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Resumo: A toxicologia forense € uma area de extrema importancia, possibilitando a deteccédo
de agentes nocivos ao organismo através da analise de materiais bioldgicos fornecendo
respostas as questdes que surgem durante investigacGes criminais. O uso de substancias
psicoativas com o objetivo de facilitar o ato criminal, vem sendo descrito desde tempos remotos,
conhecidas como “drogas facilitadoras de crimes” (DFC’s). Ha uma gama de substancias, em
uma determinada dose administrada que podem causar uma imensa submissdo quimica
possibilitando, dessa maneira, ao agressor parcial ou até mesmo total controle sobre a vitima,
deixando-a vulneravel e incapaz de resistir a qualquer ato de violéncia. Isto posto, a escolha de
uma amostra para a identificacdo de DFC é de extrema importancia, visto que ha uma série de
desafios analiticos e investigativos. A proposta deste estudo é retratar sobre as técnicas de
preparo de amostras bioldgicas para a identificagao de DFC’s, tendo o foco principal abordar
as principais substancias utilizadas, seus limites minimos para deteccdo e preparacdo das
amostras. Diante dos estudos realizados foi possivel concluir que devido a alta incidéncia e
consequéncia biopsicossociais, as DFC’s sao um desafio para a toxicologia forense e por isso,
busca-se a luz dos conhecimentos cientificos, ampliar dados sobre o tema com a finalidade de
estimular a outras pesquisas sobre sua identificacdo e analise, possibilitando a prevencao de
novos incidentes.
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Abstract: Forensic toxicology is an extremely important area, enabling the detection of harmful
agents to the body through the analysis of biological materials providing answers to questions
that arise during criminal investigations. The use of psychoactive substances in order to
facilitate the criminal act has been described since ancient times, known as “drugs-facilitated
crimes” (DFC's). There is a range of substances, in a given dose administered, that can cause
an immense chemical submission, thus allowing the aggressor partial or even total control over
the victim, leaving him vulnerable and unable to resist any act of violence. That said, the choice
of a sample for DFC identification is extremely important, as there are a number of analytical
and investigative challenges. The purpose of this study is to portray the techniques for preparing
biological samples for the identification of DFCs, with the main focus addressing the main
substances used, their minimum limits for detection and sample preparation. In view of the
studies carried out, it was possible to conclude that, due to the high incidence and
biopsychosocial consequences, DFC's are a challenge for forensic toxicology and therefore, in
the light of scientific knowledge, it is sought to expand data on the subject in order to stimulate
other research on its identification and analysis, enabling the prevention of new incidents.

Keywords: Drug facilitated crime, Biological samples, Forensic toxicology.

1. INTRODUCAO

A toxicologia forense é uma ciéncia multidisciplinar que envolve a toxicologia com
finalidade legal. Tem como objetivo principal detectar e quantificar as substancias
potencialmente nocivas aplicando-as em questdes judiciais, investigando as causas e efeitos de
sua exposicao nos seres humanos (RANGEL, 2011; JESUS; SILVA,; 2021).

Atualmente tal ciéncia abrange um campo vasto, estendendo-se principalmente na
aplicacdo da toxicologia post mortem e ante mortem. Sendo na toxicologia post mortem,
analises baseadas na investigacdo de vitimas fatais apresentando suspeitas de contribuicdo de
substancias toxicas na causa da morte. Enquanto a toxicologia ante mortem baseia-se na analise
de amostras bioldgicas em individuos vivos, cuja ingestdo de substancias toxicas pode ser de
interesse forense. Um exemplo desta aplicagdo ¢ o uso de “drogas facilitadoras de crimes”
(DFC’s) (PRITSCH, 2020).

Sob a perspectiva historica, a utilizacdo de substancias quimicas com efeitos psicoativos
com o objetivo de obter qualquer tipo de beneficio sem o consentimento ou resisténcia da
vitima, vem sendo descrito desde os tempos remotos (AGGRAWAL, 2009). Em geral, as
DFC’s sdo consideradas atos criminais realizados através da administragdo de uma série de

substancias a uma pessoa com o intuito de prejudicar e incapacitar suas acdes cognitivas
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impedindo que a vitima tenha capacidade de tomar qualquer tipo de decisdo
(ARCHAMBAULT et al., 2011).

De acordo com Reis (2018), o termo DFC ¢ utilizado para caracterizar crimes como

roubo, assalto, ou até mesmo estupro através do comprometimento comportamental de uma
pessoa. As substancias utilizadas, em sua maioria, possuem efeitos semelhantes a uma
intoxicacdo alcodlica, podendo causar perda de memoria temporéria, alucinag@es, sonoléncia,
perda de consciéncia ou Obito, dependendo da quantidade administrada.

Além disso, esse tipo de substancia, geralmente, possui tempo de meia-vida curto o que
dificulta ainda mais a andlise toxicoldgica. Diante ao exposto, é notdrio os desafios
apresentados para a identificacdio de DFC’s, por isso se torna importante que a coleta de
amostras bioldgicas adequada seja feita o quanto antes evitando a perda de provas (PRITSCH,
2020; ARCHAMBAULT et al., 2011).

Segundo a sociedade de Toxicologistas Forenses (SOFT, 2009), existem dezenas de
drogas, incluindo o etanol, que podem ser usadas para cometer agressdo sexual facilitada por
drogas (DFSA). Relatos na literatura cientifica indicam diversas drogas depressoras do sistema
nervoso central (SNC) associadas a esse tipo de crime, estando incluidas uma grande variedade
de drogas de venda livre, prescrita e ilegais como: benzodiazepinicos, antidepressivos,
relaxantes musculares, anti-histaminicos, auxilios para dormir de venda livre, alucindégenos e
opioides.

Assim como Bairros (2014) se refere uma das grandes problematicas desse tipo de crime
se dé& pelo fato de, no Brasil e em varios paises do mundo, ndo ter dados suficientes referentes
a eventos que envolvam DFC’s, o que se torna um fato bem preocupante. Isso ocorre devido ao
sentimento que precede a vitima, devido a todos os efeitos que podem ocorrer, deixando a
vitima incapacitada e confusa para reconhecer qualquer tipo de reacéo diferente.

Bairros (2014) retrata, também, sobre o perfil comportamental da vitima de DFC,
podendo ser descrito de duas diferentes formas, variando de acordo com a substéncia
administrada. Alguns podem apresentar uma perda completa de consciéncia e ndo se lembram
de nada sobre o ocorrido (mind rape), outros podem apresentar flashbacks devido a uma
inconsciéncia intermitente o que possibilita descrever o ato do crime e até mesmo o provavel
agressor. Em casos onde a vitima apresenta amnésia anterograda, ela pode desabilitar a

memoria do trauma sofrido devido a acdo da DFC, o que pode ser assustador e de dificil
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aceitacdo, o fato de ndo recordar do crime, dificultando ainda mais a reconstrucao psicoldgica
apos o trauma.

Além disso, profissionais da saude enfrentam diversas dificuldades em realizar os
primeiros socorros e tratamento para as vitimas. Em explicacdo, ocorre devido a uma confusao
de um tipico caso de DFC com situagcdes de intoxicacdo, sendo ela acidental ou suicida
(JUHASCIK et al., 2004). Outras probleméaticas que também podem ser citadas estdo
relacionadas a legislacdo, estatisticas, logistica, caracteristicas fisico-quimicas das substancias
e metodologias analiticas sensiveis e inequivocas.

A proposta deste estudo € retratar sobre as técnicas de preparo de amostras bioldgicas
para a identificacdo de DFC’s, através de uma revisao de literatura. Tendo o foco principal
abordar as principais substancias utilizadas, seus limites minimos para detec¢do e suas

metodologias para o preparo.
2. METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa de natureza basica de abordagem qualitativa, com objetivo
qualitativo através de uma revisdo do tipo narrativa, a qual foram utilizadas buscas em bases de
dados como PubMed, Biblioteca Virtual de Salde, Scielo, Google Académico, entre outros.
Foram utilizadas as palavras chave “drogas facilitadoras de crime” e “preparo de amostras”,
sem restri¢do de data de publicacdo, no entanto dando prioridade para os artigos mais recentes,

preferencialmente dos ultimos 10 anos.
3. RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 Drogas Facilitadoras de Crimes

A utilizacdo de substancias psicoativas esta cada vez mais comum entre criminosos,
viabilizando o ato criminal de forma facilitada, com pouca ou nenhuma resisténcia por parte da
vitima. Quando tais substancias sdo utilizadas para o entorpecimento de vitima em potencial
denominam-se Drogas Facilitadoras de Crimes (DFC’s) (MARTON et al., 2019).

As substancias psicoativas usadas em DFC’s podem tornar a vitima vulneravel e incapaz

de resistir ao seu agressor além de poder facilitar o transporte da vitima, pelo mesmo. Isso
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ocorre pois tais drogas podem alterar o grau e estado de consciéncia, julgamento e memoria da
pessoa. Pois a gama de substancias em uma determinada dose administrada, no individuo, pode
promover uma imensa submissdo quimica (UNODC, 2011; BAIRROS; YONAMINE, 2014).

O Escritorio das Nacgdes Unidas sobre drogas e Crimes (2011), também relata, que a
verdadeira prevaléncia de DFC’s é desconhecida, sugerindo que apenas 20% das agressdes sao
relatadas as entidades legais. Além disso, ainda ndo existem padrdes internacionais que
facilitam a deteccdo e identificacdo das substancias que podem ser utilizadas nos crimes, muito
menos um sistema uniforme para a coleta de dados estatisticos sobre DFC.

No Brasil, ndo ha legislacéo especifica para crimes associados a administracdo de DFC’s
nas vitimas ou quaisquer dados oficiais, enquanto em outros paises ja existem leis especificas
para esse tipo de situacdo. Porém, esse tipo de crime pode ser enquadrado, de acordo com o
Cadigo Penal Brasileiro, como roubo pelo Artigo 157, e/ou pelo Artigo 215 em caso de agressao
sexual (BAIRROS; YONAMINE, 2014).

O Escritdrio das Nag6es Unidas sobre drogas e Crimes (UNODC), relata em seu manual,
referente a analise forense de drogas que facilitam a agressdo sexual e outros atos criminosos,

que:

As drogas usadas na DFSA e outras DFC tém uma ou mais das seguintes
propriedades: podem causar sedacdo, amnésia anterograda, sdo inodoras e
insipidas, dissolvem-se facilmente em bebidas alcodlicas e outras, sdo de a¢éo
rapida (dentro de 30 minutos ou assim que administrada), tém uma meia-vida
plasmatica geralmente curta (algumas horas) e geralmente requerem uma dose
baixa para serem eficazes (as excegdes incluem etanol, GHB e GBL e
compostos relacionados) (UNODC, 2011, p. 13 e 14).

Relatos na literatura, apontam que existem numerosas substancias a serem utilizadas
nesse tipo de crime, como depressoras do sistema nervoso central (SNC). Dentre elas estdo

incluidas drogas de venda livre, prescritas e ilegais como:
3.1.1 Benzodiazepinicos (BZD)

S&o farmacos que constituem o grupo de psicoterapicos, comumente utilizados como
ansioliticos, sedativos, hipnéticos, relaxantes musculares e também como anticonvulsivantes
(BAIRROS; YONAMINE, 2014; NALOTO et al., 2015). Os medicamentos da classe dos

Benzodiazepinicos (BZD) séo caracterizados como depressores do SNC por agirem nos
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receptores acido gama-aminobutirico (GABA) que quando associados a determinadas

substancias psicoativas ou em altas doses apresentam efeito dopador potencializado em suas
vitimas, causando alteracdes das atividades psicomotora e cognitiva, sonoléncia e tontura nas
mesmas (BAIRROS; YONAMINE, 2014; MONTEIRO, 2020).

Figuras 1 e 2 - Estrutura quimica de 1,4-benzodiazepinicos e 1,5-benzodiazepinicos,
respectivamente @

Clobazam

Fonte: (BAIRROS, 2014).

O Flunitrazepam (FZ) ou também conhecido como Rohypnol®, é um medicamento da
classe dos BZDs, que recebe atencéo especial das autoridades em casos de envolvimento com
estupro/roubo. Facilmente dissolvido na bebida, esse tipo de farmaco é de dificil identificacdo,
em exames de triagem, e é capaz de incapacitar a vitima rapidamente. Seus efeitos sedativos se
manifestam em cerca de 20-30 minutos apds a ingestdo e podem durar de 8-24 horas,
apresentando tempo de meia-vida de eliminagdo em torno de 13-19 horas (BAIRROS;
YONAMINE, 2014). Seus principais efeitos sdo sedacéo, reducédo da ansiedade, desinibicéo,
relaxamento muscular e amnésia, este Gltimo favorece o criminoso obtendo, assim, um amplo
controle sobre sua vitima. Além disso, por ser utilizado como DFC, o fabricante Hoffman — La
Roche alterou sua composicdo para que ele fosse menos solivel e que ao se dissolver

apresentasse uma coloracdo azul, criando uma heterogeneidade. (TAKITANE et al., 2017).
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Figura 3. Estrutura quimica Flunitrazepam

Fonte: PubChem (2005)

3.1.2 Gama-hidroxibutirato (GHB)

E uma substancia psicoativa depressora do SNC, que recebe atencido especial das
autoridades devido ao seu uso como DFC. Além disso, esse farmaco era utilizado com
finalidade terapéutica, como anestésico geral, tratamento do alcoolismo, da sindrome de
abstinéncia alcoolica e opiacea, e devido a sua capacidade de liberacdo de horménio do
crescimento comecou a ser usado de forma indiscriminada pelos fisiculturistas. Seus efeitos
colaterais apresentam-se semelhantes aos do etanol, causando desinibigdo e aumento da
sociabilidade, aumento do libido e amnésia anterdgrada. Também conhecida como “ecstasy
liquida”, “easy lay” (sexo facil) e “fantasia”, essa substancia ndo apresenta sabor, cor ou cheiro
facilitando, assim, a adulteracdo de comidas e bebidas (BAIRROS; YONAMINE, 2014;
PACHECO, 2017).
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Figura 4. Estrutura quimica GHB
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Fonte: adaptado (PACHECO, 2017)

Bairros e Yonamine (2014) retratam que essa substancia pode ser administrada por via
intravenosa ou oral, sendo rapidamente absorvida no trato gastrointestinal apresentando um
pico de concentracdo plasmatica de 25-45 minutos e que dependendo da dose seus efeitos
podem durar cerca de quatro horas.

3.1.3 Cetamina (KET)

A Cetamina € um farmaco que atua como anestésico e analgésico geral, utilizado na
medicina veterindria e em emergéncias médicas, ainda restrita devido aos seus efeitos
alucindgenos e estimulantes. Seu uso como DFC tem o propoésito de induzir amnésia e causar
distorgdes visuais e auditivas favorecendo o ato criminal (BAIRROS, 2014; REIS, 2018).
Adamowicz e Kala (2005) descrevem que a KET pode ser encontrada principalmente na forma
de liquido sem cor e cheiro para ser administrado intramuscular ou apresentando-se como um
po branco, que pode ser inalado ou misturado com tabaco e/ou maconha para ser fumado. Sendo
que ambos podem ser misturados em bebidas de potenciais vitimas.

Figura 5. Estrutura quimica Cetamina

Fonte: PubChem (2005)
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3.1.4 Etanol (&lcool)
Considerado o composto quimico relacionado a maioria das DFCs, o etanol é uma
substancia psicoativa depressora do SNC (BAIRROS; YONAMINE, 2014). Devido ao seu

baixo custo e sua legalidade, Reis (2018) aponta em sua pesquisa que o etanol tem sido a

substancia mais utilizada, junto com outros medicamentos, com o intuito de cometer crimes de
abuso sexual. Isso ocorre porque a mistura de alguma substancia e/ou farmaco com o alcool
potencializa o efeito das mesmas, deixando uma falsa impressdo de embriaguez na vitima ao

invés de dopada.

Figura 6. Estrutura quimica Etanol
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Fonte: PubChem (2004)

Conforme a dose administrada, a combinagédo desse composto com outras drogas pode
causar sonoléncia, amnésia, perda de consciéncia, alucinacdes e, em alguns casos, a perda de

inibicdo dando a entender qualquer tipo de ato sobre a vitima como consensual (REIS, 2018).
3.1.5 Outras classes de DFC

Nos casos de DFC, outros tipos de compostos quimicos chamam atengdo ao serem
encontrados na matriz biolégica das vitimas. A Escopolamina e os hipnéticos ndo
benzodiazepinicos (zolpidem) sdo exemplos de medicamentos que podem proporcionar
sedacéo e perda de memdria (BAIRROS; YONAMINE, 2014).

Outras classes de substancias, usadas com a mesma finalidade, sdo os Anti-histaminicos,
causando na vitima efeitos semelhantes aos benzodiazepinicos ao promover submissao

guimica. Drogas ilicitas como maconha, opioides (morfina, heroina, diversas substancias
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sintéticas), cocaina, anfetaminas, acido lisérgico (LSD) podem estar envolvidas nesse tipo de

situagdo, agindo como depressoras da atividade cerebral diminuindo, assim, a capacidade de
raciocinio (BAIRROS; YONAMINE, 2014).

Devido a facil comercializacdo e obtencdo de tais substancias, elas tém sido utilizadas
como DFCs em diversos paises. Porém, independente dos esforcos das entidades
governamentais, laboratorios forenses e instituicGes de pesquisa, os dados sobre a prevaléncia
desse tipo de crime ainda é desconhecido. Isso ocorre, principalmente, devido ao impacto destes
compostos no sistema nervoso central de suas vitimas causando perda de memoria e/ou
consciéncia diminuindo, assim, o nimero de casos reportados (BAIRROS; YONAMINE,
2014).

Além do mais, Bairros e Yonamine (2014) apontam que alguns fatores que podem
afetar nas investigacOes estdo relacionados com falta de comunicacao entre os profissionais
responsaveis pela inquiricdo, atraso na coleta de evidéncias justificadas pelo fato de algumas
substancias serem eliminadas rapidamente no organismo ou devido a sua alta gama que podem
ser utilizadas para cometer o delito. A falta de estrutura nos laboratérios e metodologias
analiticas validadas, além da auséncia de protocolo-padréo internacional serdo prejudiciais na

identificacdo das DFCs

3.2 ASPECTOS ANALITICOS ENVOLVENDO DFC

A escolha de uma amostra bioldgica para a identificacdo de DFC é crucial para a
toxicologia forense, visto que ha uma série de desafios analiticos e investigativos. Dessa forma,
o tipo de abordagem vai depender do tempo decorrido da dendncia do ato criminal (BUSARDO
etal., 2019).

Um dos desafios para a investigacdo deste tipo de crime esta relacionado com os efeitos
amneésicos da (s) substancia (s) administrada (s) na vitima. Devido aos lapsos de memoria, pode
ocorrer um atraso na comunicacao do incidente, isso quando os casos sao relatados. Além disso,
existe a possibilidade de a vitima estar inconsciente durante o crime o que dificulta ainda mais
a denuncia, a ndo ser que desperte a suspeita de agressdo (UNODC, 2011).

A escolha da matriz biolégica depende de diversos fatores podendo estar relacionadas
com a natureza, estabilidade da amostra a ser analisada, tipo de investigacdo (ante mortem e

post mortem), praticidade de coleta, consideraces analiticas e de ensaios como, também a
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interpretacdo dos resultados. Isto posto, as analises toxicolégicas podem relacionar-se a

qualquer fluido ou tecido organico mediante ao objetivo e resultado prévio de cada abordagem
(PRITSCH, 2020; BOMBANA, 2021).

3.2.1 Matriz bioldgica

Com o desenvolvimento de novas tecnologias na identificacdo de analitos, a utilizacéo
de variadas matrizes biologicas tem-se tornado mais acessivel e possivel (BORDIN et al.,
2015). Existem diferentes amostras que podem ser coletadas, variando de acordo com cada tipo
de situacdo (urina, sangue, cabelo, fluido oral, vémitos, residuos da cena do crime e roupas). A
abordagem para cada uma delas sera realizada mediante a sua composi¢do, incorporacao do
analito e a janela de deteccdo das matrizes (BAIRROS, 2014; BOMBANA, 2021).

3211 Urina

A urina é considerada a matriz bioldgica de escolha para anélises em vitimas com
suspeita do uso de DFC, além de ser uma amostra ndo invasiva e de facil coleta a maioria dos
farmacos e produtos de biotransformacdo sdo excretados em altas concentracbes na urina
(BAIRROS, 2014). E recomendado a coleta de no minimo 50ml da amostra em pelo menos
dois recipientes estéreis, sem precisar de conservantes, apenas manté-la sob refrigeragdo (2-
8°C). Se o periodo para analise exceder 24 horas, € aconselhavel armazenar a amostra em um
freezer a -18°C. Para uma melhor detec¢do, a amostra deve ser obtida logo apds o ocorrido pois
podem ser eliminadas rapidamente do organismo (UNODC, 2011).

Geralmente uma amostra de urina positiva é uma prova suficiente de exposicao a alguma
droga, dentro de um periodo de cinco dias antecedentes a coleta da amostra. Algumas DFC’s,
como o etanol e GHB, possuem a janela de detec¢do curta para esta matriz, sendo assim a
determinacdo das mesmas deve ser feita antes do prazo limite sugerido (96 horas pds-ingestéo).
Em resultados negativos, uma investigacdo mais profunda deve ser feita, nesse caso a busca
deve ser realizada atraves do sangue (BAIRROS, 2014; PRITSCH, 2020).

3.2.1.2 Sangue
O sangue é uma matriz habitual que fornece uma relacdo entre a concentracdo da droga
no sangue com o estado clinico do individuo (BORDIN et al., 2015). Ele deve ser coletado

concomitante a urina, preferencialmente 48 horas apds o suposto incidente, evitando o uso de
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etanol ou outros tipos de solventes na desinfecgéo da pele. Deve ser coletado pelo menos duas

amostras de 5 ml em tubos de sangue contendo fluoreto de sodio (NaF) ou oxalato de potassio,
para evitar degradacdo e coagulacdo. Seu armazenamento deve feito atraves de refrigeracéo a
2-8°C o0 mais rapido possivel e se em 24 horas ndo for possivel realizar a analise, aconselha-se
a preservar a amostra em um congelador (-18°C) ap0s a separagdo do plasma (UNODC, 2011,
BAIRROS, 2014).

Entretanto, Bairros (2014) ressalta sobre a amnésia anterégrada e/ou perda de
consciéncia gque as vitimas podem ter. Esse tipo de situacdo pode dificultar na estimativa de
tempo do incidente e, consequentemente, devido ao pequeno periodo de detec¢do de uma
suposta DFC nesta matriz, diminui a possibilidade de identificagdo do analito no sangue.

3.2.1.3 Cabelo

O cabelo é uma matriz que possui larga janela de detec¢do facilitando a identificacéo de
substancias em casos de notificacdo tardia. Podendo ser coletados pelo menos quatro semanas
apos o incidente suspeito, € preciso cortar (0 mais préximo possivel do couro cabeludo) no
minimo duas amostras de cabelo da espessura de um lapis. Caso a vitima possua a cabeca
raspada, pelos pubianos, axilares, pernas ou tronco também podem ser utilizados para analise
(UNODC, 2011; BOMBANA, 2021).

Por mais que algumas DFC’s tenham a capacidade de incorporacdo capilar e um
substancial progresso de metodologias analiticas para benzodiazepinicos, GHB e outras
substancias de interesse forense, o cabelo pode apresentar desvantagens relacionadas a
contaminacdo externa e diminuigdo na concentracdo de substancias na matriz devido a
procedimentos estéticos e cosméticos. Além disso, a analise do cabelo pode possuir baixa
especificidade, sendo assim, em casos de resultados positivos a analise aponta que a vitima
consumiu alguma substancia em qualquer momento, mas ndo necessariamente no momento do
ataque (BAIRRQOS, 2014; BOMBANA, 2021).

3.2.1.4 Fluido oral

Recentemente, o fluido oral tem ocupado um lugar de destaque como matriz bioldgica
para a deteccdo de drogas. A coleta desse tipo de matriz é considerada facil, rapida e ndo
invasiva, podendo ser coletada através da baba, expectoracao e estimulacédo salivar ou por meio

de um dispositivo de coleta. O fluido oral serve para a pesquisa de exposi¢ao recente a certas
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substancias, dependendo de sua natureza, podem ser detectadas até cerca de 2 dias depois do
contato, como nos casos da maconha e anfetaminas. Porem, mesmo sendo de facil coleta,
substancias administradas por via oral podem contaminar a amostra, além disso, ainda nédo
existem muitos estudos que avaliam o tipo de exposicédo, a interferéncia dos coletores e seus
adulterantes (BORDIN et al., 2015; BUSARDO et.al.,2019; BOMBANA, 2021).

3.2.1.5 Outras matrizes bioldgicas

Além das matrizes classicas como urina, sangue, cabelo e fluido oral, outros tipos de
matrizes biologicas tém-se destacado nas analises toxicologicas. Consideradas matrizes
alternativas, podem ser de grande importancia para a elucidacéo de alguns casos. Em alguns
casos, se um determinado farmaco n&o for totalmente absorvido antes do vomito ocorrer, ele
pode ser detectado em quantidades significativamente altas em uma mancha de vémito, a qual
deve ser preferencialmente congelada logo apés sua coleta (UNODC, 2011).

Outra matriz bioldgica alternativa a ser considerada é o suor, que além de apresentar
uma coleta simples e ndo invasiva, fornece uma ampla janela de deteccéo (de até 14 dias). Nessa
matriz € possivel encontrar as proprias substancias utilizadas pelo individuo, ao invés de seus
metabdlitos. Drogas de abuso, como o etanol, anfetaminas, GHB, cocaina, fenobarbital e a
metadona ja foram identificadas no suor. No entanto, existem limitacGes referentes a falta de
contetdo sobre 0 uso dessa matriz na literatura, incluindo a falta de informacé&o sobre a relacéo
dose-resposta. Acrescentando, ainda, a baixa concentracdo de analitos exigem técnicas
analiticas altamente sensiveis e seletivas (BORDIN et al., 2015).

O humor vitreo também é utilizado como matriz bioldgica alternativa para diversas
determinacGes analiticas post mortem, auxiliando em casos em que outros tipos de amostras
ndo se encontram acessiveis, como € o caso da urina ou do sangue (CARAPITO, 2021). Sendo
bastante Gtil em exames de alcoolemia, essa matriz compreende em um liquido gelatinoso
contido no interior do olho, garantindo sua preservacdo durante os processos de putrefagéo.
Localizada no interior da camara ocular, essa matriz recebe protecdo contra traumas além de
ser um ambiente consideravelmente estéril. Sua coleta € realizada através de uma punc¢éo na
parte lateral do olho, porém, por apresentar baixo volume (cerca de 2 ml) o niUmero de ensaios
é limitado (BORDIN et al., 2015).
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3.2.1.6 Outras amostras

Em casos onde é possivel ter acesso a cena do crime, qualquer item que possa conter
residuos de drogas como copos, garrafas, liquidos ou qualquer outro tipo de recipiente, devem
ser recolhidos para analise. Roupas, lencois, dispositivos sexuais, preservativos, etc. sdo outros
exemplos de vestigios a serem coletados com medidas de precaucgdo classicas para a analise de
DNA (UNODC, 2011).

3.2.2  Principais técnicas de preparo

Muitas substancias utilizadas para facilitar crime possuem propriedades de sedacéo,
amnésia anterdgrada, sdo inodoras e insipidas, apresentam rapida diluicdo em alcool e outros
tipos de bebidas, sdo de acdo rapida, com tempo de meia-vida plasmatica geralmente curto e
em sua maioria requerem uma dose minima para serem eficazes (exceto pelo etanol, GHB e
GBL e seus compostos). A deteccdo de DFC exige técnicas analiticas altamente sensiveis e
seletivas, visando reduzir qualquer tipo de interferéncia e garantir a viabilidade de seus
resultados (UNODC, 2011; BUSARDO, 2019).

A estratégia analitica a ser adotada vai depender do tempo da amostra em relagcdo ao
suposto crime, de sua disponibilidade mediante a perda minima, para a extracao de interferentes
e a alta recuperacgdo do analito. No decorrer dos anos, a quantidade de métodos aplicados em
analises de drogas e/ou seus metabdlitos nas amostras bioldgicas com interesse forense estao
cada vez mais disponiveis. Logo, as metodologias para a identificacdo de DFC incluem testes
de triagem ou também chamadas de screening baseados na deteccdo de substancias presentes
na amostra coletada, excluindo as amostras negativas para iniciar os testes confirmatorios,
sendo eles qualitativos colorimétricos, imunoensaios e até cromatogréaficos (UNODC, 2011;
BAIRROS, 2014; BORDIN et al., 2015; PRITSCH, 2020; PROENCA, 2022).

Bombana (2021) aponta em seus estudos, sobre as principais técnicas de extracdo
utilizadas para a investigacdo de analitos em suas matrizes sdo a extracdo liquido-liquido
(liquid-liquid extraction- LLE) e a extracdo em fase solida (solid phase extraction- SPE). A
LLE é uma técnica que envolve duas fases liquidas imisciveis, uma organica e uma aquosa. A
eficiéncia em sua extracdo vai depender da compatibilidade do analito investigado pelo solvente
da extracdo, razdo das fases e do nimero de extracGes. Na extracdo, todos os solventes e
compostos de interesse serdo adicionados a um recipiente onde serdo misturados, centrifugados

e a camada organica sera removida, podendo resultar em um extrato mais limpo e pode ser mais
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seletivo, dependendo da quantidade de etapas repetidas durante seu processo (BORDIN et al.,
2015; JONES et al., 2021).

Essa técnica funciona especialmente com amostras de urina, além de ser rapida, de baixo
custo. No entanto, a LLE nao € uma técnica analito-especifica podendo extrair interferentes que
comprometam a exatiddo da analise. A extracdo de amostras aquosas como a urina e o0 sangue,
exige um valor de pH adequado e com referéncia ao pKa dos analitos alvo, devendo ser
realizada em varios valores de pH (UNODC, 2011; BOMBANA, 2021).

Utilizada como técnica alternativa a LLE, a extracdo em fase sélida (SPE) consiste na
separagdo liquido-solido permitindo o fluxo continuo das amostras evitando, assim, o
entupimento dos cartuchos SPE. Normalmente essa técnica utiliza menos solvente do que a
LLE, possibilitando o uso de amostras grandes e pequenas, que favorecem alta eficiéncia
durante a extracdo. Esta fase pode variar de acordo com as caracteristicas fisico-quimicas das
moléculas analisadas (por exemplo, interacdes hidrofobicas, hidrofilicas, troca ibnica e
imunoafinidade) tornando-a mais seletiva e sensivel. Porém, essa técnica requer o uso de
solventes toxicos, sendo muitas vezes prejudiciais a salde e ao meio ambiente (UNODC, 2011;
BORDIN et al., 2015; BOMBANA, 2021).

Uma das formas de diminuir ou eliminar a quantidade de solvente utilizado e residuos
gerados, além de simplificar as etapas analiticas, é através da miniaturizacdo dos métodos
classicos de extracdo LLE e SPE, dando origem a principais técnicas de microextracdo, a
microextracdo em fase s6lida (SPME) e a microextracdo em fase liquida (LPME) (BOMBANA,
2021). A técnica SPME tem sido utilizada para andlise de farmacos em diferentes fluidos
bioldgicos e diversas finalidades, dentre elas o screening de drogas ilicitas. Esta técnica consiste
na extracdo de compostos volateis e semivolateis em amostras aquosas, geralmente realizada
com fibras e tubos capilares revestidos com uma fase estacionaria apropriada (KATAKOTA,;
SAITO, 2010; BORDIN et al., 2015).

Alguns métodos da SPME séo usados para aplicagcdes em andlises forenses, mostrando
alta seletividade cromatografica, linearidade, precisdo e sensibilidade. Drogas ilicitas,
recreativas, cocaina e canabinodides podem ser extraidos em amostras de cabelos, urina e plasma
por meio de técnicas de HS- ou DI-SPME (SPME de headspace ou por imersdo direta,
respectivamente), a primeira refere-se a fibra exposta na fase de vapor acima de uma amostra e

a segunda em que a fibra é diretamente imersa na amostra liquida. Anfetaminas e
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metanfetaminas podem ser extraidas na urina humana através de um novo método de SPME
usando liquido iénico (IL)- fibra de silica fundida & base (KATAKOTA; SAITO, 2010).

Queiroz (2009) conclui, em seus estudos, que a SPME, apresenta vantagens quando

comparada a outros métodos de extracdo, sendo eles: a ndo utilizacdo de solvente organico,
integracdo da extracdo e da concentragdo do soluto em uma Unica etapa e em um dispositivo
extrator (reutilizavel). Além disso, a padronizacdo de seus métodos apresentam exatid&o,
linearidade e precisdo analitica satisfatdrios para fins de monitorizagéo terapéutica.

Em conjunto com a SPME, a microextracao em fase liquida (LPME) tem como objetivo
reduzir o volume de matriz (aquosa) e do solvente organico favorecendo, assim, a transferéncia
de analitos da fase aquosa para a organica, dando origem a um elevado fator de enriquecimento
que informa o grau de concentracdo do analito que ocorreu durante a extracdo. Diferentes
formatos de extracdo podem estar relacionados sendo as trés principais categorias: LPME em
gota Unica (SDME), microextracao liquido-liquido dispersiva (DLLME) e microextracdo em
fase liquida com fibra oca (HF-LPME) (BAIRROS, 2014; ELE, CONCHEIRO-GUISAN,
2018; BOMBANA, 2021).

Na SDME, a fase de extracdo é uma gota de solvente organico localizada na ponta de
uma agulha de microseringa, ndo necessitando de equipamentos especializados, no entanto a
gota pode ser perdida na amostra devido a sua baixa estabilidade. Para melhorar sua
estabilidade, uma fibra oca foi induzida protegendo a gota durante os procedimentos, evitando
interferéncia de moléculas e particulas grandes, a HF-LPME pode ser realizada através de duas
ou trés fases, existindo relatos de extracdo de anfetaminas e metanfetaminas em amostras de
urina usando LPME bifasico e trifasico (ELE, CONCHEIRO-GUISAN, 2018; HANSEN et al.,
2020; BOMBANA, 2021)

No método DLLME, o solvente de extracdo é disperso na amostra como goticulas finas
usando um solvente dispersante, é preciso que a matriz utilizada seja uma solugdo aquosa,
portanto matrizes sélidas ou com alto grau de proteinas precisam de um preé-tratamento como
diluico, precipitacdo de proteinas ou digestdo. No &mbito da toxicologia forense, a utilizagéo
da DLLME serve para a extracdo de varios grupos de drogas, incluindo substancias psicoativas,
através de matrizes biol6dgicas como sangue, urina, cabelo e fluido oral (ELE, CONCHEIRO-
GUISAN, 2018; BOMBANA, 2021).

Além das técnicas de extracdo, as cromatografias em fase gasosa ou em fase liquida,

acopladas a espectrometria de massas, também conhecidas pelas siglas em inglés GC-MS e LC-
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MS, respectivamente, sdo consideradas “padrdo-ouro” na toxicologia forense como técnicas de
andlise. Seu uso tem se tornado cada vez mais presente, visto que apresentam alta seletividade
da deteccdo de espectrometria de massas. A combinacao da cromatografia gasosa (GC) com a
espectrometria de massas (MS) explora o poder de alta resolugdo da GC para separar moléculas
com a capacidade da MS de fornecer dados precisos para a identificagdo das substancias
separadas, sendo a técnica de escolha para triagem e confirmacgdo de substancias volateis por
apresentar alta sensibilidade. Porém, este método se limita a analitos volateis e termicamente
estaveis (HONOUR, 2006; PRITSCH, 2020).

Peters (2011) relata em seus estudos, sobre a cromatografia liquida acoplada a
espectrometria massa (LC-MS), que tem se tornado cada vez mais usada na toxicologia clinica
e forense, combinando a alta seletividade da detec¢do por MS com a possibilidade de analisar
diretamente amostras aquosas e analitos hidrofilicos, termolabeis e ndo volateis, feito esse, que
a GC-MS ndo possui. Outra vantagem a se considerar esté relacionada com a sua capacidade
de avaliar conjugados de drogas intactos, sem a necessidade de etapas de hidrolise.

Como citado, anteriormente, as DFC’s séo substancias dificeis de serem detectadas,
principalmente por serem encontradas em baixas concentracdes, apresentarem instabilidade
quimica e tempo de meia-vida curto, sendo rapidamente excretados do organismo. As principais
informacdes referentes a aplicacBes de preparo de amostras bioldgicas juntamente com seus

limites de deteccdo estdo retratadas na tabela 1.

Tabela 1- Técnicas de preparo de amostras bioldgicas e seus limites de deteccao.

TECD'\IIEICA LIMITE DE TECNICA
AMOSTRA ANALITO EXTRACA | DETECCAO I?E REFERENCIA
o ANALISE

Opidides, anfetaminas,

benzodiazepinicos, 0,05-0,20 Paterson et. al.,
barbitdricos e SPE ng/mL GC-MS (2000)

antidepressivos

Canabidides sintéticos LLE > 0,1ng/mL LC-MS/MS Jager etal.,
URINA (2012)
s HS-SPME .
A:nae'gféss'iif,i ¢ com fibra | 0,01-15ng/mL | GC-NPD Ra'é‘zoosl%t)a"’
PDMS
. . Zhang et al.,
Morfina e codeina LLE 25 ng/mL GC-MS (2013)
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Cocaina, anfetaminas Pelicdo et al.,
e metabolitos SPE Sng/mL. GC-MS (2014)
> 0,5-5 ng/mL
Canabindides - Ammann et al.,
sintéticos LLE (limite de LC-MS/MS (2012)
quantificacéo)
SANGUE
0,01 g/L
Etanol HS-SPME (limite de GC/FID Rego (2008)
quantificacéo)
Opioides, cocaina, Fischella,
benzodiazepinicos e DLLME 0,05-2 ng/mL | LC-MS/MS | Odoardi e Rossi
metabdlitos (2015)
Anfetaminas, cetamina HS_SP.ME 0,01-0,012 Merola et al.,
e cocaina com fibra ng/m GC-MS (2010)
PDMS g'mg
LLE/ HS- .
Canabinol, canabidiol | SPME com 0,012-0,016 GC-MS Nadulski e
fibra PDMS ng/mg Pragst (2006)
CABELO tbra
Anfetaminas, opioides, SPE/ SFME Aleksa et al.,
cocafna e metabdlitos | oM fibra 0.2 ng/mg GC-MS (2011)
PDMS
Benzodiazepinicos e 0,001-0,02 Morini et al.,
metabdlitos LLE ng/mg LC-MS/MS (2012)
Opioides, anfetaminas, Diestad,
cocaina, LLE 0.13-71ng/mL | LC-MS/Ms | _Jonansene
benzodiazepinicos e Christophersen
metabdlitos (2006)
. - SPME com Anzillotti et al.
Canabinol, canabidiol fibra PDMS 0,5-2 ng/mL GC-MS (2014)
FLUIDO
ORAL Opioides, cocaina e Concheiro et al
metabolitos, SPE 0,5-2 ng/mL LC-MS B
. (2007)
anfetaminas
Canabinoides 0.015-0.9 Kneisel, Volker
sinteticos LLE L LC-MS/MS Auwarter e
g Kempf (2013)
. SPME com Follador et al.,
Cocaina fibra PDMS 5-12,5 ng/patch GC-MS (2004)
SUOR
Metamfetamina e SPE 9.5 na/patch GC-MS Martinis et al.,
anfetamina gp (2007)
HUMOR Opioides, anfetaminas, Peres et al.,
VITREO cocaina e metab6litos SPE 1-2 ng/mL. GC-MS (2013)
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Guillot,
Heroina e morfina LLE 10-50 ng/mL GC-MS Lefebvre e
Weber (1997)

Fonte: adaptado (BORDIN et al., 2015)

4. CONSIDERACOES FINAIS

No ambito da toxicologia forense, os avancos tecnoldgicos relacionados ao preparo de
amostras e identificacdo de DFCs e seus metabolitos em baixas concentra¢des estdo sendo cada
vez mais discutidos.

Desta maneira, a escolha deste estudo teve como foco principal, ressaltar as
problematicas envolvendo as DFCs, e em como seus impactos biopsicossociais sdo de alta
incidéncia e um grande desafio para as vitimas em potencial, legislacdo, estatisticas e
metodologias analiticas sensiveis e confiaveis.

Cabe, ainda, ressaltar, a importancia da determinacdo de padr@es internacionais com o
intuito de facilitar a deteccdo e identificacdo de tais substancias. Para tanto, além da melhoria
de um sistema de coleta de dados estatisticos sobre as DFC’s, a escolha da amostra,
identificacdo, armazenamento e transporte, e até mesmo a escolha da técnica para analise, deve
ser realizada minunciosamente garantindo a viabilidade de seus resultados.

Desta forma, ao reconhecer as dificuldades sobre a obtencdo de dados precisos sobre o
assunto, é preciso garantir o estimulo a novas pesquisas sobre a administracdo de substancias
psicoativas que facilitam o ato criminal, fornecendo apoio a provaveis vitimas aumentando o
nimero de dendncias e, consequentemente, contribuindo para elucidacdo de questBes de

interesse legal.
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