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Resultados 
• A ketamina (KET), é considerada uma nova substância psicoativa, tendo sido uma das mais apreendidas 

a nível mundial entre 2009 e 2019 (1). A microextração em seringa empacotada (MEPS) é um 
procedimento de extração que apresenta diferentes vantagens em relação à tradicional extração em 
fase sólida (SPE), pois permite a reutilização do cartucho em até 100 extrações, com o uso de menores 
quantidades de solventes, e em menor tempo procedimental (2).  

• O objetivo deste trabalho foi otimizar e validar um método de clean-up com recurso à MEPS 
para a determinação de KET e o seu metabolito norketamina (NK) em amostras de cabelo por 
cromatografia gasosa acoplada à espectrometria de massa em tandem (GC-MS/MS). 

Procedimento 

Introdução e Objetivos 

• O presente método foi aplicado a amostras 
reais de consumidores de KET mas também 
a amostras procedentes de testes de 
proficiência.  O método proposto foi 
comparado com clean up por  SPE. 

Aplicabilidade 
 Método otimizado e totalmente validado, com todos os parâmetros de validação 

conforme todas as diretrizes aplicadas (Society of Hair Testing e Scientific Working 
Group for Forensic Toxicology); 

 Método seletivo para ambos analitos alcançando o valor de cut-off proposto pela 
Society of Hair Testing (0,20 ng/mg) (8); 

 O método pode ser aplicado em análises de rotina; 
 A associação de MEPS como método clean-up e GC-MS/MS provou ser um 

procedimento rápido e simples para a determinação de KET e NK em amostras de 
cabelo; 

 Este é o primeiro método que utiliza a MEPS para a determinação destes analitos em 
amostras de cabelo (J Anal Toxicol. 2022 Sep 17;bkac075.  doi: 10.1093/jat/bkac075). 
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Conclusões: 

Lavagem da 
amostra e 
corte em 
pedaços de 
1-2 mm 

50 mg 

overnight 650C 
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amostra 
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Condições finais da MEPS: 

ACONDICIONAMENTO 

Metanol ( 5 x 250 µL)   

H2O ( 4 x 250 µL) 

ASPIRAÇÃO DA 

AMOSTRA 

10 x 150 µL   

LAVAGEM 

0,1 % Ácido acético (50 

µL)   

10 % Metanol  

(50 µL) 

ASPIRAÇÃO  

1 x 50 µL 

ar 

RECONSTITUIÇÃO 

SORBENTE 

Metanol (5 x 250 µL)  

H2O ( 4 x 250 µL) 

50 mg de cabelo 

2 mL de metanol 

65 µL; overnight 

3500 rpm; 15 min 

Evaporação à secura e 

reconstituição em 500 

µl de tampão fosfato 

2 µL  

Splitless 

  16,5 min    
0,5 min 

   

100 ºC 

280 ºC 

20ºC/min 

3 min 
Analito 

Tempo de 

retenção 

(min) 

Transições 

(m/z) 

Energia 

de 

colisão 

(eV) 

 

Dwell 

(µs) 

KET 8,36 
181,0 – 151,0 

181,0 – 116,1 
10 

50 
KET-d4 8,35 183,7 – 155,0 5 

NK 8,18 
194,4 – 131,0 

194,4 – 166,1 
10 

NK-d4 8,17 169,8 – 135,2 10 

Condições do GC-MS/MS: 

Figura 1 – Gráficos de pareto: A) Efeitos do número de aspirações de amostra, número de lavagens e número de eluições para KET e NK, sendo o 
número de lavagens significativo para a KET. B) Condições ótimas de todos os fatores que permitiram escolher as condições finais do processo MEPS. 

Otimização do clean-up (MEPS)  
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2 mL 

Resultados 

Analito 
Quantidade 

(mg) 
Extração Clean-up 

LOQ;LOD  
(ng/mg) 

  

Recuperação 
 (%) 

Técnica de deteção Referência 

KET 20 mg Hidrólise (200 µL HCl, 1M)  HS-SPME 1,77; 0,59 97,00 GC-(EI)-MS Gentili et al.  (5) 

KET 10 mg Hidrólise (200 µL HCl, 1 M) 
HS-SPME; 

Derivatização 
(MSTFA) 

0,18; 0,06 13,9 GC-(EI)-MS Merola et al.  (6) 

KET, NK 20 mg 

Trituração a elevada 
velocidade (oscilação 70 Hz 

for 2 min a 4 ºC) 
DI-SPME 

KET e NK 0,1; 
0,067  

93,3 – 95,2 
(KET); 

90,1 – 95,8 
(NK) 

LC-(ESI)-MS/MS 
  

Meng et al.  (7) 

KET, NK 50 mg 
Extração com metanol (2 mL; 

overnight 65 ºC) 
MEPS 

KET 0,05; 0,01 
NK 0,05; 0,05 

 

39,1 – 60,6 
(KET); 

32,2 – 43,3 
(NK) 

GC-(EI)-MS/MS Este trabalho 

Equipamento GC-MS/MS HP 

7890A/7000B 

Coluna Coluna HP5 30m 

Temperatura (°C) 250 (injector) e 280 

(detector) 

Fluxo de Helio 

(ml/min) 

0.8 

Ionizacao (eV) 70 

Validacao 

Precisao (%) < 13 

Exatidao (%) 88-111 

LLOQ (ng/mg) 0.05 

LOD (ng/mg) 0.01 (Ket) e 0.05 (Nk) 

Recuperacao (%) 39-61 (Ket) e 32-43 (Nk) 

Estabilidade CV < 15% em 24h 

Cromatograma de uma amostra branco versus uma amostra fortificada à 
concentração do LLOQ. 

Analito 
Fator de 

Ponderação 

Intervalo de 

linearidade 

(ng/mg) 

Linearidade 

R2 
Declive Ordenada na origem 

KET 
1/x 0,05 - 10 

2,937 ± 0,541 0,354 ± 0,069 0,997 ± 0,002 

NK 0,677 ± 0,156 -0,018 ± 0,006 1,007 ± 0,001 

 Cromatograma de uma amostra real (0,18 ng/mg para KET e 
NK negativo). 


