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R6sum6 

Un proc6d6 de screening des stup6fianta, amph6ta- 
mines et barbituriques est d6crit permettant leur iden- 
titication clans les urines des toxicomanes. Apr~a ex- 
traction par le chtoroforme ~ pH d6termin6, lea extraits 
sent concentr6s et analys#s par chromatographie sur 
couche mince. Les cas ~positifs~ r~v~16s sent confir- 
m6s une deuxi~me lois par chromatographie en phase 
gazeuse. Les m6thodes employees permettent de d6- 
tecter les drogues & la concentration de 1 ~ 5 I~g/ml 
d'urine. 

Introduction 

II etait etabli que les drogues soumis & la 
maintenance & la methadone font encore 
usage des produits tels que les ampheta- 
mines, les barbituriques ou d'autres substan- 
ces pharmaceutiques susceptibles d'emploi 
abusif [1]. Le contrOle des urines des toxi- 
comanes stabilis6s & la m6thadone se r6v~le 
necessaire pour constater les tricheries et 
apporte un element suppl6mentaire quant #. 
l'appreciation et I'evaluation des resuttats 
obtenus en cours de route par ce mode de 
traitement. 
Les methodes d'analyses des -drogues,, dans 
les urines doivent allier la simplicite et la ra- 
pidite ~. la rigueur. La presente communica- 
tion decrit la procedure appliquee dans notre 
laboratoire pour I'identification des stupe- 
fiants, amph6tamines et barbituriques dans 
les urines, basee sur la chromatographie sur 
couche mince (CCM) et confirmation des cas 
,,positifs,~ par chromatographie en phase ga- 
zeuse (CPG). 

Mat6riels 

a) Chromatographie sur couche mince 
L'equipement CCM est celui fourni par la 
maison CAMAG (Muttenz, Suisse). Les pla- 
ques sent de dimension standard 20x20 cm, 
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d'6paisseur 250 #. L'adsorbant Silica gel 
DF-5 provient de la m~.me firme. Pour la pr6- 
paration de 5 plaques, on melange 25 g de 
silica gel & 55 ml d'eau. 
Les solvants sent de qualite Merck pro ana- 
lysi. 
Les substances de ref6rence sent & la con- 
centration de l~g/# l .  
b) Chromatographie en phase gazeuse 
L'appareil est un mod~le 2201 de la firme 
Carlo Erba (Milan). On utilise un detecteur 
& ionisation de flamme (0,9 kg H2 et 1,3 kg 
d'air). Les colonnes sent en verre, silanisees 
au dimethyldichlorosilane (10%) dans du 
toluene. Les trois colonnes servant au scree- 
ning ont les caract6ristiques ci-dessous: 
- 180x0,4 cm, 3 %  OV-1 sur Supelcoport 
80-100 mesh, 
- 180x0,2 cm, 3 %  SP-2250 sur Supelcoport 
100-120 mesh, 
- 215x0,4 cm, 10% Apiezon L-10% KOH 
sur Chromosorb G 80-100 mesh, AW-DMCS. 

Methodes 

a) Barbituriques: 10 ml d'urine sent acidifies 
& pH 5 par I'acide chlorhydrique 1-n puis ex- 
traits par un m~me volume de chloroforme 
dans un tube & centrifuger & fond cSnique. 
On agite sur un agitateur Vortex et on cen- 
trifuge & 3000 tours pendant 5 minutes. La 
phase superieure est enlevee par aspiration 
et te chloroforme est evapore & 100 #1. 
b) Amph6tamines: On rend fortement alca- 
line par la soude 2-n 10 ml d'urine dans un 
tube & centrifuger effil~ en son extr~mit6 et 
on ajoute 0,1 ml de chloroforme. Apres 2 mi- 
nutes d'agitation, on centrifuge comme pre- 
cedemment et on prel~ve l'extrait chlorofor- 
mique & travers la phase aqueuse pour l'ap- 
plication sur les plaques d'adsorbant ou pour 
I'injection au chromatographe. 
c) Stupefiants et alcaloides: L'urine & con- 
trSler (10-25 ml) est ajustee & pH 9 (en vue 
de favoriser la recuperation de la morphine) 
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par  la s o u d e  1-n. On y a j o u t e  1 ml de  c h l o r o -  
f o r m e - i s o p r o p a n o l  (9:1). A p r ~ s  a g i t a t i o n  et 
c e n t r i f u g a t i o n  & 3000 tours ,  5 m inu tes ,  on se -  
pa re  les p h a s e s  et  on 6 v a p o r e  la p h a s e  or -  
g a n i q u e  & sec.  Le res idu  est  rep r i s  dans  
100 #1 d e  c h l o r o f o r m e .  

Resultats 

D~veloppementchromatographique et d e t e c -  
t ion .  A v e c  une  m i c r o s e r i n g u e ,  on a p p l i q u e  
30 #1 de  c h a q u e  e x t r a i t  su r  les p l a q u e s  d ' a d -  
s o r b a n t  et  on fa i t  m i g r e r  su r  10 c m  d a n s  d e s  
, , chambres  s a n d w i c h , ,  non  sa tu rees .  A p r ~ s  
le d e v e l o p p e m e n t  & l ' a i de  d e  s y s t ~ m e s  de  
s o l v a n t s  a p p r o p r i e s ,  les p l a q u e s  son t  se-  
c h e e s  au foehn. On reve le  les b a r b i t u r i q u e s  
en v a p o r i s a n t  & 2 0 c m  de  d i s t a n c e  la s o l u t i o n  
de d i p h e n y l c a r b a z o n e - c h l o r u r e  m e r c u r i q u e .  
Les b a r b i t u r i q u e s  a p p a r a i s s e n t  sous  f o r m e  
de  t a c h e s  b l a n c h e s  sur  f ond  rose.  Ap r~s  1 & 
2 heures ,  le f ond  s ' e s t o m p e  et  on v o i t  ne t te -  

Tabl. 1 RfX 100 des barbituriques 

S a S b Sc Sd Se S{ 

Barbital 35 25 5 45 75 83 
Allobarbital 55 28 5 56 72 87 
Butabarbital 59 30 10 58 72 84 
Amobarbital 58 32 12 63 70 87 
Pentobarbital 54 30 12 63 66 85 
Secobarbital 44 40 11 69 76 88 
Aprobarbital 54 33 12 61 67 82 
Hexobarbital 58 46 14 73 69 80 
Mephobarbital 63 55 13 80 70 81 
Cyclobarbital 56 35 12 60 69 80 
Phenobarbital 37 28 9 55 66 80 

Sa: chloroforme-isopropano{-NH3 (85:10:10). 
Sb: chloroforme*acetone (9:1). 
Sc: hexane-ethanol (9:1). 
Sd: chloroforme-acetate d'ethyle (3:2). 
Se: chloroforme-isopropanol (8:2). 
St: 6ther-chloroforme (9:1). 

Revelateur: Diphenylcarbazone (DPC)-chlorure mercu- 
rique: m~lange 1:1 de 0,2 % de DPC (Fluka) dans I'al- 
cool absolu et de 2 ~/o de HgCI2 darts le meme solvant. 

Tabl. 2 Rfx l00 et sequence de revelation des amphetamines et stupefiants 

Rfx100 UV366 UV2s4 Ninhydrine 12 1% Iodoplatinate 
S~ $2 S~ + UV 

Amphetamine 50 17 54 rose-violace jaune-brun 
Methamphetamine 35 10 48 jaune-brun 
Ephedrine 36 4 40 rose jaune-brun 
Nicotine 58 30 61 rose jaune-brun bleu 
Codeine 41 26 45 jaune-brun gris-brun 
Morphine 43 9 30 rose jaune-brun bleu 
Quinine 55 25 51 bleu jaune-brun gris-brun 
Cocafne 67 41 75 rose jaune-brun violet 
Methadone 50 28 67 jaune-brun brun 
Methad. metab. 1 ~ 21 20 67 rose jaune-brun brun 
Methad. metab. 21 98 55 90 rose rose jaune-brun brun 
Pethine 56 39 63 jaune-brun brun 
Ritaline 63 38 55 bleu jaune-brun brun 
Chlorpromazine 53 46 63 rose jaune-brun bleu 

1 metabolite 1: 2-ethylid~ne-l,5-dimethyl-3,3-diphenyipyrrolidine; 
metabolite 2: 2-ethyi-5-methyl-3,3-diphenil-l-pyrrolidine. 
Revelateurs: a) solution d'iode ~. 1% darts du methanol. 
b) ninhydrine: dissoudre 0,4 g dans i'acetone et diluer & 100 ml. Se garde & froid une semaine. 
c) iodoplatinate: dissoudre 0,25 g de HzPtCIe.6H20 et 5 g KI dans 100 mt d'eau. 
Ajouter 2 ml d'acide chlorydrique conc. Ce reactif se garde & froid darts un flacon brun. 
$1:methanoI-NH3 conc. (100:1,5); $2: CHCI3-methanol (9:1); $3: acetate d'ethyle-methanoI-NH3 (85:10:10). 
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ment des aureoles roses se dessiner sur 
fond blanc. 
Comme on peut le constater sur le tab. 1, au- 
curt des syst~mes de solvants ne permet une 
separation & proprement parler des barbitu- 
riques. L'etablissement de leur difference de 
migration dans des systemes croises, allie 
& leur coloration au diphenyicarbazone-chlo- 
rure mercurique donnent une idee de leur 
presence. Toutefois, il est necessaire de le 
confirmer par CPG. 
Les extraits pouvant contenir les ampheta- 
mines et ceux des stupefiants et alcalo'~'des 
sont appliques sur la meme plaque. On inter- 
cale entre chaque extrait les r~f~rences des 
substances & identifier. La plaque est obser- 
vee sous UV366 et UV2s4 puis rev~lee selon 
la sequence: 1) ninhydrine +10 minutes sous 
la lumi~re UV; 2) iode& 1% ; 3) iodoplatinate. 
On notera apr~s chaque vaporisation les dif- 
ferentes apparitions et les changements de 
couleur. Le tab. 2 illustre la sequence suivie. 
Identification par chromatographie en phase 
gazeuse. On injecte 1 & 5 #1 des extraits con- 
centres au chromatographe. Les temps de 
retention des diverses substances obtenus 
sur la colonne OV-1 sont groupes dans le 
tab. 3. L'identification se fait par comparai- 
son des temps de retention. 

Discussion 

La chromatographie sur couche mince ainsi 
utilisee sert davantage & eliminer les cas ne- 
gatifs surtout dans la serie des barbituriques 
oQ une separation par ce procede n'est pas 
realisable. La recuperation dans les condi- 
tions experimentales decrites est d'environ 
20° , 86% , 73% pourlesbarbital, pentobar- 
bital et hexobarbital respectivement. 
En ce qui concerne les amphetamines, nous 
avons suivi le procede propose par Ramsey 
et Campbell [2]. Ces auteurs citent des taux 
de recuperation de I'ordre de 80%. Le grand 
avantage de cette technique reside dans son 

Tabl. 3 Temps de retention sur colonne OV-1. 

Barbituriques t R rnin. tRr* 

Barbital (Veronal) 2,15 0,39 
Allobarbital (Dial) 2,80 0,50 
Aprobarbital (Alurate) 3,30 0,60 
Butabarbital (Butisol) 4,00 0,72 
Amobarbital (Amytal) 5,10 0,92 
Pentobarbital (Nembutal) 5,50 1,00 
Secobarbital (Seconal, Quinal) 6,75 1,22 
Hexobarbital (Ortal, Evipan) 8,75 1,59 
M~phobarbital (Mebaral, Prominal) 10,25 1,86 
Phenobarbital (Luminal) 13,55 2,46 
Cyclobarbital 14,40 2,61 

Amphetamines et 
amines sympathomim~tiques 
dI-Amphetamine 1,40 1,00 
Methamphetamine 2,45 1,75 
Ephedrine 3,65 2,60 
Ph~nemetrazine 4,70 3,35 
Ritaline 18,83 13,45 

Stupefiants et alcalo'l'des 
P~thidine 0,90 0,17 
Methadone 2,40 0,47 
Cocaine 2,60 0,51 
Cod~'~ne 4,20 0,83 
Morphine 5,05 1,00 
Chlorpromazine 5,70 1,12 
Quinine 12,65 2,50 
Papaverine 14,35 2,84 

* tRr: temps de retention relatif par rapport au pento- 
barbital, dl-amphetamine et morphine respectivement 
pour les barbituriques, amphetamines et stupefiants. 
Conditions experimentales: debit de gaz porteur: 60 ml 
d'azote, la temperature de I'injecteur et du detecteur 
est de 30°C superieure & celle de la colonne. La tem- 
perature de la colonne est de 130 ° C, 160°C et 230°C 
respectivement pour les amphetamines, barbituriques 
et stupefiants. 

extreme rapidit6 puisqu'elle 6pargne 1'etape 
d'evaporation. Les conditions d'extraction 
adoptees pour les stupefiants visent & favo- 
riser principalement la recuperation de la 
morphine sous sa forme libre [3]. La limite 
de detection sur la plaque chromatographi- 
que est de 2 #g pour les barbituriques, 2/xg 
pour la morphine et 1 & 2/~g pour les amphe- 
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tamines. La l imite pour  les substances de r6- 
f6rence est encore plus basse (0,5 ,ug pour  
la morphine).  
II est & noter  que les nombreux  m~dicaments  
absorb~s par les tox icomanes  compl iquent  
la t&che de I 'op~rateur dans son ident i f ica-  
t ion;  d'oQ les nombreuses <<recettes>> ut i l i -  
s6es pour  r6v61er les drogues, bas6es sur la 
posi t ion des Rf, les temps d 'appar i t ion,  les 
changements  de cou leur  [4, 5]. Tres souvent, 
des tests compl6menta i res  de conf i rmat ion 
sent app l iqu6s apres la s~parat ion [6]. Une 
revue de I 'appl icat ion de la CCM en analyses 
tox ico log iques  et de ses l imi tat ions a 6t~ 
pr6sent6e par B e r m a n  [7]. A part i r  de ces 
consid6rat ions,  les r6sultats obtenus ici avec 
la CCM servent p r inc ipa lement  de guide et 
n 'ont  d 'ut i l i t6 r6el le que dans le cadre in- 
terne d'un laboratoire.  Dans le n6tre, la v~ri- 
f icat ion des cas posit i fs est fai te par chro- 
matograph ie  en phase gazeuse sur co lonne 
non pola i re;  la phase pola i re  SP-2250 sert & 
reconf i rmer  les cas l imites. Plus sp6ciale-  
ment  pour  les amines sympathomim6t iques,  
on ut i l isera la co lonne Api6zon L-KOH. La 
conf i rmat ion de la CCM par la CPG appor te  
ainsi une plus grande r igueur clans I ' ident i f i -  
cat ion des drogues urinaires. 

Zusammenfassung 

Es wird iJber ein Verfahren yon D#nnschicht-Chroma- 
tographie f#r die qualitative Bestimmung von Rausch- 
giftmitteln, Amphetaminen und Barbituraten im Harn 
berichtet. Wenn der Test <<positiv,> ist, wird er durch 
Gaschromatographie noch einmal best&tigt. Mit dieser 
Methode ist die Empfindlichkeit in der GrSBenordnung 
von 1 bis 5 I~g/ml Harn. 

Summary 

A method based on thin-layer chromatography is used 
to identify drugs in the urines of narcotic addicts. Con- 
firmation ot "'positives" is then made by gas liquid 
chromatography. Sensitivity is in the range of 1 - -5#  g~ 
ml of urine. 
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