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Introducao e Objetivos
Resultados

A ketamina (KET), é considerada uma nova substancia psicoativa, tendo sido uma das mais apreendidas
a nivel mundial entre 2009 e 2019 (1), A microextracio em seringa empacotada (MEPS) é um
procedimento de extragao que apresenta diferentes vantagens em relagao a tradicional extragao em Pareto Chart of the Standardized Effects Parcto Chart of the Standardized Effects A)
fase sdlida (SPE), pois permite a reutilizacao do cartucho em até 100 extra¢cdes, com o uso de menores
quantidades de solventes, e em menor tempo procedimental (2),

Otimizacao do clean-up (MEPS)
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* O objetivo deste trabalho foi otimizar e validar um método de clean-up com recurso a MEPS - i e
para a determina¢ao de KET e o seu metabolito norketamina (NK) em amostras de cabelo por N | °
cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massa em tandem (GC-MS/MS). © T ivamedemen . ° | U eamdbraize crrect :
E———— S—— S — —— B)
Procedimento AN

Figura 1 — Graficos de pareto: A) Efeitos do nimero de aspiracoes de amostra, numero de lavagens e numero de eluigdes para KET e NK, sendo o
numero de lavagens significativo para a KET. B) Condi¢oes 6timas de todos os fatores que permitiram escolher as condi¢oes finais do processo MEPS.

Colheita de Preparacao de
amostra amostra

Validacao
Lavagem da = .
amostra e Precisao (%) <13
corte em
pedagos de Exatidao (%) 88-111
1-2 mm
=
N Methanol LLOQ (ng/mg) 0.05
e 2 mL
%-/ T LOD (ng/mg) 0.01 (Ket) e 0.05 (NKk)
U overnight 65°C
Recuperacao (%) 39-61 (Ket) e 32-43 (Nk)
Condlcoes finais da MEPS: Estabilidade CV < 15% em 24h
50 mg de cabelo
2 mL de metanol
65 L ; overnight . .
— | Intervalo de Linearidade
. Fator de . !
( ~&d = , o = . Analito Ponderacs linearidade
J T I T T -I—T onderagao (ng/mg) Declive Ordenada na origem
W W L 4 W
L\_,, P l @
3500 rpm; 15 min — E < = KET 2,937 0,541 0,354 + 0,069 0,997 + 0,002
Evaporacao a secura e ACONDICIONAMENTO ASPIRACAO DA LAVAGEM ASPIRACAO RECONSTITUICAO 1/x 0,05-10
reconstituicdo em 500 Metanol (5 x 250 uL) AMOSTRA 0,1 % Acido acético (50 1 x50 puL SORBENTE
“| de tampéo fosfato HZO (4 x 250 HL) 10 x 150 pL uL) ar Metanol (5 x 250 pL) NK 0’677 t 0’156 -0’018 t 0’006 1’007 t 0’001
10 % Metanol H,O (4 x 250 pL)
(50 pL)
Condicoes do GC-MS/MS:
Comparacao com outros trabalhos publicados:
. LOQ;LOD 5
Tempo de Energia 2 pL Equipamento Analito Qua(n::gc;ade Extracao Clean-up (ng/mg) Recu?;)r)agao Técnica de detegao Referéncia
Transi¢Oes de Splitless 280 °C 7890A/7000B
Analito  retencao Dwell Coluna Coluna HPS5 30m KET 20 mg Hidrélise (200 pL HCI, 1M) HS-SPME 1,77; 0,59 97,00 GC-(El)-MS Gentili et al. (5)
(m/z2) colisao 3 min
(min) (ns) Temperatura (°C) 250 (injector) e 280 HS-SPME;
(eV) (detector) KET 10 mg Hidrdlise (200 pL HCI, 1 M) Derivatizacao 0,18; 0,06 13,9 GC-(EI)-MS Merola et al. (6)
1810—1510 100 2C 202C/min Fluxo de Helio 0.8 (MSTFA)
KET 8,36 ) 81’ 0-11 6' . 10 (ml/min) Trituracio a elevad 93,3 — 95,2
72T 220 0,5 min rituracao a elevada KET e NK 0,1; (KET); LC-(ESI)-MS/MS
] : . . KET, NK 20 mg velocidade (oscilagdo 70 Hz DI-SPME " ’ Mengetal. (7)
KET-d4 8,35 183,7 - 155,0 5 o 16,5min lonizacao (eV) 70 for 2 min 2 4 20) 0,067 90,%N—K?5,8
194,4—-131,0
. o 044 - 256, ° KET, NK 50 Extragao com metanol (2 mL; MEPS KNEKT g ':55-;(()) ’351 39’('1(;;‘0 ’ GC-(EI)-MS/MS E balh
NK-d4 8,17 169,8 — 135,2 10 ) mg overnight 65 2C) ,05; 0, 322433 -(E1)-MmS/ ste trabalho
(NK)
.
Resultados Conclusoes
Aplicabilidade , .. : R c
- v Método otimizado e totalmente validado, com todos os parametros de validacdo
¢ O presente método foi aplicado a amostras Muj u slank conforme todas as diretrizes aplicadas (Society of Hair Testing e Scientific Working
reais de consumidores de KET mas também . crecie Group for Forensic Toxicology);
:-_s.“—JL_N Blank ’ ° °
a amostras procedentes de testes de o v’ Método seletivo para ambos analitos alcancando o valor de cut-off proposto pela
proficiéncia. O método proposto foi i . . . (8).
slank Society of Hair Testing (0,20 ng/mg) 8);
comparado com clean up por SPE. . . L. .
w —— v' O método pode ser aplicado em analises de rotina;

v A associacdo de MEPS como método clean-up e GC-MS/MS provou ser um
- M g o procedimento rapido e simples para a determinacao de KET e NK em amostras de
115 \A/\F/\A %ﬂL LLOQ - NK-d4 Ca bEIO;

eT————— v’ Este é o primeiro método que utiliza a MEPS para a determinacdo destes analitos em
- | e amostras de cabelo (J Anal Toxicol. 2022 Sep 17;bkac075. doi: 10.1093/jat/bkac075).

I? ; Blank
’ i Blank ° . °

);12.25_ +EIMRM CID@5.0 (183.7 -» 155.0) Amostra real C.D b . 105 +EIMRMCIDE™ (181.0->151.0) C1D BI bI Iografl a :

1:2: g 1oQ- KET W (1) United Nations Office on Drugs and Crime, World Drug Report (2021); (2) Ciric et al., G. A. (2019) in Chemia Naissensis, 1(1), 93-123; (3) Kintz, P (2004) in Forensic Science
ol <105 +EIVRM CID@™ (16105 T151)C10 N International, 142 (2—-3), 127-134; (4)Barreto et al., (2016) in Journal of Chromatography B, 1033-1034, 200-209; (5) Gentili et al. (2004) in Journal of Chromatography B 801(2):289-
N N LLOQ- KET 4 A 96; (6) Merola et al. (2010) in Analytical and Bioanalytical Chemistry 397, 2987—-2995; (7) Meng et al. (2021) in Forensic Sciences Research 6(3), 273-280; (8) Verstraete, A., et al.,
01 b /\ (2021) in Consensus on Drugs of Abuse Testing in Hair.
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Cromatograma de uma amostra real (0,18 ng/mg para KET e

Counts vs. Acqui

NK negativo). Cromatograma de uma amo;:;; branco versus uma amostra fortificada 3 Fundacao para a Ciéncia e Tecnologia (CICS-UBI: UIDB/00709/2020 e UIDP/00709/2020; Ana Simdo: 2020.09070.BD
concentragao do LLOQ.
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