Alkoholizm i Narkomania 2/31/98

Joa'nna Kulikowska
Katedra Medycyny Sadowej Slaskiej Akademii Medycznej w Katowicach

BADANIA NAD ELIMINACJA
ALKALOIDOW OPIUM U OSOB
LECZONYCH W OSRODKU
DETOKSYKACYJNYM

Leczenie odwykowe 0s0b uzaleznionych od narkotykow jest procesem ztozo-
nym, trudonym 1 diugotrwatym. Wymaga ono zaangazowania na oddziatach de-
toksykacji i w oérodkach terapeutycznych wielu fachowcow tj. lekarzy, piele-
gniarzy, psychologéw, nauczycieli i terapeutow. Waznym elementem juz w pierw-
szym etapie leczenia na oddziale detoksykacyjnym jest ustalenie rodzaju przyj-
mowanych $rodkéw odurzajacych. W warunkach polskich przy braku zaplecza
laboratoryjnego zadanie to czgsto sprowadza sig do zebrania wywiadu i badania
lekarskiego osoby podejmujacej leczenie. Osoby te w chwili przyjgcia na od-
dzial sa bardzo czesto w stanie réznie nasilonego oszolomienia, zatem uzyskane
od nich informacje wymagaja obicktywnej kontroli analitycznej. Brak diagnozy
analitycznej uniemozliwia: obiektywne poznanie rodzaju uzaleznienia, dokona-
nie oceny stopnia uzaleznienia pacjenta, kontrolg zachowania abstynencji w czasie
leczenia i oceng stopnia uwolnienia organizmu od narkotykow.

CEL BADANIA

W pracy podjgto badania laboratoryjne nad rodzajem przyjetych érodkéw odu-
rzajacych przez osoby zglaszajace sig do leczenia celem poréwnania uzyska-
nych rezultatow analitycznych z wywiadem zebranym w trakcie badania lekar-
skiego w czasie hospitalizacji. Przeprowadzono rowniez obserwacje nad dlugo-
trwalocig i intensywnoscia eliminacji z organizmu oséb leczonych morfiny i
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kodeiny — gtéwnych narkotykéw opium. Zebrane wyniki postuzyty do oceny czy
dziesigciodniowy okres pobytu na oddziale detoksykacyjnym przy zachowaniu
catkowitej abstynencji od opiatéw jest wystarczajacy do oczyszczenia organi-
zmu pacjenta od narkotykow opium.

MATERIAE I METODY

Badania objely grupe 47 narkomanow — 34 mezezyzn i 13 kobiet ~ przyjeta do
leczenia na oddziat detoksykacyjny. Wiek pacjentow ksztattowat sie od 17 do 40 lat,
srednia wieku dla calej grupy wynosita 28,5 roku. Najliczniejsza podgrupe stanowilo
38 os0b w wieku od 28 do 35 lat.

Maksymalny czas obserwacji wynosil 10 dob, minimalny dwie doby, jego skro-
cenie powodowane bylo samowolnym wypisywaniem si¢ niektoérych pacjentow
ze szpitala. : _

Od kazdej przyjmowanej do leczenia osoby zbierano informacije o jakosci, ilosci
i terminie ostatnio przyjgtej porcji $rodka odurzajacego. W trakcie pobytu na oddzia-
le od pacjentow pobierano kolejne dobowe zbidrki moczu, z ktérych do analizy che-
miczno — toksykologicznej rezerwowane reprezentatywne $rednie proby moczu w
objetosci 100 1 150 ml.

W dobowych zbidrkach moczu przeprowadzono badanie jakosciowe na obecno§é
opiatow oraz oceng ilosciowa gtéwnych skladnikédw opium — morfiny i kodeiny.

Proby moczu z pierwszo-, drugo- a w jednym przypadku z trzeciodobowej jego
. zbidrki wykorzystano dodatkowo do analizy jako$ciowej na obecnos$é srodkow lecz-
niczych giéwnie o dziataniu psychotropowym, nasennym i przeciwbolowym.

Poszukiwane substancje lecznicze wyodrgbniono na drodze ckstrakeji rozpusz-
czalnikami organicznymi w zré6znicowanym pH srodowiska po wczesniejszej kwa-
$nej hydrolizie materiatu biologicznego przeprowadzone] wg Borkowskiego (2).
Alkaloidy opium wyodrebniono z osobnej proby moczu po jego hydrolizie w
srodowisku 20% kwasu solnego. Uzyskany hydrolizat alkalizowano do pH = 8,5
i ekstrahowano mieszanina zloZona z chloroformu i izopropanolu w stosunku
3:1 (3).

Identyfikacje wyodrebnionych substancji przeprowadzono metoda chromatogra-
fii cienkowarstwowej (TLC) w systemie screeningowym (3, 4). Metodg chromato-
grafii cienkowarstwowej zastosowano réwniez do badan jako$ciowych i iloscio-
wych narkotykéw opium, Do rozdzialu chromatograficznego wybrano uktad roz-
wijajacy zlozony z benzenu, acetonu, metanolu i amoniaku w stosunku objeto-
sciowym (50:40:5:5), a do uwidocznienia stref alkaloidéw opium zastosowano
odczynnik Marquis’a (3, 4).

Analize ilosciowa morfiny i kodeiny przeprowadzono metoda spektroimmu-
nofluorescencji w $wietle spolaryzowanym (FPIA) (1, 5). Do oznaczen wyko-
rzystano eluaty z dobrze rozdzielonych stref chromatograficznych tych zwiaz-
kéw. Zdjete z chromatogramdw strefy morfiny i kodeiny przenoszono do wybra-
nej mieszaniny sktadajacej sig z wody, acetonitrylu, dwuetyloaminy i kwasu or-
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tofosforowego (336:30:5,2:2,8). Wydajnoéc elucji. dla morfiny wynosita, jak
sprawdzono, 75% a kodeiny — 67%. Uzyskane wyniki przeliczono na calg objg-
tos¢ dobowa moczu.

WYNIKI BADANIA I ICH OMOWIENIE

W tabeli 1 przedstawiono wyniki analizy jako$ciowej na obeenosé alkaloidéw
opium i srodkéw leczniczych.

TABELA I
Ogélne wyniki badan analityeznych moczu dla n=47 pacjentaw.
stwierdzona substancja tyiko opiaty opiaty 1 leki barbiturany opotem
liczba osob 12 34 1 47

Uzyskane rezultaty pozwolily na dokonanie podziahu 0séb badanych na dwie gru-
py. Pierwsza grupg stanowito 12 oséb, ktore w dniu przyjgcia na oddziat byly pod
dziataniem tylko opiatow (I —,,tylko opiaty™). Drugg 34-osobowa tworzyli pacjenci,
u ktérych obok alkaloidow opium wykazano obecnosé roznych lekow (11 — ,,opiaty i
leki”). Poza tym podzialem znalazia si¢ jedna osoba, ktéra w czasie hospitalizacji
byla pod dziataniem jedynie pochodnych kwasu barbiturowego. :

U 34 pacjentow, u ktérych w moczu stwierdzono obecno$é opiatow i lekow w 11
przypadkach $rodki lecznicze nalezaty do grupy pochodnych kwasu barbiturowego 1
benzodwuazepiny, u 2 obok w/w substancji stwierdzono obecnoéé pochodnych kwa-
su salicylowego, u | osoby wykazano obecnoéé pochodnych benzodwuazepiny i fe-
notiazyny, u kolejnej — salicylanéw i pochodnych fenotiazyny. U 11 dalszych pacjen-
tow za stan odurzenia obserwowany w czasie hospitalizacji odpowiedzialne byty
opiaty 1 benzodwuazepiny, a u szesciu opiaty i barbiturany. W pojedynczych przypad-
kach opiaty i salicylany oraz opiaty i pirazolony. Wyniki przedstawiono w tabeli 2.

TABELA 2
Rezultaty badas analitycznych na obecnoéé alkaloidéw opium i Srodkéw leczniczych
préb moczu od os6b przyjetych na oddzial,

Stwierdzona substancja Liczba przypadkow
tylko opiaty 12
barbiturany i benzodwuazepiny 11
barbiturany, benzodwuazepiny i salicylany 2

benzodwuazepiny i fenotiazyny 1

fenotiazyny i salicylany 1

opiaty benzodwuazepiny 11
barbiturany 6
salicylany 1
pyrazolony 1
tylko barbiturany 1

ogotem osdb zbadanych 47
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W tabeli 3 przedstawiono rezultaty analityczne badan screeningowych zestawione
z ustaleniami wywiadu zebranego w czasie przyjecia pagjentow na oddzial.

TABELA 3
Zestawienie wynikow badan ankietowych z wynikami badad analitycznych.
Wyniki badan ankietowych / liczebnosé n Wyniki badan analitycznych / liczebno$é n
spozyte srodki odurzajace wykryte srodki odurzajace
opiaty 28 lopiaty 12
opiaty + |barbiturany 1 fobecne  |barbiturany 6
salicylany 0 |oPiaty +  [caticylany
pirazolony 0 pirazolony I
1,4-benzodwuazepiny 8 1,4-benzodwuazepiny 11
fenotiazyny 1 fenottazyny 0
barbiturany + barbiturany +
1,4-benzodwuazepiny 7 . 1,4-benzodwuazepiny 11
1,4-benzodwuazepiny + 1,4-benzodwuazepiny +
fenotiazyny 1 fenotiazyny 1
salicylany + fenotiazyny 0 salicylany + fenotiazyny 1
barbiturany + salicylany + barbiturany + salicylany +
1,4-benzodwuazepiny 0 1,4-benzodwuazepiny 2
barbiturany 0 |opiaty barbiturany 1
1,4-benzodwuazepiny | |nieobecne [1°4 benzodwuazepiny 0
razem 0s6b zbadanych [ 47 razem osGb zbadanych | 47

Zestawienie to wskazuje na znaczne rozbieznosci migdzy danymi zebranymi z
wywiadu a stwierdzonymi analitycznie substancjami. 28 0sob z 47 zbadanych poda-
fo, Ze przyjeto same narkotyki z grupy opium, a badanie laboratoryjne wykazato obec-
nos¢ tylko tych srodkéw w 12 przypadkach. Znaczne roznice dotycza réwniez kom-
binacji opiatéw z benzodwuazepinami oraz kombinacji opiatéw z barbituranami a
takze z barbituranami wraz z benzodwuazepinami.

U wiekszosei pacjentow w dobowych zbiorkach moczu wykazano obecno$¢ mor-
finy i kodeiny lub samej morfiny. W moczu niewiclu 0s6b obserwowano dodatkowo
obecnoéé papaweryny i tebainy. W Zadnej badanej probie moczu nie stwierdzono
obecnoéci heroiny 1 mono-acetylomorfiny.

Zebrane wyniki badan ilo§ciowych morfiny i kodeiny w kolejnych dobowych zbior-
kach moczu pochodzacych od 0s6b bgdacych pod dziataniem opiatow i lekow (grupa
I — ,opiaty i leki”) oraz 0séb bedacych pod dzialaniem tylko opiatow (grupa I -
tylko opiaty™) przedstawiono w tabelach 4 1 5.

Oznaczone ilosci morfiny i kodeiny zar6wno w grupie 1 i II mieszcza sig w
szerokich granicach. U pacjentow z grupy Il bedacych pod dziataniem opiatow i
lekéw obserwowano wicksza intensywno$¢ wydalania morfiny i kedeiny w sto-
sunku do grupy I ,.tylko opiaty”. Ryciny 1 i 2 przedstawiaja krzywe eliminacji
morfiny i kodeiny dla obu grup wykreslone na podstawie wartoéci mediany z
uzyskanych wynikow.
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TABELA 4
Wyniki badas iloSciowych morfiny i kodeiny w dobowych zbidrkach moczu
dla calej grupy 11 (,,opiaty i leki*) n=34 osoby.

czas licz‘ba motfma peg/doba _ koc.ieina pg/doba
obserwaci osr?b ;rv;lt;t]?:éx mertidleana zakres zmiennosci ;;a;:]?:; meﬂgna zakres zmiennoSci
1 doba 34 35753,7| 9540,7 48,9-238310,0 1677,0 387,1 0,0-9761,0
11 doba 32 5374,0| 30054 0,0-31460,5 2664 93 4 0,0-1432,2
111 doba 31 1656,7| 12894 18,0-8445,6 68,2 26,1 0,0-488.5
IV doba 29 660,3 236,5 0,0-3544 8 35,62 19,8 0,0-188,3
V doba 23 496,8 316,4 12,4-2429.6 62,2 i4,1 0,0-702,8
VIdoba 19 239.6 172,6 0,0-674,0 62,7 23,6 0,0-630,5
V11 doba 1] 214,1 102,8 23,5-1567,6 18,0 12,2 0,0-51,1
VI doba 15 4126  126,5] 19,8-2987,0 27,5 13,9 0,0-117,2
IX doba 14 711,8[  230,7] 14,3-3589,8 1773 15,0 0,0-1165,5
X doba 7 17234 64,0 6,4-11468,0 44,0 6,3 0,0-248.4
TABELA 5§

Wyniki badan ilosciowych merfiny i kodeiny w dobowych zbiérkach moczu
dla grupy I (,,tylko opiaty”) n=12 oséb.

oms licf': ba wartosé r:;zl::: et . , . | wartos¢ m::']j?:::: T . -

obserwacji |osébn srednia x Me zakres zmiennosci srednia x Me zakres zmienno$cl
1 doba 11 | 141996| 5342,7| 144,0-69923,0 556,4| 142,7 0,0-3184,7
1 doba 10 2871,1| 22448 23,3-10604,5 157,8 120,9 0,0-434,8

[il doba 10 2086,2 1519,0 23,6-5614,2 1231 64,6 0,0-674,6

IV doba 9 11146 6343 0,0-4113,9 56,1 299 [0,0-188.3

V doba 7 878.3 243,0 44,5-4490,0 152,3 17,4 0,0-909.5

VI doba 7 262,7 1894 14,0-878,0 73,7 14,5 0,0-316,3
Viidoba 7 1105 1266 3,9-237.8 36,5 25,2 0,0-123.0
Vliildoba 5 115,8 99,5 3,9-207,1 36,8 22,9 0,0-108,9

IX doba 5 202,8 68,0  19,4-630,7 31,5 11,4 [o,0-100,6
X doba 3 9820 63,2 32,9-2850,0 1734,6 98 4,1-5190,0

Intensywniejsze wydalanie opiatdw u pacjentéw z grupy II (,,opiaty i leki”)
wskazywaé moze na przyjmowanie wigkszych dawek narkotykow a takze diuz-
sze i glebsze ich uzaleznienie. Potwierdzajg to informacje zebrane w czasie ho-
spitalizacji dotyczace dilugotrwatosci zazywania narkotykow. Wynosita ona od
0,5 roku do 21 lat ($rednio 8,5 roku) w grupie II, a wérdd przyjmujacych tylko
opiaty — od jednego miesiaca do 13 lat ($rednio 6 lat i 8 miesigcy). Wytworzona
u pacjentow Il grupy glebsza tolerancja na przyjmowane srodki moze powodo-
wac, ze osoby te dla zwiekszenia i wydluzenia stanu odurzenia narkotycznego
zazywaja wigksze dawki narkotykow a takze rozne leki.

Uzyskane wyniki analizy ilo$ciowej morfiny i kodeiny w kolejnych dobowych
zbiorkach moczu wszystkich obserwowanych osob wykazaty, iz w 25 przypad-
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Ryc. 1. Krzywe eliminacji morfiny [ kodeiny dla przypadkow z grupy I (,, opiaty | leki"'f n=34 osoby.
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Rye. 2. Krzywe eltminacji morfiny i kodeiny dla przypadkow z grupy I ., tylko opiaty” n=12 oséb.

kach — 18 z grupy 11 i 7 z grupy I — proces wydalania morfiny byt zgodny z
wydalaniem prostym, a ilo§é eliminowanego z moczem $rodka bylta proporcjo-
nalna do jego zawartosci w organizmie. Krzywe dla tej grupy pacjentow przed-
stawiono na rycinach 3 1 4,

W 21 przypadkach (16 z grupy 111 5 z grupy I) stwierdzono zaburzenia w regular-
nym przebiegu procesu wydalania. Dotyczyly one wzrostu eliminacji morfiny i ko-
deiny w koncowej fazie obserwacji, a takze wzrostu iloéci wydalania morfiny po jej
kréotkotrwalej regularnej eliminacji. Ryciny 5 i 6 przedstawiaja krzywe eliminacji
morfiny i kodeiny dla wybranych przypadkéw.
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mortfinapg/doba kodcina pg/doba
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Ryc. 3. Krzywe eliminacji morfiny i kodeiny dla przypadkéw o prawidlowym przebiegu eliminacji mor-
finy n=18 os0b z grupy II (,, opiaty +leki”).
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Ryc. 4. Krzywe eliminacji morfiny i kodeiny dla wybranych przypadkéw z grupy I ,,tvlko opiaty”
o regularnym przebiegu wydalania morfiny.
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Ryc. 5. Krzywe eliminacji morfiny i kodeiny dla wybranych przypadiow z grupy II - , opiaty i leki”

o nieregularnym przebiegu.

Wrydalanie kodeiny u wielu pacjentéw przebiegalo analogicznie do wydalania
morfiny — regularnej eliminacji morfiny odpowiadato regularne wydalanie kodeiny.
Wystepujace w eliminacji obu alkaloidéw zaburzenia eliminacji miaty taki sam cha-
rakter. Odbiegaja od tej prawidlowosci wyznaczone krzywe eliminacji dla pacjentow

nr 7 i 11 przedstawione na rycinie 7.

Stwierdzone nieregularno$ci w eliminacji morfiny i kodeiny wskazuja na prze-
rwanie przez niektorych pacjentéw obowiazujacej abstynencji i przyjmowanie
niedozwolonych §rodkéw. Potwierdzaja to dobitnie obserwacje analityczne do-
tyczace pacjenta, ktdry w dniu przyjecia na oddziat detoksykacyjny byl pod dzia-
Yaniem tylko pochodnych kwasu barbiturowego. Negatywny rezultat badai na
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Ryc. 6. Indywidualne krzywe eliminacji morfiny i kodeiny dla grupy ,, tvlko opiaty” - przypadii o niere-
gularnym przebiegu wydalania opiatow.
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Rye.7. Krzywe eliminacji morfiny i kodeiny dla wybranych przypadkéw o zmiennym przebiegu wydalo-
nia obydwu substancyi

morfina yg/loba kodeina pg/doba
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Rye. 8 Krzywe eliminacji morfiny i kodeiny dla pacjenta, ktéry w dniu przyjecia na oddziatl byt pod
dzialaniem jedynie pochodnych kwasu barbiturowego.
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obecnosc opiatow pierwszej i drugiej doby utrzymywal si¢ w dalszych dobach
obserwacji. W szostej dobie wykazano w moczu obecnoéé morfiny i kodeiny a
ich maksimum wydalania obserwowano w dobie 0smej. Krzywe eliminacji za-
mieszczono na rycinie 8.

W dziesiatej dobie leczenia u 6 pacjentow nalezacych do grupy Il oraz 3 z grupy 1
obserwowano jeszeze w moczu obecnosé opiatow. Byly to osoby, u ktorych obser-
wowano regularna eliminacje alkaloidow opium, jak i zaburzenia tego procesu.

WNIOSKI

1. Przeprowadzone badania grupy narkomanow, zglaszajacych si¢ do leczenia na
oddzial detoksykacyjny, wykazaly, Ze uzaleznienie u wigkszosci 0s6b ma charakter
ztozony i jest wynikiem przyjmowania poza narkotykami opium w postaci domo-
wych preparatow z maku lekow psychotropowych gtéwnie z grupy pochodnych 1,4-
benzodwuazepiny i kwasu barbiturowego.

2. Eliminacja morfiny i kodeiny z organizmu pacjentow przebywajacych na lecze-
niu na oddziale detoksykacyjnym przy zachowaniu caltkowitej abstynencji miata u
wigkszoéci 0s0b przebieg zgodny z krzywa asymptotycznie opadajaca, opisujaca wy-
dalanie proste obcej substancji z organizmu po zakonficzonej ekspozycji.

3. Zaobserwowane odstepstwa i nieregularnosci w przebiegu krzywych eliminacji
moriiny i kodeiny u stosunkowo licznej grupy osob wskazuja na ztamanie abstynen-
cji i przyjmowanie narkotykdéw opiuvm w czasie leczenia.

4. Wykazanie i oznaczenie w moczu z dziesiatej doby uchwytnych analitycznie
iloéci morfiny i kodeiny zwraca uwage, ze przyjety rutynowo okres czternastodnio-
wej detoksykacji moze by¢ niewystarczajacy dla zupetnego oczyszczenia organizmu
od tych narkotykow zwlaszcza w przypadkach ztamania abstynencji i przy_;mowama
na oddziale lekow i zakazanych opiatow.

5. Stosowane w zamknigtym leczeniu odwykowym sposoby diagnostyczne sg
niewystarczajace dla okreslenia rodzaju przyjmowanych $rodkdw odurzajacych. Nie
pozwalaja one takze wykaza¢ faktu ztamania obowiazujacej na oddziale abstynenc;i.

6. Diagnostyka rodzaju uzaleznienia zglaszajacych sie do leczenia oséb winna
opiera¢ si¢ na wynikach obiektywnych badan laboratoryjnych plyndéw ustrojowych
#. krwi i moczu, obejmujacych poza narkotykami rowniez inne substancje zwlaszcza
z grupy lekéw psychotropowych.

7. Dla zapewnienia niezbgdnej abstynencji w czasie leczenia nalezy stosowac kon-
trole laboratoryjna plynéw ustrojowych w czasie przyjecia na oddziat a takze przez
caly okres leczenia na oddziale detoksykacyjnym.

STRESZCZENIE

W pracy podjgto badania nad rodzajem przyjetych srodkow odurzajacych oraz
intensywnoscia i diugotrwatoscia eliminacji z organizmu o0s6b uzaleZznionych
gtownych narkotykéw opium — morfiny i kodeiny — po ich ostatnim przyjeciu na
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krétko przed leczeniem. Obserwacjg prowadzono w okresie dziesigclodniowego
okresu przebywania pacjentow na oddziale detoksykacyjnym:

- Badania objely grupg 47 uzaleznionych. Od kazdego przyjetego do leczenia pa-
cjenta zbierano informacje o jakosci, ilosci 1 terminie ostatnio przyjetej porcjt $rodka
odurzajacego. W trakcie terapii pobierano od pacjentéw kolejne dobowe zbidrki
moczu, z ktorych rezerwowano reprezentatywne proby do analizy chemiczno-toksy-
kologicznej. W kolejnych dobowych zbiorkach moczu przeprowadzano badanie ja-
kosciowe na obecnos¢ opiatdw oraz ilosciowe morfiny i kodeiny. W moczu z pierw-
s8zo-, drugo-, a w jednym przypadku z trzeciodobowej jego zbiorki przeprowadzono
analiz¢ na obecnosé érodkow leczniczych gtéwnie nasennych, psychotropowych i
przeciwbolowych.

Leki oraz alkaloidy opium wyodrebniono metodg ekstrakcyjna w zréZnicowanym
pH $rodowiska po uprzedniej odpowiedniej hydrolizie materiatu biologicznego. -

Do identyfikacji $rodkéw leczniczych oraz opiatéw zastosowano metodg chromato-
grafii cienkowarstwowej (TLC). Technike t¢ uzyto takze do rozdzialu morfiny i kodeiny
w oznaczeniach iloSciowych tych substancji. Oznaczenia te przeprowadzono metoda
spektroimmunofluorescencji w $wietle spolaryzowanym (FPIA) w wersji firmy Abbott
zastosowana do eluatow z odpowiednich stref chromategramu cienkowarstwowego.

Przeprowadzone badania jakoSciowe ujawnity, iz wsrad 47 pacjentéw oddziatu
detoksykacyjnego tylko 12 bylo pod dziataniem tylko opiatow (I grupa) a jedna pod
dziataniem tylko barbituranow, 34 osoby byly pod wplywem opiatéw i lekow gléw-
nie z grupy pochodnych kwasu barbiturowego i benzodwuazepiny.

U pacjentow bedacych pod dziataniem narkotykéw opium i lekéw wykazano wigk-
sza intensywno$¢ wydalania opiatéw niz w grupie 0sob bedacych pod dzialaniem
tylko opiatow,

Proces wydalania morfiny byl zgodny z wydalamem prostym u 25 pac;entow w
pozostatych 21 przypadkach wykazano zaburzenia tego procesu. :

Nieregularno$ci w eliminacji morfiny i kodeiny wskazuja na przerwanie przez
niektore osoby obowiaznjacej abstynencji i przyjmowanie zakazanych Srodkéw.

W dziesiatej dobie leczenia w obu grupach pacjentdw stwierdzano jeszcze obec-
no$¢ opiatéw zarowno u 0sob o regularnej ehmmaq: opiatow, jak 1 w przypadkach
wydalania tych narkotykéw z zakidceniami. -

Joanna Ku11k0wska e
Studies on opium alkaloids elimination in patients treated at
a detoxication.center. :

SUMMARY

This paper describes the results of our studies on the kinds of intoxicating substan-
ces taken and the rate of elimination from the body of the main narcotic components
of opium: morphine and codeine following, their last use shortly. before treatment.
Observations were carried out during 10 day hospltahzatlon of the patlcnts at a deto-
xication unit. : : : :
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47 drug addicts were examined. Information about the quality, dose, and the time
of the last drug administration were collected from each patient.

During the treatment successive 24-hour urine collections were taken from pa-
tients and representative urine samples were saved for chemical toxicological analy-
sis. Qualitative determinations for the presence of opiates and quantitative determi-
nations of codeine and morphine were carried out in successive 24-hour urine collec-
tions. In the first and second 24-hour urine collections (in one case also in the third)
the presence of therapeutic drugs, particularly sleep-inducing, analgesic, and psy-
chotropic, was determined.

Drugs and opium alkaloids were separated by extraction in varied pH environment
after previous hydrolysis of the biological material. Thin layer chromatography (TLC)
was used to identify therapeutic agents and to separate codeine and morphine for subse-
quent quantitative analysis. Quantitative determinations were made with the use of FPIA
(Abbott's method for the eluates from suitable thin layer chromatographic zones).

Among 47 patients at a detoxication unit there were 12 with opiates only (group I),
one with barbiturates only, and 34 with opiates and other drugs - mainly barbituric
acid and benzodiazepine derivatives. The rate of opiate elimination was higher in
patients under the influence of opiates and other drugs than in those under the influ-
ence of opiates alone.

Morphine elimination in 25 patients followed simple elimination pattern but in
other 21 cases some disturbances were found. Irregularities in morphine and codeine
elimination indicated that some of the patients had broken abstinence and took for-
bidden drugs. Determinations made in the tenth 24-hour urine collections still indica-
ted the presence of opiates in both groups of the patients - these with regular and
those with imregular opiate elimination pattern.

Key words: opium alkaloids / chemical toxicological analysis
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