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O consumo de antidepressivos representa uma problemática mundial, apresentando Portugal uma das taxas 
de prevalência de doenças mentais mais elevadas da Europa1. A monitorização terapêutica é instituída para 
um pequeno número de fármacos para os quais existe uma relação direta entre a concentração e o efeito 
farmacológico.   
Este trabalho compara duas metodologias desenvolvidas para a determinação de antidepressivos (fluoxetina, 
venlafaxina, sertralina, citalopram, paroxetina e metabolitos) em amostras de fluido oral com recurso à 
cromatografia gasosa acoplada à espectrometria de massa em tandem. O primeiro método utiliza amostragem 
por dried saliva spots (DSS) como técnica de extração. O volume de amostra foi de 100 µL e o procedimento 
foi otimizado utilizando a ferramenta estatística Design of Experiments (DoE) para avaliação dos tempos de 
secagem e extração e do solvente e volume do solvente de extração. As recuperações variaram entre 13 e 
46%2. A segunda metodologia implementa a microextração em seringa empacotada (MEPS), utilizando 250 µL 
de amostra. Esta técnica foi otimizada utilizando a ferramenta de DoE para avaliação do número de strokes 
no load da amostra, número de lavagens e número de eluições. As recuperações variaram entre 12 e 93%. 
Ambos os métodos foram validados seguindo diretrizes internacionais. Os limites de quantificação foram 
estabelecidos entre 10-100 ng/mL e o intervalo de linearidade variou entre 10-500 ng/mL para ambas as 
metodologias (dentro do intervalo terapêutico). Este trabalho é o primeiro a utilizar DSS e MEPS para 
determinação destes antidepressivos em fluido oral.  
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