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Resumo
A presente monografia contempla uma breve andlise da monitorizacdo de

substancias psicoativas nas dguas residuais. Este tipo de andlise permite aprofundar o
conhecimento do estudo epidemiolégico das substincias psicoativas, apresentando
diversas vantagens comparativamente aos estudos epidemioldgicos tradicionais

(entrevistas, apreensdes, entre outros).

Como existem varias substancias ilicitas na sociedade, de forma a tornar mais
simples a pesquisa e organizagdo do trabalho, foram selecionadas apenas duas, a
cocaina e a metanfetamina. A cocaina é uma droga mais antiga que a metanfetamina
mas ainda apresenta um grande consumo no mundo inteiro. A metanfetamina tem
seduzido muitos consumidores jovens, pois trata-se de uma droga acessivel e mais

econdmica que a cocaina.

Numa primeira etapa, € feita uma breve descri¢cdo de ambas as drogas, focando a
metabolizacdo de cada uma no organismo humano. A pesquisa nas dguas residuais tem
como base a monitorizagdo de biomarcadores (substancias e/ou metabolitos excretados,
na urina). De seguida, aborda-se a problemadtica da estabilidade destes metabolitos nas
aguas residuais, uma vez que a matriz destas ¢ muito complexa e apresenta varios
fatores que podem interferir (matéria orgénica, temperatura, pH, etc.) Também ¢&

abordada a forma como sao preparadas e recolhidas as amostras.

Por fim, sdo caraterizados os varios métodos utilizados para esta monitorizagao,
referindo as suas limitacdes e vantagens. Finalmente, comparam-se os resultados
obtidos da concentracdo destas substancias de abuso (cocaina e metanfetamina), em

alguns paises.

Conclui-se que, este método de monitorizagdo permite um estudo mais objetivo
sobre a atividade da populagdo na utilizacdo das drogas de abuso. Futuramente podera
ser considerado um método rotineiro para pesquisar substancias de abuso a nivel

mundial.

Palavras-chave: Cocaina, Metanfetamina, d4guas residuais e monitorizacdo de

substancias ilicitas



Abstract

This monograph includes a brief analysis of the monitoring of psychoactive
substances present in wastewater. This type of analysis allows a deeper knowledge of
the epidemiological study of psychoactive substances, presenting several advantages
when compared to traditional epidemiological studies such as interviews, seizures and

others.

As there are various illicit substances in society, in order to make it easier to
search and organize this project, only two were selected, which were cocaine and
methamphetamine. Cocaine is an older drug than methamphetamine but it still is largely
consumed worldwide. Methamphetamine on the other hand has seduced many young

consumers because it is affordable and cheaper than cocaine.

This monograph starts by making a brief description of both drugs, with a
special, focus on their metabolism by the human body. Wastewater research is based on
monitoring biomarkers (substance and/or metabolites excreted in urine). On a second
step we shall discuss the problem related with the stability of these metabolites in the
wastewater, since their matrix is very complex and presents many factors that can
interfere with the output of the analysis, such as organic matter, temperature, pH, among

others. We shall discuss the mode of sample collecteion and preparation.

Afterwards, we shall characterize the various methods used for the monitoring of
these substances, referring their advantages and limitations. Lastly, we compare the
results of the concentration of these substances, cocaine and methamphetamine, in some

countries.

It's concluded that this method of monitoring allows for a better study on the
activity of the population concerning the abuse of illicit drugs. In the future this method
may become considered on routine basis for the screen of substances of abuse

worldwide.

Keywords: Cocaine, Methamphetamine, Wastewater and Monitoring of Illicit

Substances.
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Andlise de Aguas Residuais na Monitorizacdo de Biomarcadores de Consumo de Substancias psicoativas

1. Introducao

A nivel mundial tem vindo a aumentar o tréfico e a procura de drogas ilicitas
comuns (cocaina, marijuana, heroina, entre outras) e a cada dia as entidades
policiais deparam-se com novas drogas sintéticas. O aumento dos consumos destas

drogas tem consequéncias significativas a nivel social e na saude publica.

O aparecimento das denominadas novas drogas sintéticas ¢ um motivo de grande
preocupacdo para toda a sociedade, pois estas apresentam um efeito farmacoldgico

bastante potente mesmo em baixas dosagens.

Devido a esta problemética, todos os esforcos para travar o trafico e o consumo
tém sido estudados mundialmente. No entanto, para se conseguir travar uma luta
contra este complexo problema € importante caraterizar as drogas e como estas se

expressam nas populacdes.

Atualmente, muitos métodos tém sido desenvolvidos para pesquisar o0s
consumos das substincias de abuso. Um método bastante recente que tem tido um
grande impacto a nivel da investigacio € a pesquisa de biomarcadores das

substancias psicoativas nas dguas residuais.

Para a elaboracao deste trabalho foram selecionadas duas substancias de abuso a
cocaina e a metanfetamina. A cocaina € uma das drogas mais estudada e consumida
no mundo, sendo um potente estimulante do sistema nervoso central podendo

desencadear um grau de dependéncia bastante elevado.

A metanfetamina, ao contrdrio da cocaina, é uma droga sintética que tem
seduzido os adolescentes, por ser uma droga muito potente, econdmica e de facil
producdo. No entanto, em Portugal os dados de relatérios efetuados demonstram que

o consumo ainda é bastante baixo.

Numa primeira etapa desta monografia caraterizam-se ambas as drogas quanto a
sua produgdo, trafico, efeitos téxicos e metabolismo a nivel do organismo. Esta
descricdo detalhada do metabolismo de ambas as drogas, permite determinar os

biomarcadores das substancias psicoativas.

12



Introdugdo

De seguida, serd descrita de uma forma breve e sucinta todo o processo de
monitorizacdo destas substancias nas dguas residuais, sendo primeiro abordada a
forma como se deve efetuar a recolha destas amostras, o tratamento, o método de

andlise e ainda os célculos que estdo na base da determinacao das concentragoes.

Para finalizar, € apresentado um capitulo curto onde sdo descritos os valores
mais recentes dos consumos destas substancias ilicitas, através deste método de

estudo.
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Andlise de Aguas Residuais na Monitorizacdo de Biomarcadores de Consumo de Substancias psicoativas

2. Desenvolvimento do Trabalho

2.1. Substancias Psicoativas

Entende-se por substancias psicoativas aquelas que interferem no estado emocional,
comportamental, fisiolégico de um individuo. Estas substancias podem ser licitas ou

ilicitas e cada vez mais, fazem parte do quotidiano das populagées (EMCDDA, 2008).

A caraterizacdo das dguas residuais € um método, relativamente recente, que
permite avaliar os consumos de substancias psicoativas pela populacio numa dada
regido. Deste modo, nos dltimos anos, tém surgido diversos estudos epidemioldgicos

nesta area.

As substancias (EMCDDA, 2008; Baker, Barron Kaspryk-
Hordern,2014):geralmente pesquisadas nas dguas residuais sao
e [licitas: cocaina, anfetaminas, ectasy, heroina, LSD , candbis, entre outras;
e Licitas: psicofarmacos do grupo das benzodiazepinas (como o diazepam),
antidepressivos (como a fluoxetina, venlafaxina), cafeina, nicotina e as

xantinas.

Nesta monografia, conforme ja referido, serdo abordadas duas substancias

psicoativas: a cocaina e a metanfetamina.

2.1.1. Cocaina

A cocaina é uma das drogas estimulantes mais consumidas a nivel Europeu e
que tem apresentado crescimento na sua comercializacdo e utilizacdo. Devido a este
crescimento global as instituicdes publicas policiais tém redobrado as suas

preocupacdes na detencdo e no controlo do trafico.

2.1.1.1.  Carateristicas e Producao

14



Substdncias psicoativas

z

A coca € originaria dos Andes do Peru e da Bolivia, sendo proveniente de um
arbusto da espécie Erythroxylon coca L. ou de E. Novogranates. As folhas da coca sdao
constituidas por alcaldides, cuja concentracdo varia consoante a forma de cultivo e a
espécie utilizada. O principal alcaléide € a cocaina, em
conjunto com a cinamoilcocaina, truxilinas e as higrinas
(Castiglioni, Zuccato, Chiabrando, Fanelli, & Bagnati, 2008;
Cunha, 2010; NIH, 2008).

Figura 1: Campo de cultivo de coca na Bolivia. Fonte: UNODC, 2014a.

A cocaina ¢é extraida da folha da coca através de um processo simples de extracdo
utilizando carbonato de cdlcio, querosene ou gasolina, e a separacao do solvente € feita
através da adicdo do d4cido sulftirico. A fase aquosa obtida é alcalinizada pelo
bicarbonato de sédio ou amoénia que precipita e forma uma pasta constituida

predominantemente pelo alcaloide de cocaina (Kolbrich et al., 2006; NIH, 2008).

O maior produtor de cocaina € a Colombia, seguido do Peru e da Bolivia, sendo
a partir destes paises, enviada para o resto do mundo. A introdu¢do desta droga na
Uniao Europeia é efetuada a partir de alguns paises da América Latina, como por
exemplo o Brasil, por via aérea ou maritima, sendo os principais pontos de entrada
Portugal, Espanha ou Paises Baixos (EMCDDA, 2014b). Na Europa a cocaina é
consumida predominantemente na forma de pd, sendo menos comum o consumo do

crack (EMCDDA, 2014b) .

[ Wsin cocine producers
Cosnine tratficking* fin metric tons)

ocaine consumy

Figura 2: Fluxo de cocaina a nivel mundial (2008) .
Fonte: Damien et al., 2014.
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Andlise de Aguas Residuais na Monitorizacdo de Biomarcadores de Consumo de Substancias psicoativas

Hoje em dia, deparamo-nos com a problemadtica da pureza da droga, que vem dos
paises de producao para a Europa onde os “laboratérios ilegais” preparam a droga para
que esta seja consumida. Estes laboratérios muitas vezes recorrem a substincias inertes
(lactose, talco, farinha) de modo a diminuir a quantidade de cocaina a ser vendida,
permitindo obter maiores lucros com o negécio da droga. A pureza da droga na Europa
varia entre os 33 e 0s 47% e o preco oscila entre os 54 e os 77€ por grama (EMCDDA,
2014b).

2.1.1.2. Consumo e Efeitos Psicoativos

A cocaina pode ser administrada através da via oral, intravenosa, intranasal e do

fumo (Caldwell, Dring, & Williams, 1972; Kolbrich et al., 2006; NIH, 2008).

A via oral € carateristica dos paises da américa latina que consiste na mastigacio das
folhas de coca. As vias que apresentam um efeito mais rdpido sdo a via intravenosa
através da dissolugdo da cocaina em agua, e a inalatéria devido a elevada irrigagdo do
tecido nasal. A forma fumada € realizada a partir dos cristais de cocaina insoldveis na
agua, o chamado de crack, que ao serem aquecidos, convertem-se em vapor que pode

ser fumado (Kolbrich et al., 2006; van Nuijs et al., 2009).

Segundo o relatério Europeu sobre as Drogas de 2014,0 consumo da cocaina é mais
predominante no homem (84%), sendo a idade média de consumo, os 22 anos. A
principal via de administragao desta droga (grafico 1) é a inalagdo (67%), seguida da

aspiracdo do fumo (27%).

Principal via de administracao
g 27%
67 % Hl njetada
Il Fumada
Comidasbebida
2%
Inalada
Outra

Figura 3: Principais vias de administra¢do de cocaina, dados de 2013.
Fonte: EMCDDA, 2014b.
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Substdncias psicoativas

Ap6s a absorgdo desta droga num curto periodo de tempo, aproximadamente 6 a
8 segundos, esta exerce diversas agdes no organismo. A nivel do SNC e do SNA vai
originar um bloqueio direto dos canais de sodio, interferindo com a fungdo dos
neurotransmissores. A nivel dos neurotransmissores esta exerce um efeito agonista,
inibindo a recaptacdo das catecolaminas (serotonina, dopamina, noradrenalina)
aumentando-as na fenda sindptica, ocasionando a estimulagdo do sistema nervoso
central/autébnomo, figura 3, conduzindo a um estado de euforia e bem-estar (Castiglioni
et al., 2008; NIH, 2008; van Nuijs et al., 2009). A nivel cardiaco apresenta aumento da
pressdo arterial, taquicardia, além de outras alteracdes fisicas tais como a dilatagdo das
pupilas, elevacido da temperatura corporal e aumento da sudacdo. A sensacdo de euforia
e bem-estar desencadeia mais tarde uma recaida onde se destaca o cansago, a
irritabilidade e a depressdo, isto no caso de consumidores de grandes quantidades de

droga (NIH, 2008; van Nuijs et al., 2009).

Dopamine transporter
blocked by cocaine

Transmitting - ' )
neuron —_ &—Dopamine

Receiving— L Intensity of effect
neuron

Figura 4: Efeito da cocaina no sistema nervoso central . Fonte:NIH,
2008.

A longo prazo o consumo desta droga pode provocar dependéncia, problemas a
nivel respiratério, cardiaco, danos a nivel nasal e o consumidor pode desenvolver
distirbios mentais graves. Esta droga apresenta um potencial de dependéncia bastante
elevado, aumentando as catecolaminas a nivel da fenda sindptica, levando o organismo
do consumidor a formar mais recetores e estes recetores vao reduzindo a sensibilidade a
droga, o que conduz ao desejo de consumo (NIH, 2008; van Nuijs et al., 2009). Além
destes problemas relacionados com a droga, uma outra questdo bastante preocupante,
relacionada com o consumo por via injetdvel s@o os problemas associados com a

transmissdo de doengas infecto-contagiosas (EMCDDA, 2014b).
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Andlise de Aguas Residuais na Monitorizacdo de Biomarcadores de Consumo de Substancias psicoativas

Além do consumo da cocaina para fins recreativos, esta pode também ser utilizada em
medicina humana como anestésico local. E injetada sob a forma de cloreto e em solucao

aquosa, atua nas terminagdes nervosas sensitivas (Cunha, 2010).
2.1.1.3.Metabolismo da Cocaina

A concentracdo de cocaina no organismo, e a intensidade dos seus efeitos vai

depender, entre outros fatores, da (EMCDDA, 2008):

Dose consumida;
Via de administragdo;
Sexo do individuo;

Idade.

AR NERN

A via de administra¢do determina o inicio da acdo e a sua durag@o. A via intravenosa e a
fumada vao originar um pico de cocaina mais rapido comparativamente a consumida
pela via intranasal. No entanto, esta via vai permitir uma a¢do mais prolongada do que
as anteriores, resultante do efeito vasoconstritor da cocaina, que persiste nas fossas

nasais (EMCDDA, 2008; van Nuijs et al., 2009)

“—-OH

Ecgonine

rl-‘--.._#..-f 0OCH [P ~coOCH:CH / o =
- L e A

8 "
L o-c—¢ _E:\} E1OH

Cocaine

H EEE

Figura 5: Esquema do metabolismo da cocaina .Fonte EMCDDA, 2008.

A cocaina ao ser administrada € espontaneamente hidrolisada em benzoilecgonina
(BEG) pela agdo das esterases hepdticas (como a carboxilesterase 1), este € um dos
maiores metabolitos desta droga sendo 30-50% da dose administrada convertida neste
metabolito. Este metabolito ndo apresenta atividade farmacolégica, supde-se que tenha,
apenas, uma influéncia a nivel dos canais de célcio. O BEG possui um tempo de meia

vida de 6-8 horas e permanece na urina por 48 horas apds o consumo (Castiglioni et al.,
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Substdncias psicoativas

2008; EMCDDA, 2008; Jatlow, 1988; van Nuijs et al., 2009) Apenas 1-9% da cocaina
administrada € eliminada na urina, sem ter sido metabolizada, mas esta eliminacdo vai
depender do pH da urina e da dose consumida (Castiglioni et al., 2008; Lopes, Silva,

Bronze, Ferreira, & Morais, 2014).

A ecgonina metil éster (EME) é um dos maiores metabolitos da cocaina que
corresponde a 40% da dose administrada. E formada a partir da hidrélise da cocaina
pelas colinesterases plasmaticas e hepaticas e tal como o BEG também ndo apresenta

atividade farmacolégica (Castiglioni et al., 2008; EMCDDA, 2008; Jatlow, 1988).

Os consumidores ao aquecerem o crack para a inalagdo vao converter a
cocaina com composto anidroecgonina metil éster (AEME), que € hidrolisado a

anidroecgonina (AE) que apresenta uma atividade colinérgica (EMCDDA, 2008).

O metabolismo hepdtico, através do citocromo P450, converte a cocaina na
norcocaina (NC), produto que apresenta mais toxicidade que a prépria cocaina. Este
metabolito € farmacologicamente ativo, provocando o aumento da peroxidagcdao dos
lipidos e o aumento da proteina carboxilacdo (Castiglioni et al., 2008; EMCDDA,
2008).

Existe uma associacdo entre o dlcool e a cocaina, que vai influenciar a
farmacocinética da cocaina, principalmente a nivel da metaboliza¢do. Os consumidores
de cocaina tém por habito associar esta droga com o &lcool, permitindo efeitos
psicotropicos mais intensos (Graziani, Nencini, & Nistico, 2014).

O élcool juntamente com a cocaina vai aumentar a hidrélise espontanea da cocaina,
diminuir a clearance do BEG e aumenta a forma¢do de um metabolito ativo cocaetileno
(CE). O dlcool leva a metabolizacdo da cocaina pela enzima carboxiesterase, que esta
presente em vdrios Orgdos, tais como coracdo, rim, estomago, colon e figado. Este
metabolito € farmacologicamente ativo aumentando a concentragdo da dopamina na
fenda pré-sindptica, através da inibi¢do da recaptacdo deste neurotransmissor (Graziani

et al., 2014; Laizure, Mandrell, Gades, & Paker , 2003).

Em suma, existem véarias vias de administracdo que vao influenciar a intensidade,
duracdo de acdo e os metabolitos formados. Os dois principais metabolitos nao
apresentam atividade farmacoldgica, no entanto a associacdo da cocaina com o dlcool

vai influenciar a metabolizacdo e também potenciar os efeitos associados.
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2.1.2. Metanfetamina

A metanfetamina também conhecido como “cristal” ou “cranck”, faz parte do grupo
das drogas derivadas das anfetaminas. Esta droga é considerada uma droga sintética’ e é
mais recente que a cocaina e é consumida por milhdes de pessoas no mundo inteiro

(NIDA, 2007; Schifano, Corkery, & Cuffolo, 2007).

A sua producdo ndo exige grandes matérias-primas, nem equipamentos, sendo
possivel produzi-la numa simples casa de banho ou qualquer outro espaco reduzido, o
que a torna mais econémica e disponivel do que a maioria das drogas cldssicas. Além da
sua producdo ser de relativa facilidade, como apresenta um efeito bastante potente e
prolongado, tem comecado a ser muito procurada por consumidores relativamente
jovens como substituicdo de outras drogas, tais como a cocaina, por ser mais econdémica

(EMCDDA, 2014b; UNODC, 2014b).
2.1.2.1.Carateristicas e Producao

A metanfetamina € caraterizada por ser uma base ou um sal cristalino, com sabor

amargo, inodoro apresentando uma boa solubilidade na 4gua e no dlcool (NIDA, 2007).

A metanfetamina exibe dois isomeros d-metanfetamina e o l-metanfetamina, sendo
0 primeiro mais potente e com uma duracdo de acdo mais prolongada. No entanto as
drogas ilicitas s@o constituidas por uma mistura racémica de ambos 0s enantiémeros

(UNODC, 2014b).

A producio desta droga tem como base cerca de cinco métodos de sintese, que
consistem numa reacdo simples de substincias, tais como: litio, aménia, fésforo
vermelho, iodo adicionado a efedrina ou a pseudoefredrina (percursos quimicos),
medicamentos comuns usados para broncodilatacio e descongestionamento

(EMCDDA, 2014a; UNODC, 2014b).

E de salientar, que nos Estados Unidos, a FDA aprova a utilizagdo das anfetaminas nas

patologias como narcolepsia, criangas com défice de atencdo e em tratamentos de

Y “Droga sintética” é wuma mistura ou substdncia psicoativa que é produzida através de matérias-primas que néo sio
de origem natural.
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curto prazo para a obesidade. Os medicamentos que possuem como substancia ativa a
anfetamina sd3o: o Aderell XR® (Shire BioChem Inc.) e o Dexedrine®
(GlaxoSmithKline). Estes medicamentos sdo prescritos para o défice de atencdo, com
dosagens que rondam os 5-30mg/dia. Os consumidores de uso recreativo consomem
dosagens bastante mais elevadas, cerca de 60mg (Stephen, J. Kish 2008).

Conforme ja referenciado a metanfetamina e seus derivados sdo drogas de produgdo
simples, a partir de matérias-primas de fécil aquisicdo. Na Europa existem vérios locais
de producdo clandestina para utilizacdo interna e também para exportacao,
nomeadamente para o Médio Oriente. Os paises da Europa com maior nimero de
apreensoes, desses locais de producdo, sdo a Republica Checa, seguida da Bélgica,

Paises Baixos, Polonia e Alemanha, ver figura 6 (EMCDDA, 2014b; UNODC, 2014b).

i |
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M Ecstasy-type substances

Figura 6: Laboratérios clandestinos apreendidos na Europa, 2009-2012. Fonte: UNODC, 2014b.

A pureza desta droga depende da forma consumida, o cristal apresenta uma maior
pureza que o pé de metanfetamina, que ¢ muitas vezes misturado com talco. A pureza
média para a metanfetamina ronda os 28 e os 73%, sendo o prego varidvel entre os 12 e
os 48 euros/grama. Comparativamente ao custo da cocaina é mais acessivel (EMCDDA,

2014b).
2.1.2.2.Consumo e Efeitos Psicoativos

A Metanfetamina € uma droga que pode ser administrada por via intravenosa, pela

adi¢do de 4dgua ao pd, por via oral, sublingual e retal. No entanto, o cristal fumado € das
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N

vias mais usadas, devido a rdpida acdo e também porque produz efeitos mais

persistentes (NIDA, 2007, 2009).

A estrutura quimica da metanfetamina assemelha-se aos dos neurotransmissores o
que permite uma boa absorcdo através da barreira hemato-encefilica. Esta droga vai
permitir um aumento da estimulagdo da sintese dos neurotransmissores da dopamina, da
noradrenalina e da serotonina e também inibe a recaptacao destes neurotransmissores da
fenda sindptica. Estes efeitos vao aumentar a estimulag¢do pds sindptica, o que torna uma

droga altamente potente e viciante (Krolikowski & Koyfman, 2014; Stephen, 2008).

Os sintomas a curto prazo sdo caraterizados pelo aumento da euforia (dose
dependente), aumento da sensacdo de bem-estar, aumento do apetite sexual, diminui¢do
do apetite, taquicardia, aumento da tensdo arterial, hipertermia, alucinacdes, dilatacao
das pupilas e diminuicao da fadiga. A nivel do coragdo verifica-se uma grande carga o
que muitas vezes leva a morte do usudrio e mesmo os estados de alucinagdes podem
levar a situacdes de risco para o consumidor (Cruickshank & Dyer, 2009; NIDA, 2007;
Stephen, 2008).

A longo prazo esta droga pode levar a complicacdes do aparelho respiratorio,
cardiovascular, problemas psiquidtricos (desenvolvimento de psicoses) e a problemas
neuroldgicos (como perda de memoria, insénias). Esta droga também pode provocar
problemas graves nos dentes, devido a falta de estima pelos consumidores levando a
comportamentos de descuido da higiene pessoal, nomeadamente na higiene dentéria

(NIDA, 2007; Stephen, 2008).

A metanfetamina € uma droga altamente viciante que cada vez mais seduz os
adolescentes e produz uma grande preocupacao nao sé a nivel social como também os
custos associados a prevengdo, combate ao consumo e cuidados hospitalares. Além
disso afeta a problemadtica das doencas infectocontagiosas (hepatites e HIV) pelos

consumidores da droga por via endovenosa (EMCDDA, 2014b; UNODC, 2014b).
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2.1.2.3.Metabolismo da Metanfetamina

A metanfetamina apresenta um tempo de meia vida de 12-34 horas e uma duragao
de acdo de cerca de 8 a 24h, no entanto a duracdo da acdo vai depender da via de
administracdo e da dose administrada, entre outros fatores (Krolikowski & Koyfman,

2014).

As vias de administracdo que apresentam maior biodisponibilidade sdo a
intravenosa (100%) e a fumada (90%) enquanto a via oral e inalada apresentam baixa

biodisponibilidade, cerca de 67% e 70%, respetivamente (Castiglioni et al., 2008).

Methamphetaming

15%
#l”** HN™
"‘--,_-:-"-:"'H._.-"l'*-\-.._

l &4-7%
Amphetamine = \|
- HN
- -‘Ql .tH: HO = “CH,
R p-hydroxymethamphetamine

Figura 7: Esquema do metabolismo da metanfetamina (Castiglioni et al.,
2008).

O complexo citocromo P450, mais propriamente a CYP2D6, vai metabolizar a
metanfetamina através de uma N-demetilacdo desta droga, e origina um dos maiores
metabolitos que € a anfetamina (4-7% da droga consumida), através da mesma
isoenzima do citocromo P450 produz uma 4-hidroxila¢do do anel aromético, originando
o metabolito 4-hidroximetanfetaminas (15% da dose administrada). Esta droga,
contrariamente a cocaina, ndo apresenta processo de metabolizacdo, cerca de 50% da
dose administrada € eliminada sem sofrer biotransformacgao (Li, Wang, Zhang, & Liu,

2014).

E de salientar que o pH da urina influéncia a excrecao dos metabolitos. Deste modo,
uma urina com pH alcalino vai diminuir, significativamente, a excrecao dos metabolitos
atrds referenciados, nestas circunstancias a excrecao da anfetamina € de apenas 0.1%

(Schifano et al., 2007).

Muitas vezes os consumidores destas drogas associam o seu consumo a ingestao de

alcool como uso recreativo. O dlcool altera a absorc¢ao, a distribui¢@o e a metabolizagao,
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no entanto nio apresenta efeitos sobre a excrecdo desta droga. A nivel da absor¢do e do
metabolismo, a sua associagdo vai aumentar a atividade de ambas as etapas
farmacocinéticas, no entanto na distribuicdo vai provocar uma diminui¢do do volume

volume de distribuicao (Li et al., 2014).
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2.2. Métodos de Analise Epidemioldgica dos Consumos de Substiancias
Psicoativas

Os estudos epidemioldgicos sobre os consumos das substincias de abuso t€ém
demonstrado muita utilidade para se determinar quais as drogas mais consumidas, quais
as regides dos paises onde existe maior consumo e caraterizar o trafico (preco, pureza,
rotas, etc.). Todos estes fatores sdo analisados permitindo bases de atuacdo no combate

ao trafico, ao consumo e eventualmente legislar nesta problemética.

Atualmente, utilizam-se os métodos tradicionais que permitem estudar os
consumos e frequéncia dos mesmos, das vdrias substancias de abuso. Estes métodos
incluem os inquéritos a populagdo, as informagdes fornecidas pelas drogas aprendidas
pelas entidades policiais, dados médicos (mortes, doengas relacionadas com os
consumos das drogas), estatistica de crimes e inicio de tratamento de toxicodependentes
(EMCDDA, 2008, 2014b; Reid, Baz-Lomba, Ryu, & Thomas, 2014; van Nuijs et al.,
2009) . Através destes métodos elaboram-se relatorios anuais sobre as substincias de

abuso.

Os métodos tradicionais t€m vdrias limitagcdes, como os elevados custos, serem
pouco objetivos e os tipos de estudos serem morosos € acabarem por ndo refletir a
realidade imediata (van Nuijs et al, 2012). Devido a estas limitacdes, os
epidemiologistas e os investigadores t€m aumentado a sua aten¢do de modo a encontrar

alternativas mais viaveis aos métodos tradicionais.

Daughton (2001) publicou num artigo um novo conceito alternativo de pesquisa

destas substancias de abuso através das dguas residuais (van Nuijs, Castiglioni, et al.,

2011).

A pesquisa nas dguas residuais de biomarcadores? de consumo, permite conhecer,
em tempo real, as substancias psicoativas ou os metabolitos presentes nas dguas. Este
método € mais preciso € mais econdmico comparativamente aos métodos tradicionais

(Van Nuijs et al., 2009)

2

2 “Biomarcadores de consumos” é uma medida que quantifica as substincias ou seus metabolitos em
vérios meios biolégicos, como sangue, urina.
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A pesquisa das substancias de abuso através das dguas residuais tem como base
analisar, através de varios métodos de extracdo e de detecdo, os metabolitos formados
pelo consumo de certas drogas. Apds andlise e tratamento dos resultados é possivel
avaliar os consumos das drogas em estudo e obter uma andlise geografica dos consumos

das substancias de abuso.

E de salientar, que este método também apresenta algumas limitagdes como, a
estabilidade dos metabolitos nas dguas residuais (que podem ser transformados até a
recolha da amostragem e/ou também na sua conservacdo), as novas drogas ainda nao
apresentam estudos suficientes sobre o seu metabolismo no corpo humano o que torna
dificil a sua pesquisa. Este método é relativamente recente ainda esti numa fase
evolutiva (Reid et al., 2014). No entanto, para um estudo epidemioldgico mais preciso €
aconselhdvel associar os resultados obtidos pela monitorizagdo dos metabolitos de

consumo das substancias de abuso em 4guas residuais e os métodos tradicionais.
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2.3. Recolha de Amostra em Aguas Residuais

A recolha da amostra é a etapa inicial da monitorizagdo das substincias
psicoativas em dguas residuais, sendo por isso uma das fases de tratamento mais
importantes. E € das etapas dos estudos que apresentam mais limitacdes e que pode

ocasionar resultados menos fidedignos (EMCDDA, 2008).

Por estas razdes, muitos investigadores, redobram a sua aten¢do nos estudos desta
etapa inicial de forma a ultrapassar certas limita¢des, que possam interferir com a

obtencdo dos resultados.

O estudo de pesquisa de substancias de abuso nas dguas residuais pode ser feito
em toda a rede de esgoto. No entanto, a maioria dos artigos publicados efetua a recolha
no afluente das ETAR. Esta recolha ¢é feita nos afluentes das ETAR onde ¢é
relativamente facil realizar a sua recolha. Muitas ETAR apresentam equipamentos de
recolha das amostras de forma automdtica, que podem ser controlados sem
interferéncias e sem risco de furto. Também € fécil obter dados histdricos e atuais sobre

o nimero de habitantes, caudais e outros parametros de interesse para o estudo.

Além destas vantagens, uma outra questdo importante que ndo pde em causa estes
estudos, sdo os problemas éticos. Neste tipo de estudos os principios éticos ndo sdo
desrespeitados, porque este método ndo permite a identificagcdo dos consumidores. No
entanto, algumas pesquisas tém efetuado as andlises, com amostras de dguas residuais
em locais especificos como escolas, prisdes e concertos musicais. Estes locais
especificos originam problemas éticos, eventualmente questiondveis, por ser posto em

causa o nome das institui¢des envolvidas (Hall et al., 2012).

http://editorial.up.pt/anexo/ficheiro/1/Normas_de_edi__o.pdf .
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2.3.1. Breve descricao da Entrada do Afluente na Estaciao de Tratamento de

Aguas Residuais (ETAR)

Afluem diariamente as ETAR as 4guas residuais rejeitadas nos coletores, de
origem doméstica, comercial, industrial e pluvial. A 4dgua residual antes de chegar a uma
ETAR, percorre nos coletores um maior ou menor percurso consoante a localizacio da

ETAR e o ponto de descarga no coletor (EMCDDA, 2008; Thai et al., 2014).

As dguas residuais quando chegam a ETAR sdo designadas de afluente, podendo

provir de (Thai et al., 2014):

e [EstacOes elevatérias que tém como objetivo reunir as dguas residuais

origindrias de vérios locais numa cota inferior 2 da ETAR e bombear para
esta;

e Graviticamente quando a dgua residual aflui & ETAR, através de coletores

por acdo da gravidade ndo havendo necessidade de recorrer a

bombeamento.

Afluente da ETAR de chelas

Chegada do afluente
graviticamente

4 Afluente das
Estag_(")es Elevatorias

Figura 9: Afluente a ETAR de Chelas com origens Figura 10: Entrada do afluente na ETAR de Chelas
distintas, proveniente do coletor gravitico e das estacdes em Lisboa.
elevatdrias.

Desde que as substancias ilicitas sdo descarregadas no coletor até a chegada a
ETAR, desde a recolha na ETAR até ao laboratério, podem ocorrer vdrias
transformagdes dos metabolitos, dependendo do tempo de contacto com os constituintes
da matéria organica e a temperatura da dgua residual. Esta questdo € limitante porque a
estabilidade das substancias ilicitas € dificil de ser assegurada. Contudo, tem sido alvo

de diversos estudos (Reid et al., 2014)
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2.3.2. Estabilidade nas aguas residuais dos metabolitos

A estabilidade das substancias ilicitas presentes nas dguas residuais é de

primordial importincia porque pode dar origem a conclusdes incorretas.

Virios estudos tém sido publicados sobre os fatores (como a temperatura, o pH,
os constituintes das dguas residuais) que podem influenciar a estabilidade das

substancias em estudo (Castiglioni et al., 2011).

Pesquisaram-se as alteracoes sofridas por diversas substincias ilicitas
mimetizando as condi¢des que sdo evidenciadas nas dguas residuais. E de referenciar
que as condicdes que influenciam a degradacdo e/ou formacdo estdo diretamente

relacionadas com: (Castiglioni et al., 2006, 2011).

Agua Residual

Recolha Laboratorio

* Temperatura
b * Temperatura de * Temperatura de
¢ Constituintes da p - ~
matriz conservagao conservagao
(microrganismos e * pH selecionado para a * Tempo que demora

até a analise das
amostras

sedimentos) conservagio

*pH da dgua residual
*Reacdes redox

J

Figura 11: Etapa de monitorizacdo da recolha de amostras para determinagdo das substincias
psicoativas e fatores que possam influenciar a estabilidade destas substancias na dgua residual. Fonte:
Adaptado de Baker, Barron, Kasprzyk-Hordern, 2014; Castiglioni et al., 2011.

Conforme representado na Figura 11, as dguas residuais podem conter varios
fatores que influenciam a estabilidade das substancias psicoativas desde a origem até a
entrada da ETAR, onde se vai efetuar a recolha da amostra. Para contornar esta
problematica varios estudos tém sido realizados, apresentando-se na tabela 1, de forma

resumida, a comparacgao dos ensaios de estabilidade de substancias ilicitas.
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Tabela 1: Resultados obtidos a partir de alguns artigos, sobre os ensaios de estabilidade das substancias ilicitas:

metanfetamina, cocaina e seus metabolitos.

Condicoes de

Concentracio da

Concentracao dos

Estudo Tempo de armazenamento metanfetamina metabolitos de
estudo (temperatura e pH) cocaina
COC (-40%)
Van Nuijs et al, 12 horas 20°C, pH 7.5 +2% BEG (+6%)
2012 EME (-20%)
BEG (nao
Plész et al., 2013 24 horas 20°C,pH 7.4 Naio definido definido)
COC (<-80°C)
Baker et al., 2011 COC (-8%)
12 horas 19°C, pH7.4 +8% BEG (+7%)
BEG (+14%)
Thai et al., 2014 12 horas 20°C, pH 7.5 0 COC (-20%)

Nota: os valores negativos sdo referentes a degradag@o e os positivos a formacao.

Na tabela 1, os estudos foram realizados entre as 12 horas e as 24 horas onde a

temperatura das dguas residuais rondou os 20°C, temperatura esta verificada nos

afluentes das ETAR (Thai et al., 2014).

Foi observado que a concentracdo de metanfetamina niao apresenta alteracoes

significativas, o que permite concluir que o meio das 4guas residuais ndo altera a

estabilidade desta droga (van Nuijs et al., 2012).

Contrariamente a metanfetamina, na cocaina observam-se alteracdes na

concentracdo desta e dos seus metabolitos. Estas alteragdes nas dguas residuais, podem

resultar da temperatura, do pH e da presenca de biofilmes de microrganismos ativos

(anaerébios e aerdbios). Esta degradagdo por sua vez origina a transformac¢ao da cocaina

no seu metabolito benzoilecognina, como se pode verificar na tabela 1 (Thai et al.,

2014; van Nuijs et al., 2012).
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Estes estudos de estabilidade permitem prever as perdas e ganhos nas
concentracdes das substincias ilicitas, sendo fundamental nestes estudos prever as

consequéncias na determinacdo da concentracdo didria destas drogas.

2.3.3. Como é efetuada a recolha das amostras de aguas residuais

z

A recolha da amostra é a etapa mais importante na monitorizacdo de
biomarcadores de consumo de substincias psicoativas, neste tema serdo abordados
varios fatores importantes que devem ser levados em linha de conta antes e durante a

recolha.

A preparagdo da amostra € a primeira etapa e muito importante para garantir uma

analise valida e coerente.

Nas publicagdes selecionadas e avaliadas nesta monografia verificam-se
divergéncias no tipo de amostras recolhidas, no tempo de estudo, na forma e na

temperatura de conservacao ap6s a recolha (Tabela 2).

Tabela 2: Selecdo de alguns estudos efetuados de 2009 a 2014, de forma a caraterizar a recolha das amostras das
ETAR.

Condicoes de
Estudo Pais Tempo de estudo Recolha da amostra | conservacido da amostra
Karolak et
al.,2010 Franca (Paris) 7 dias consecutivos Amostra de 24 horas Conservadas a 4°C
2 meses consecutivos Ap6s 24 horas
Van Nuijs et Bélgica (do més de margo a Amostra de 24 horas conservagdo a pH=2 e a
al.2011 (Bruxelas) abril, de junho a julho uma temperatura de -20°C
e de setembro a otubro
de 2009
18 de novembro a 2 de
Yargeau et Canada dezembro de 2010 Amostra de 24 horas Ap6s as 24h conservagio
al.2014 a-20°C
2 vezes por semana (
segunda-feira e quarta-
Klos et al., Polodnia feira), durante o més Amostra de 24 horas Ap6s as 24h conservacgdo
2013 de junho de 2009 a a-20°C
dezembro de 2010
2 vezes por semana Ap6s a recolha de 24h, o
Portugal (terga-feira e quinta- pH € ajustado para2 e a
Lopes et al., (Lisboa) feira), durante o més Amostra de 24h temperatura de
2014 de outubro a conservagao é de -20°C
novembro de 2011
margo a outubro de Recolha automdtica de | Apds 2 horas as amostras
Mackuyak et Esloviquia 2013 15 em 15 minutos sdo recolhidas e
al.,2014 durante 24 horas conservadas a -20°C
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Na tabela 2 sdo caraterizados cada um dos estudos em relagao:

® Ano do estudo (de 2009 a 2014);

e Pais;

e Tempo de estudo, onde sdo descritos os meses e a frequéncia da colheita das
amostras;

¢ Ao modo como sdo obtidas as amostra;

e E por fim € descrito o modo de conservacdo das amostras apds as 24 horas de

colheita.

Da andlise da tabela verifica-se que a selecdo do tempo de estudo ndo segue nenhum
critério de seletividade. Apenas nalguns estudos mais recentes, € que abordam a
problemadtica da época em que se deve realizar os estudos. Existe uma relagdo da
precipitacdo e os resultados obtidos das concentracdes das substancias de abuso. Estd
comprovado que o aumento da pluviosidade vai aumentar o caudal o que torna a
amostra mais diluida, sendo dificil obter um resultado mais préximo da realidade

(EMCDDA, 2008; Vuori et al., 2014).

Em todos os estudos as amostras sao representativas de 24 horas. Este
procedimento, efetuado ao longo de um dia, ndo inclui um critério uniformizado do

espacamento temporal entre recolhas.

De forma a analisar este procedimento de recolha programada, veremos o caso do
equipamento que a ETAR de Chelas utiliza. Este equipamento € um dispositivo que
pode ser programado para o tempo de recolha das amostras e é depois mantido dentro
desse equipamento todas as amostras recolhidas durante 24 horas, como se pode ver na
figura 12. Este equipamento é utilizado nas ETAR para verificacdo da eficicia do
tratamento. S@o recolhidas amostras didrias no efluente e no afluente, onde depois se

comparam os parametros quimicos dessas amostras (GLS Sampler, 2013).

Figura 12: Equipamento de recolha automatizada da 4gua residual que chega a ETAR de
Chelas.
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Em todos os estudos, verifica-se que a conservacdo é feita a temperaturas que
variam entre os -20°C e os 4°C. Alguns estudos referem a conservagdo das amostras
recolhidas a 4°C, ao abrigo da luz e a sua andlise deverd ser realizada, no maximo até 3
dias apds a recolha (Damien, Thomas, Héleéne, Sara, & Yves, 2014; Pedrouzo, Borrull,
Pocurull, & Marcé, 2011; Zuccato et al., 2005). No entanto, o estudo de (castiglino, et
al., 2011), verificou alteragdes significativas na quantidade dos metabolitos de cocaina
presente nas dguas residuais nos 3 dias seguintes mesmo com amostra conservada a 4°C.
Ap6s esta verificagdo sugere que a conservagao deva ser realizada a -20°C, ou entdo a
4°C s6 nos casos em que a andlise é efetuada em menos de 24 horas. E de salientar, que
todas as amostras devem ser colhidas para recipientes constituidos por polietileno, de

forma a nao interferir com a amostra.

Relativamente ao valor do pH, é referenciado o pH=2, ou seja as amostras sio
acidificadas para estas condicdes com o objetivo de prevenir a degradacdo dos
metabolitos nas dguas residuais (Van Nuijs et al., 2011). A temperatura recomendada
para a conservacao das amostras é a -20°C (Chen, Kostakis, Irvine, Felgate, & White,

2013).
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24. Métodos de Extracao e de Detecao de Substancias Psicoativas

A andlise direta em fluidos bioldgicos, para pesquisa de drogas de abuso, tanto
no sangue como na urina tem sido muito utilizada na area clinica e forense. Para essa
pesquisa recorre-se geralmente ao método de detecdo através da espetrometria de massa

(Castiglioni et al., 2008; Pedrouzo et al., 2011).

Ap6s a recolha e conservacdo das amostras, sdo realizadas, em laboratdrio, as

operacoes de extracdo e de detecdo das substincias psicoativas.

Uma caracteristica bastante importante na dete¢dao das substancias de abuso nas
aguas residuais, € a complexidade da matriz que vai interferir com os resultados finais,
afetando a ionizacdo e a supressdo do sinal (20-30%) na espetrometria de massa
(Castiglioni et al., 2008). O que requer um pré-tratamento da amostra antes de se efetuar

a detecdo (Ort et al., 2014).

E importante caraterizar os parametros fisico-quimicos das substancias ilicitas,
de forma a selecionar os métodos mais adequados a sua determinacdo. Estes tipos de
monitorizagdes incidem sobre as drogas mais utilizadas a nivel mundial que ja estdo

bastante estudadas e analisadas.

Para a andlise destas substancias psicoativas em &aguas residuais recorre-se a

varios processos, que compreendem:

Amostra Recolhida

Extra¢do em Fase

Sélida (SPE)
I |
Cromatografia Cromatografia C toorafi
gasosa acoplada a Liquida acoplada i .r(;);]:f;(i)lg;:r;a 3o
espetrometria de espetrometria de ngl filica ( CLIgH)
massa(CG-MS) massa tandem (CL- 1drofilica
MS/MS)

Figura 13: Esquema geral do tipo de andlise e de detecdo das substdncias de abuso, em &dguas
residuais. Fonte: adaptado de Castiglioni et al., 2008; Lopes et al., 2014; Pedrouzo et al., 2011.
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Dos métodos apresentados na figura 13, verifica-se que a extra¢do em fase sélida
€ o unico método referenciado em todos os estudos, sendo considerado um pré-
tratamento da amostra. Em relacdo a espetrometria de massa também é o método de
detecdo mais utilizado. Apenas o que difere € a acoplagdo deste método a cromatografia

liquida, gasosa e/ou liquida de interacdo hidrofilica.
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2.4.1. Extracao em Fase Solida

A extracdo em fase sélida € uma técnica de pré-tratamento, pois conforme foi
referenciado anteriormente, a matriz das dguas residuais € muito complexa, interferindo
com os resultados da espetrometria de massa. Recorre-se a esta técnica, antes do método
de detecdo, para eliminar as substancias da matriz, que possam interferir com a anélise
aumentando a sensibilidade do método de detecdo (Orlando et al., 2009; Pedrouzo et al.,

2011).

A extracdo em fase sélida € um sistema constituido por um cartucho que contem
um extrator de fase s6lida, que varia dependendo do analito que se pretenda estudar. A
amostra € colocada neste cartucho, sob pressdo e as moléculas organicas sao extraidas
da amostra para a fase sélida, através de uma interacdo Van Der Walls. De forma, a
retirar estas moléculas que ficaram ligadas a fase sélida, € utilizado um solvente polar
como o metanol (Skoog, West, Holler & Crouch, 2007). Para a selecdo do tipo de
coluna a preparar, deve ter-se em aten¢do as propriedades da matriz e do analito (neutro,

basico ou acido) (Ort et al., 2014).

As colunas ou os cartuchos podem ser enchidos pelos analistas, no entanto hoje
em dia, para facilitar e reduzir o tempo de trabalho sd@o comercializadas, ja preparadas
com a fase sélida. No mercado existem varias marcas, mas as mais utilizadas nos
estudos efetuados na monitorizagdo das substancias ilicitas nas dguas residuais, sdo do

tipo Oasis® e Strata®.

A Odsis apresenta varios produtos a utilizar na fase s6lida, no entanto as mais
utilizadas na monitorizacdo de substancias de abuso sao (Pedrouzo et al., 2011; van

Nuijs et al., 2014; Waters, n.d.):

e QasisHLB® (Hydrophilic-Lipphilic-Balanced) apresenta um enchimento

com um equilibrio hidrofélio e lipofilico, este método € considerado
generalista e de larga utilizacdo;

e QasisMCX © (Mixed-mode Cation-exchange) ¢ um método seletivo para

bases pois apresenta um recheio misto, com troca catidnica e fase reversa

para bases.
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A Strata® € uma outra marca para a fase sélida que apresenta dois produtos
utilizados na pesquisa das substancias de abuso que é o Strata-XC® e o Strata-X® sdo

semelhantes ao OasisHLB® e ao OasisMCX®, respetivamente (Pedrouzo et al., 2011) .

E de salientar, que a metanfetamina apresenta uma taxa de extracio pelo
OasisMCX® bastante elevada (superior a 90%), no entanto caso se utilize o OasisHLB®

a eficdcia da extracdo € reduzida para metade (van Nuijs et al., 2014).

Recentemente foi desenvolvido um novo método de extragcdo, extracdo liquida
(LES), de forma a substituir o antigo método de extracao liquido-liquido, apresentando

vdrias vantagens tais como a utilizacdo de volumes menores de solvente e de amostra.

Este método LES em relagdo ao SPE também apresenta vantagens, no tempo de
procedimento e menores gastos de solvente. Esta técnica tem sido aplicada para a
andlise de plasma, pesticidas no mel e polifenois no vinho (Albero, Sanchez-Brunete,
Miguel, Aznar, & Tadeo, 2014). O estudo (Albero et al., 2014) publicou pela primeira
vez a pesquisa de residuos de produtos farmac€uticos nas dguas residuais.

Possivelmente poderé ser utilizado na pesquisa de substancias ilicitas.
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2.4.2. Cromatografia Acoplada a Espetrometria de Massa

O método de elei¢do para detecao dos biomarcadores das respetivas substancias
ilicitas € a espectrometria de massa. Neste método o que varia € o tipo de cromatografia

que € acoplada a ele. Podem acoplar-se as seguintes cromatografias:

¢ (Cromatografia liquida;
¢ (Cromatografia gasosa;

¢ Cromatografia liquida de interagdo hidrofilica.

A cromatografia ¢ um método de separacao, identificacdo e de determinacdo de
compostos presentes em matrizes complexas. Este método apresenta uma fase
estaciondria e uma fase mével, sendo os componentes separados pela fase estaciondria
através do fluxo da fase moével. Dentro da cromatografia existem vérios métodos que
sdo baseados na natureza da fase mével, podendo ser: liquida ou gasosa(Skoog, West,

Holler & Crouch, 2007).

A cromatografia gasosa foi das primeiras técnicas a ser utilizadas nas pesquisas
forenses e toxicoldgicas para pesquisa das substancias ilicitas em fluidos biolégicos,
sendo posteriormente substituida pela cromatografia liquida para pesquisa de
substancias volateis e nao polares (Castiglioni et al., 2008). A cromatografia gasosa
requer temperaturas que excedem os 400°C, o que torna necessdrio equipamento
adaptado a estas elevadas temperaturas e limita a utilizacdo em substancias que sejam

termolabeis (Skoog, West, Holler & Crouch, 2007).

A cromatografia liquida surgiu apés a cromatografia gasosa, com a vantagem de
separar compostos ndo-voléteis e termoldbeis, sendo o0 método mais utilizado na maioria
dos estudos publicados (Skoog, West, Holler & Crouch, 2007). Este método acoplado a
espectrometria de massa permite uma melhor sensibilidade e seletividade (Castiglioni et

al., 2008; Zuccato, Chiabrando, Castiglioni, Bagnati, & Fanelli, 2008).

A cromatografia liquida de alta eficiéncia tem vindo a ganhar importancia, mas
caracteriza-se por ser um método que permite separacOes eficazes, rdpidas e com

melhores rendimentos e sensibilidade (Ort et al., 2014; Pedrouzo et al., 2011).

A cromatografia liquida de interacdo hidrofilica, apresenta uma fase estaciondria

polar e uma movel organica, ndo € muito utilizada mas alguns estudos demonstram que
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esta permite uma melhor retengdo do metabolito de cocaina (ecognina metil ester)

comparativamente com as outras cromatografias (Pedrouzo et al., 2011).

As amostras separadas pela cromatografia entram diretamente no espectrometro
de massa, onde sdo ionizadas por uma fonte de ionizagdo. Estas fontes de ionizagdo vao
permitir quebrar as ligagdes quimicas das moléculas da amostra. De seguida, o
analisador separa os ides, em funcdo da razdo massa/carga (m/z), e emite um sinal
elétrico que € representado num gréfico pelo sistema de dados (Skoog, West, Holler &
Crouch, 2007). O espectrometro de massa pode operar no modo de ionizagdo positivo
ou negativo. Todas as investigacdes recorrem ao modo de ioniza¢do positivo, no
entanto, para detetar a classe dos canabindides tanto se recorre a0 modo positivo como
ao negativo (van Nuijs, Castiglioni, et al., 2011; Yargeau, Taylor, Li, Rodayan, &
Metcalfe, 2014).

A cromatografia liquida pode ser associada a espetrometria de massa tandem
este método apresenta filtros de triplo quadrupolo que funciona como um filtro que
seleciona o ido de interesse pelo analisador de massas (Skoog, West, Holler & Crouch,

2007).

De seguida, sao apresentados os espectros de massa da cocaina e seus
metabolitos bem como o da metanfetamina. Esta andlise € bastante importante pois
permite identificar as substancias que estdo presentes na amostra recolhida das dguas

residuais.

39



Andlise de Aguas Residuais na Monitorizacdo de Biomarcadores de Consumo de Substancias psicoativas

2.4.2.1.Espetrometria de Massa da Cocaina e de seus Metabolitos

O detetor da espetrometria de massa, através do sistema de dados, produz um
espectro de massa que corresponde aos fragmentos obtidos, caracteristicos de cada
composto. A cocaina e os seus metabolitos sdo analisados no modo positivo da

espectrometria de massa.

O espetro de massa da cocaina, ver figura 14, produz um fragmento m/z 182
devido a perda de dcido benzoico da sua estrutura inicial. Um outro fragmento menor é
visivel no espetro da cocaina que corresponde a perda de uma molécula de dgua ou de
metanol (m/z 150) (Castiglioni et al., 2006, 2008; Karolak, Nefau, Bailly, Solgadi, &
Levi, 2010).

182 105. 182

100% 1 +Product (304) Cocaine

| 2
M 0™ o~ 304

105 150

Figura 14: Espetro de massa da cocaina. Fonte: Castiglioni et al., 2008.

Na benzoilecognina o seu espectro de massa também produz um fragmento de
m/z de 168, que corresponde a perda do 4cido benzoico e um menor fragmento devido a
perda de uma molécula de dgua ou de metanol (m/z 150)( Bijlsma, Sancho, Pitarch,

Ibafiez &, 2007)Herndndez, 2009; Castiglioni et al., 2006, 2008;Karolak et al., 2010).

100% ¢ +Product (290) Benzoylecgonine

168 105. 168
ot
0 290
50 | OH :

105 1 |
T A L

Figura 15: Espetro de massa da Benzoilecgonina. Fonte: Castiglioni et al., 2008.

A cocaetileno € um outro metabolito da cocaina que é caracteristico de
consumidores de dlcool. Este metabolito apresenta um menor fragmento m/z 82 que
corresponde a um fragmento de N- metilpirrolidina e a perda de dcido benzoico produz

um fragmento maior (m/z 196) (Bijlsma et al, 2009;Castiglioni et al., 2008).
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196 .~ 196, 150 {(-CH,CH,OH)
100% 1 +Product (318) o |
X Cocaethylene
82 M+H]*
n 108 119 150 168 [o} 0\
. Aa . .ﬂj ﬂ A ﬂ 1 . - . 3!8
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m/z

Figura 16: Espectro de massa da Cocaetileno. Fonte: Castiglioni et al., 2008.

A ecgonina como a ecgonina metil éster apresenta um fragmento em comum de
m/z 82 que corresponde ao N-metilpirolidina (Castiglioni et al., 2008). O que distingue
estes dois metabolitos sdo os outros fragmentos caracteristicos de cada metabolito como

se pode ver na figura 17 ( Bijlsma et al., 2009; Castiglioni et al., 2008).

B2 . 0L
100% 1 +Product (186) Ecgor"ne
168 .
100 HO N
91 119 [M+Hl+ o H™
150 OH
NV AM Lo A oy R 18
82 .82 )
100% | +Product (200) Ecgonine
| methyl ester
B E
108 119 0P g 182 [M+HI*
JURSREYL N 1 Y N S N U s 1 200

Figura 17: Espectro de massa da A) Ecgonina e de B) ecgonina metil éster. Fonte Castiglioni et al.,
2008.

Por fim, os metabolitos norcocaina e de norbenzoecgonina apresentam um
fragmento semelhante m/z 136 que corresponde a perda de uma molécula de 4gua. Um
outro fragmento que estd associado a perda do acido benzoico e que corresponde a m/z
168 (norcocaina) e 154 (norbenzilecgonina) (Bijlsma et al, 2009; Castiglioni et al.,

2008) .

- 168, 136 {-CH 0
100% 1 +Product (200) L 168 - e ) N _
orcocaine
/WJLU‘ j:,{ELNu'
Lluff E: ’ [eH]*
105 I | o 290

PESETTDINIS | VIR PPN |

Figura 18: Espectro de massa da Norcocaina. Fonte: Castiglioni et al., 2008.
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E de salientar que através dos espectros de massa produzidos é possivel
distinguir cada metabolito, sendo que alguns devido as semelhangas de estrutura

produzem espetros de massa com fragmentos semelhantes.

2.4.2.2.Espectrometria de Massa da Metanfetamina

z

A metanfetamina € uma substincia ilicita que apresenta uma reduzida
metabolizacdio a nivel do organismo, sendo eliminada na urina sem ter sido
metabolizada (43% da dose consumida) e pode ser metabolizada a anfetamina (4-7% da

dose administrada).

Tanto a metanfetamina como a anfetamina apresentam fragmentos simples,
como € o m/z 91 que corresponde ao ido tropilio e um outro é o m/z 119 que
corresponde a perda de amoénia ou metilamina. Apesar destes fragmentos serem
semelhantes eles apresentam nos seus espetros de massa outros fragmentos que os
permite diferenciar, ver figura 19 ( Bijlsma et al, 2009;Castiglioni et al., 2008; Klos,
Nowicki, & Kokot, 2013).

100% 7 +Product (136) [ Amphetamine ©\/Ti;
‘ 119 IM+HI* o1’
| I 136

. 91 : !
100% 7 +Product (150} [ Methamphetamine HoN"
B | 119 . 19

‘ [ [(M+H] o1
| | 150
Il l i

Figura 19: Espectro de massa da A) Anfetamina e de B) Metanfetamina . Fonte: Castiglioni et al.,
2008.
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2.5. Tratamento de Dados para Estimar Consumos de Substincias Ilicitas em
Aguas Residuais

Uma das etapas finais deste tipo de andlise é o tratamento dos dados obtidos, de
forma a determinar a quantidade de droga consumida, numa dada regido abrangida pela
ETAR. Para determinar a concentracdo e a dose de substancia ilicita didria, € necessario

avaliar e determinar a concentracdo de alguns parametros.

O célculo destas substancias ilicitas nas 4guas residuais, requer os seguintes

critérios (Lopes et al., 2014; van Nuijs et al., 2009):

e (Caudal didrio na ETAR (L/dia);
e Fator de correcao;

e Estimar o nimero de habitantes que contribuem para a amostra recolhida.
Caudal diario

O caudal didrio entra em todas as determinacdes das concentracdes de
substancias ilicitas nas dguas residuais. Este valor € determinado na ETAR, a partir dos

caudalimetros.
Fator de Correcao

O fator de correcdo, ver tabela 3, € um valor que se baseia nas percentagens da
excrecdo das substancias ilicitas e a razdo massa molar entre as drogas e os seus
metabolitos presentes nas dguas residuais (van Nuijs, Mougel, Tarcomnicu, Bervoets, &

Blust, 2011; Yargeau et al., 2014).

Tabela 3: Valores utilizados para o cdlculo das concentracdes de algumas substincias ilicitas e seus metabolitos. Fonte:

Zuccato et al., 2008.

Percentage of drug Molar mass ratio Correction
DOrug DTR Relation of DTR to parent drug dose excreted as DTR?  (parent drug/DTR) factor
Cocaine BE Major metabolite 45 1.05 2.33
Cocaine Parent drug (minor excretion product)
Heroin Morphine Major but nonexclusive metabolite 17 1.29 3.07
B-Acetylmorphine Minor but exclusive metabolite
Amphetamines
Amphetamine Amphetamine Parent drug and major excretion product 30 10 31
Methamphetamine Methamphetamine Parent drug and major excretion product 13 10 23
Ecstasy Ecstasy Parent drug and major excretion product 65 1.0 15
(annabis THC-COOH Major metabolite of THG 0.6 091 152

(cannabis active principle|
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Determinaciao do nimero de habitantes

A determinacdo do numero de habitantes € um outro parametro importante no
calculo da concentragdo das drogas nas dguas residuais. Para esta determinagdo recorre-
se as concentracoes de azoto, do fésforo, da caréncia bioquimica de oxigénio e da
caréncia quimica de oxigénio. As concentragdes destes parametros sdo determinadas nas
ETAR com regularidade, com o objetivo de controlar a eficicia do tratamento (Baker,

Barron, & Kasprzyk-Hordern, 2014; Lopes et al., 2014).

Concentracio de fésforo e do azoto

O azoto e o fésforo sdo dois parametros, normalmente quantificados nas ETAR,
a partir das suas concentracoes € possivel determinar o nimero de habitantes (Memento

Technique de L’Eau, 1989).

Para estimar o nimero de habitantes, de acordo com a bibliografia, sabe-se que
1.7g de fésforo corresponde ao valor didrio excretado por habitante e que 12.5 g de

azoto ao valor excretado por habitante e por dia (Lopes et al., 2014)

Concentracdo da Caréncia Bioquimica de Oxigénio (CBOs)

A caréncia bioquimica de oxigénio define-se como a quantidade de oxigénio,
expresso em mg/L, que € consumido durante a estabilizacdo da matéria organica,

decomponivel por acdo bioquimica aerébia (Metcalf & Eddy, 1991).

O teste do CBOs € usado para determinar a forca poluente dos esgotos
industriais e doméstico e para avaliar o oxigénio necessario a sua estabilizacdo, o teor
em matéria organica oxidavel e a velocidade de oxidagdo. O CBOs € também um
parametro muito utilizado para estimar o nimero de habitantes-equivalentes para além
de verificar a qualidade do método de tratamento das &4guas residuais (Memento

Technique de L’Eau, 1989; Metcalf & Eddy, 1991).

Para estimar a quantidade de CBOs afluente a uma ETAR, recorre-se ao valor da
concentracio da CBOs (g/m?) e ao caudal afluente. De acordo com a bibliografia, sio
produzidas diariamente 59g de CBOs/ habitante. Com base neste valor e na quantidade

de CBOS afluente, é possivel estimar o nimero de habitantes (Lopes et al., 2014).
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Concentracido da Caréncia Quimica de Oxigénio (CQO)

A Caréncia Quimica de Oxigénio é a quantidade de oxigénio consumida na
degradacdo da fracdo organica da amostra que ¢é suscetivel de ser oxidada por
substancias oxiddveis e minerais existentes na dgua (Memento Technique de L’Eau,
1989; Metcalf & Eddy, 1991).

Este parametro conjuntamente com o CBOs permite avaliar o grau de poluicao
das dguas residuais, principalmente a presenca de substancias organicas bioldgicas
resistentes e permite também a sua utilizagdo para estimar o nimero de habitantes.
Sabe-se que diariamente um habitante excretado corresponde a 128 g de CQO (Lopes et

al., 2014).

2.5.1. Cailculo da concentracao diaria de cocaina

A determinacdo da concentracdo de cocaina € realizada a partir dos valores
obtidos da concentracdo do metabolito benzoilecognina. Dado que o metabolito cocaina
apenas 9% ¢ excretado do organismo e apresenta uma baixa estabilidade nas 4guas
residuais (Lopes et al., 2014; van Nuijs et al, 2012). Ou seja, o metabolito
benzoilecgonina é o selecionado nos calculos, pois apresenta uma elevada excrecao

urindria (cerca de 43%) e uma boa estabilidade nas dguas residuais (Castiglioni et al.,

2008; van Nuijs et al., 2009).

A equacdo (1) representa a concentra¢do de cocaina didria (van Nuijs, Mougel,

etal., 2011):

Cocaina (%) = [Benzoilecgoninal (%) ><10‘6><Flux0(d%)><2.77 (1

O fluxo refere-se ao caudal que aflui, a ETAR no dia da colheita. A constante
2.77 € um fator de correcao que tem em consideracao a excrecdo de BEG (é de 45%) e a
razdo de massas molares entre a droga e o seu residuo nas dguas residuais. No entanto,
este fator de correcdo tem levantado algumas questdes, tais como a ingestdo de dlcool
em simultdneo com o consumo de cocaina (van Nuijs, Castiglioni, et al., 2011). Como é
descrito na bibliografia, quando existe a associagdo da cocaina com o dlcool, o seu
metabolismo difere, levando a uma diminui¢do dos metabolitos BEG e EME, o que

deve ser tido em conta no cdlculo. Esta condicdo levou a um ajuste no fator de correcdao
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que passou a ser de 3, o que traduz a reducdo da excrecdo do metabolito BEG (35%)

(van Nuijs, Castiglioni, et al., 2011).

A equagdo (1) apresenta a quantidade de cocaina existente, em mg/dia, no
entanto para uma melhor comparacdo de valores com outras regides ou Pais é
necessario apresentarmos este valor, em mg/dia/1000 habitantes. Ao resultado obtido,
em mg/dia, divide-se pelo n° de habitantes abrangidos pela ETAR. Conforme
anteriormente descrito, para determinar o n° de habitantes, recorre-se aos parametros
analisados nas ETAR, ou seja, a concentracdo de azoto, fosforo, caréncia bioquimica de
oxigénio (CBOs) e a caréncia quimica de oxigénio (CQO) (Andrés-Costa, Rubio-Lépez,
Morales Sudrez-Varela, & Pico, 2014; Lopes et al., 2014; van Nuijs, Mougel, et al.,
2011).

Tendo em conta o consumo didrio de cocaina pode-se determinar o nimero de
doses consumidas, sabendo que 100 mg corresponde a uma dose de cocaina (Yargeau et

al., 2014).

2.5.2. Calculo da concentracao diaria de metanfetamina

O célculo da concentracdo da metanfetamina, ao contrdrio da cocaina, é mais
simples, pois esta € excretada sem sofrer alteracdes a nivel do organismo, implicando
que para determinar a sua concentragdo didria basta apenas considerar os valores de

metanfetamina. Esta droga apresenta uma boa estabilidade a nivel das dguas residuais.

A equacdo (2) representa a concentracdo de metanfetamina didria (van Nuijs,

Mougel, et al., 2011).

Metanfetamina (%) = [Metanfetamina) (%) x107¢xFluxo (dﬁ) x 2.3 (2)

O fluxo corresponde ao caudal da ETAR no dia da recolha. O valor 2.3 é um
fator de correcdo que tem em considerac@o a excrecdo das metanfetaminas e a razdo de
massas molares entre a droga e o seu residuo nas dguas residuais (Klos et al., 2013; van

Nuijs, Castiglioni, et al., 2011).

A equagdo (2) apresenta a quantidade de metanfetamina existente, em mg/dia, no
entanto para uma melhor comparagdo dos valores com outras regides ou Pais &

geralmente apresentado este valor, em mg/dia/1000 habitantes. Sendo assim ao
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resultado obtido, em mg/dia, divide-se este valor pelo n° de habitantes abrangidos pela

ETAR.

Tendo em conta o consumo didrio de metanfetamina pode determinar-se o
nimero de doses consumidas, sabendo que 30 mg corresponde a uma dose de

metanfetamina (Yargeau et al., 2014).

E de salientar que os cdlculos para a determinacdo das doses sdo baseados na
premissa de que a pureza da droga € de 100%. No entanto, como foi descrito
anteriormente, as purezas das metanfetaminas e da cocaina encontram-se inferiores a
50%. Esta consideragdo pode alterar completamente o cdlculo do numero de
consumidores, pois com a pureza a 100%, estimam-se menos consumidores

comparativamente ao ndmero real (Lopes et al., 2014).

2.5.3. Cailculo da concentrac¢ao diaria de metanfetamina e de cocaina tendo em
conta a influéncia da estabilidade

Conforme foi descrito anteriormente, a estabilidade das substancias ilicitas pode
influenciar o valor obtido na estimativa. Para ultrapassar esta limitacao, alguns estudos
tém em consideracdo, nos cdlculos das concentra¢des didrias, a estabilidade de cada
substancia. Sendo assim, alguns autores enunciam a seguinte equacdo (3) (Baker et al.,

2014):

100 100 1
)x

Load = conc.xfl ( — @
oad = cone.xfluxox \356= 0 ) X Q00 = sorption’ 108

Sendo que a concentra¢do (ng/L), fluxo do afluente durante as 24 horas, o Sta
corresponde a estabilidade dos compostos, em %. Os valores do STA e da Sportion
apresentam-se na tabela 4 (Baker et al., 2014; Baker, Ocendskovd, Kvicalova, &

Kasprzyk-Hordern, 2012; Zuccato et al., 2008).

Para determinar o consumo em mg/dia/1000 habitantes recorre-se a equagdo (4)

(Baker et al., 2014):

C = 1000x! dx( ! )X(MWpar>x( o ) 4
onsumo = oa excrecao MWDTR Numero de habitantes )
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Sendo que os valores para as parcelas de excre¢cido, MWpar e MWDRT sao

valores fixos e tabelados (tabela 4).

Tabela 4: Parametros usados para o célculo da concentragio das substéncias ilicitas. Fonte: adaptado de

Baker et al., 2014, 2012; Zuccato et al., 2008.

MW

Substancia DTR Sportion Estabilidade Excrecao par/
(%) (%) (%) DTR

Cocaina Cocaina 1.4 -1.7 1.53 1.00
Benzoilecgonina 0.4 5.5 32.5 1.05

Metanfetamina Metanfetamina 0.6 8.1 43 1.00
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2.6. Valores reais da concentracao de Cocaina e de Metanfetamina

Para avaliacdo da concentracdo de cocaina e de metanfetamina foram selecionados
varios estudos recentes (2010-2014) que permitiram realizar uma anélise critica da

situacdo em algumas cidades Europeias.

Tabela 5:Resultados das concentragdes didrias de metanfetamina e cocaina (estudos selecionados 2010-2014).

Concentracao de Concentracao de
Referéncia Pais metanfetaminas cocaina (mg/dia/
(mg/dia/1000 habitantes) 1000 habitantes)
Lopes et al., 2014 Portugal Nao foi investigada 382
(Lisboa)
Mackulak et al., 2014 Eslovaquia (9 146 34
cidades)
Andrés-Costa et al., 2014 Espanha Nao foi investigado 1270
(Valéncia)
Damien et al., 2014 Martinica e Nao foi investigado 429-3168
Caribe
Vuori et al., 2014 Finlandia 0.87-47.5 0.05-6.82
Yargeau et al., 2014 Canada 1570
(2 cidades) 54
Van Nuijs et al., 2011 Bélgica 2 519
(Bruxelas)
Klos et al., 2013 Polo6nia 0.53 Nao foi investigado
(Poznan)
Karolak et al., 2010 Franga Nao foi investigado 10.9-127.3
(Paris)

Através da tabela 5 verifica-se que ao comparar as concentracdes obtidas de
cocaina e de metanfetamina, a cocaina apesar de ser mais antiga, ainda apresenta um
grande consumo, em destaque nas cidades ocidentais e em algumas cidades do sul da
Europa. A cocaina é uma das drogas estimulantes mais consumida a nivel Europeu
(14.1 milhoes de adultos) e as anfetaminas (11.4 milhdes de adultos) (EMCDDA,
2014b).
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A metanfetamina € uma substancia de abuso que é pouco consumida em Portugal,

deste modo ndo tem apresentado relevancia nos estudos realizados neste pais.

No National Report 2012 que retrata o consumo de diferentes substincias de
abuso em Portugal, a cocaina foi considerada a terceira substancia mais consumida nos
anos de 2001 (0.9%) e 2007 (1.9%). No entanto, em 2012 passou a ocupar a quarta
posicdo (1.2%), tendo sido substituida pelo ectasy. Saliente-se que, mais uma vez, a

metanfetamina ndo estd em destaque, pelas razdes atrds apontadas (IDT, 2013).

Em todos os estudos verificou-se que o aumento de cocaina era mais visivel durante o
fim-de-semana, festivais musicais, natal e as férias da pdscoa, o que prova que o
consumo de cocaina estd relacionado com a utilizacdo num contexto recreativo

(EMCDDA, 2014b; van Nuijs, Castiglioni, et al., 2011).

Segundo o Relatério Europeu de Drogas de 2014, foram publicados os
resultados de um estudo sobre a pesquisa de metanfetamina a nivel Europeu, ver figura
20. Verificou-se que o consumo da metanfetamina tem sido mais elevado em paises
como a Republica Checa e a Eslovdquia. Conforme se pode verificar na tabela 5, a
Eslovaquia apresenta um aumento crescente do consumo de metanfetamina e € um dos

unicos Paises que apresenta uma concentracao didria superior a cocaina.

Metanfetamina

mg/1000 habitantes/dia -0 +10 @50 (@100 .}L."J .'_51.11]

Figura 20: Metanfetamina presente nas dguas residuais nas cidades Europeias em 2013.Fonte: EMCDDA,
2014b.
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E de esperar que se observe na Reptiblica Checa um maior nimero de
consumidores, visto que € dos paises da Europa que apresenta mais “laboratérios

clandestinos” (EMCDDA, 2014a, 2014b; UNODC, 2014b).

Em 2010 foi criado um grupo (Sewage Analysis CORe group Europe- SCORE),
constituido por técnicos altamente especializados, oriundos de varios paises europeus
incluindo Portugal, tendo como objetivo pesquisar o consumo de substancias ilicitas
através da andlise em d4guas residuais. Este grupo organiza campanhas de
monitorizagdo, durante uma semana, e dai resultam relatérios que permitem avaliar,

comparar e concluir os consumos (“Sewage Analysis Core group Europe” 2013).

Em suma, a cocaina continua a ser a segunda substancia ilicita mais consumida
em todo o mundo, seguida da candbis. A metanfetamina ndo apresenta grande impacto
nos paises da Europa, exceto na Eslovdquia e na Republica Checa, cujos valores de

consumo se encontram muito elevado.
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3. Conclusao

A pesquisa das quantidades e tipo de substincias psicoativas em dguas residuais,
tem vindo a ganhar cada vez mais relevancia. A monitorizacio € realizada no afluente
bruto das ETAR. Cada ETAR tem associada uma bacia de drenagem o que possibilita
determinar o nimero de habitantes, através da populacao de cada zona, ou através dos
parametros da gestdo operacional, tais como: caudal, concentracdes em azoto, em CBO,
em fésforo e em CQO. A recolha nas ETAR também possibilita o controlo das amostras
de forma segura. Por outro lado, ndo coloca em causa os principios éticos, uma vez que

garante um pleno anonimato.

A recolha das amostras € considerada uma etapa fundamental porque podem
interferir varios fatores como: a estabilidade das substincias psicoativas, e/ou a dos
metabolitos nas dguas residuais. Nesta perspetiva, torna-se imperativo caraterizar o local
onde € feita a recolha, quando € feita a recolha (por exemplo: devem ser evitadas épocas
de grande pluviosidade porque estas podem contribuir para a diluicdo das concentragdes
dos analitos), a conservagcdo da amostra (temperatura e/ou acidificagdo) entre outros

fatores.

Para anélise das substancias psicoativas e seus metabolitos, é necessdrio efetuar
na amostra, um pré-tratamento. Este consiste na extracdo em fase sélida, pois a matriz
das 4guas residuais é muito complexa o que vai interferir com a sensibilidade e
reprodutibilidade do método de detecdo. Relativamente a selecdo do método de detecao
das amostras ndo hd consenso, no entanto, o método mais utilizado € a cromatografia

liquida acoplada a espetrometria tandem (MS/MS).

O caélculo das concentracdes, bem como das doses consumidas, requer varios
parametros para o seu calculo, tais como o caudal da ETAR, o nimero de habitantes e
os fatores de estabilidade. Nos cdlculos, também deve ser considerado o grau de pureza
da droga, porque pode dar origem a falsos resultados, nomeadamente na estimativa do
nimero de utilizadores. A pureza da metanfetamina e da cocaina, geralmente, nio

ultrapassa os 50%.

Através dos Relatérios Europeus e dos diversos estudos efetuados as dguas residuais,

conclui-se que na Europa a cocaina é a droga mais consumida, comparativamente com a
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metanfetamina. Contudo, nalguns paises europeus de leste, verifica-se que a procura e
consumo da metanfetamina estd a aumentar e a ser preferida em relacdo a cocaina. Em

Portugal o seu consumo € pouco expressivo.

Em suma, este tipo de estudos de curta duragdo, permitem caraterizar
epidemiologicamente o consumo de substancias psicoativas, através de um processo
pouco comum que sdo as aguas residuais. Através destas, € possivel obter muita
informagdo epidemioldgica relevante, praticamente em tempo real, sobre os perfis de
consumos, as quantidades e o tipo de droga utilizadas pelas populacdes, bem como

apoiar na investigacao do trafico de droga.
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