

cia de Clorodiazepbéxido por el método de Cromatografia en placa fina.
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