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INTRODUGAO:

1. Ecstasy

O ecstasy é uma droga utilizada
principalmente por jovens, que procuram nele
os efeitos do principio ativo 3,4-
metilenodioximetanfetamina (MDMA), que
incluem euforia, melhora na autoconfiancga,
maior percep¢do dos sentidos, melhor
sociabilidade e conexao com outras pessoas.
Porém essa droga vai muito além disso, tanto
nos efeitos quanto na composigéao.

Em 2017, foram estimados 21,3
milhdes de usuarios de ecstasy (1). A dose
recreacional € em torno de 1 a 2 comprimidos,
cada um com um intervalo médio de 60 a 120
mg de MDMA, o que representa 0,75 a 4
mg/kg, para pessoas de 60 a 80 kg, e os
efeitos agudos podem durar de 4 a 6 horas (2).

Uma das consequéncias imediatas do
consumo de ecstasy mais conhecida é a

hipertermia, a qual contribui para outros

efeitos sistémicos graves, que se deve a
estimulacdo dos receptores alfa e beta-
adrenérgicos, além da ativacdo do sistema
simpatico-adrenal. Em consequéncia,
observa-se a desnaturacgédo protéica das fibras
musculares  esqueléticas  (rabdomidlise).
Assim como as demais drogas inibidoras da
MAO, o0 ecstasy pode causar hecrose
hepética macica. Nos rins, observa-se
acumulo de proteinas nos capilares
glomerulares e intersticio renal, levando a
glomerulonefrite e & necrose tubular, gerando
insuficiéncia renal aguda. O metabolismo
natural do organismo também é afetado pelo
ecstasy e culmina em alteracgdes, tais como:
acidose, hipercalemia, hiponatremia e
secrecdo intensa de horménio antidiurético
3).
2. Composicdo usual do ecstasy

@] ecstasy é comercializado

comumente na forma de comprimidos de bom

aspecto fisico, de grande variedade de cores,
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formas e tamanhos, estampados com
diferentes figuras e logotipos. A semelhanca
de outras drogas vendidas no mercado ilicito,
nao existe controle sobre a composicao
destes comprimidos, podendo existir grande
variagao no que diz respeito a quantidade e ao
tipo de principio ativo (4-6).

Comprimidos vendidos como ecstasy
nem sempre contém a MDMA (7). Analisando
comprimidos apreendidos na Holanda, Vogels
e colaboradores (2009) identificaram a
presenca das substancias metanfetamina,
2,5-dimetoxi-4-bromofeniletilamina (2-CB),
2,5-dimetoxi-4-bromoanfetamina (DOB), p-
metoxi-metanfetamina (PMA), m-
clorofenilpiperazina (mCPP), benzilpiperazina
(BZP), atropina,
procaina, efedrina e cafeina. Cole e
colaboradores  (2002)

amostras de comprimidos apreendidos no

cetamina, lidocaina,

analisaram 136

Reino Unido durante o ano de 2001 e
observaram que a quantidade de MDMA
presente nestes comprimidos possuiu grande
variagdo (entre 20 e 109 mg de MDMA por
comprimido).

No Brasil, estudo realizado pela Policia
Cientifica do Estado de S&o Paulo mostrou
gue comprimidos provenientes de apreensdes
varia mais de 7 vezes (5). Outro estudo
realizado em S&o Paulo identificou 20
substancias nos comprimidos apreendidos. O
MDMA estava presente em apenas 44,7%
(embora ndo tenham sido encontrados seus
analogos MDA e MDEA) dessas apreensfes
analisadas, enquanto 22% continham
metanfetamina e 6,67, cafeina com cetamina

e clorobenzorex (7).

Vé-se também que a variabilidade
dentro do lote e entre lotes de comprimidos é
muito alta, como mostrada por (8). Dessa
forma, com a comparagéo feita no estudo, no
mesmo lote, um comprimido pode ter mais de
12 vezes a concentracdo de outro, e entre

lotes, mais de sete vezes (8).

METODOLOGIA:

1. Reagentes

Os reagentes utilizados para preparo de
amostras e andlise cromatografica (metanol,
acetonitrila, trietilamina, acido fosférico)
estavam disponiveis no laboratério. A agua
utilizada foi ultrapurificada em sistema Milli-Q
(Millipore, Bedford, EUA). Materiais de
referéncia das substéncias investigadas
(MDMA, MDEA, MDA,

metanfetamina, fentermina) foram adquiridos

anfetamina,

da empresa Cerilliant (Round Rock, EUA).
2. Procedimento analitico

Todo desenvolvimento e validagdo do
método sera realizado com materiais
certificados (padrdes) disponiveis
comercialmente e isentos de controle de

acordo com a legislagéo vigente.

Apo6s o desenvolvimento e validagdo
do método, serdo analisados compridos de
drogas sintéticas apreendidos pelas forgas
policiais do Estado de S&o Paulo e
encaminhados para exame pericial nos
Nucleos de Pericias Criminalisticas de
Criminalistica,

Campinas, Instituto de

Superintendéncia da  Policia  Técnico
Cientifica de Sao Paulo. As amostras serdo

trazidas para analise no laboratorio por um
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Perito Criminal, que acompanhara todas as
andlises e ficara responsavel pela destinacdo
do excedente do material (henhum material

das amostras ficara guardado na UNICAMP).

As andlises serdo realizadas em
cromatografo liquido de alta eficiéncia com
detector espectrofotométrico ultravioleta e
visivel (HPLC Primaide, Hitachi, Japdo). A
separacdo dos compostos sera realizada em
coluna cromatografica de silica monolitica
Chromolith® (100 mm x 4,6 mm) com fase
estacionaria C18, mantida a 30 °C. A
separacdo dos analitos sera feita utilizando
fase movel A composta de 0,1% de
trietlamina em é&gua ultrapura (pH=3,0,
ajustado com acido fosférico), e fase moével B
de metanol 100% (elui¢do isocrética 95:5 v/v).
A vazao da fase mével esta ajustada para 2
mL/min. A deteccao sera realizada em 210
nm. A identificagdo dos analitos sera pelo
tempo de retencdo previamente definido por

uma solucédo padrao.
3. Validacdo do método

Antes da andlise das amostras, o
procedimento seré validado acordo com guias
internacionais de validacdo para analises de
drogas apreendidas (9). Para isso, o método
sera validado considerando os parametros
analiticos: seletividade, linearidade, precisao
(repetibilidade e precisdo intermediéria) e

exatidao (recuperagéo).
RESULTADOS E DISCUSSAO:

1. Curva de calibracéo e linearidade

Com base no preparo de amostras e

concentraces dos comprimidos geralmente

encontrados na literatura, fizemos uma curva
de 6 pontos, sendo eles de 2, 5, 15, 25, 50 e
100 mg/L.

Os testes com o padrdo ndo se
mostraram lineares em algumas andlises
(gréfico 1), indicando alteragcdes necessérias
a serem feitas no fluxo, fase mdvel ou
ponderacdo. ApOs algumas alteracbes
realizadas nos parametros referidos, houve

uma melhora da linearidade (gréfico 2).

Gréafico 1: Relacdo entre a area do
pico e a concentragdo do padrdo, montando
uma relagdo de linearidade, que foi utilizada

para o calculo das concentragdes.

Gréafico 2: Relagcdo entre a area do
pico e a concentracdo do padrdo, montando
uma relagdo de linearidade, que foi utilizada

para o calculo das concentragdes.

Posteriormente, para facilitar o preparo

dos padrdes, a curva foi atualizada para os
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pontos de 1, 10, 20, 30, 40 e 50 mg/L , sem

alterar a qualidade da linearidade.
2. Testes de repetibilidade e carryover

Nas concentracbes mais baixa e alta
da curva de calibracdo, 2 e 100 mg/L
(posteriormente 1 e 50 mg/L),
respectivamente, foi feito um teste de
repetibilidade e deteccdo de carryover,
repetindo a injecdo do padrdo 4 vezes em
ambas concentra¢cdes. Como o equipamento
nao possui amostrador automético, foi
detectado carryover devido a higienizacdo da
seringa de injecdo. ApOs alguns testes
concluiu-se que lavar a seringa 15 vezes com
acetonitrila 100% deixa uma margem segura
para impedir 0 carryover por esse motivo
(5,7).

3. Colunas cromatogréaficas

Em  comparacdo as  colunas
particuladas comuns, a Chromolith®, inteirica,
permite analises bem mais rapidas, visto que
tem gera uma menor pressao relativa ao fluxo
de fase mével. Isso dado por sua estrutura
bimodal, com meso e macroporos, que
conferem uma alta area de adsor¢do e
passagem de elevado fluxo de fase movel a
baixa pressao, respectivamente. Além disso,
ela também possui uma boa flexibilidade a
mudanca de fluxo, agilizando o]
condicionamento do equipamento antes e
durante as andlises e sua vida util aumenta
significativamente, ponto muito importante

para a rotina forense (10).

4. Variaveis da fase moével (FM)

e Testes de resolucdo verificando a
propor¢ao de FM

Apé6s a troca da coluna, foram feitos
testes com a proporcdo de fase movel,
visando encontrar alguma que melhorasse o
ndmero de pratos entre 0S compostos,
principalmente entre a metanfetamina e a
fentermina, buscando entdo uma melhor
resolucdo do cromatograma.

Dessa forma os testes foram feitos
com o padrao de MDMA, com fluxo fixo,
variando as propor¢cdes de fase movel
inorganica:organica, em porcentagem, nos
seguintes valores 90:10, 92,5:7,5, 955 e
97,5:2,5 (5). Analisando o numero de pratos
tedricos, resolugdo e pensando na vida util da
coluna foram consideradas as opcgbes de
95:5, com 5% de fase B de metanol 100%, e
92,5:7,5, com 7,5% de fase B de metanol
100%.

Babot® | Man(l8) | Res(5.0) | Res(? 51| Resit0) NLE | WMED)  NTS) N
Antetarrna
Metantetsrmna

Ferterrana

2806

3780

Tabela 3: Compilagédo dos resultados
do teste apresentados pelo software. Em
verde e vermelho estdo os melhores e piores
resultados, respectivamente, para cada
analito. Legenda: Res = resolugdo; N =
namero de pratos tedricos; 0os nimeros entre
parénteses ap0s Res e N representam a

proporcdo em porcentagem de fase movel B.

CONCLUSOES:

O desenvolvimento do método esta

gquase pronto, faltando sua validacéo e entdo
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comecar as analises das amostras. A ordem
dos analitos na curva de calibragdo é
anfetamina, metanfetamina, fentermina, MDA,
MDMA e MDEA (figura 1).
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Figura 1: Ordem dos anfetaminicos no
cromatograma.
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