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RESUMO

A cocaina (metilbenzoilecgonina) é o principal alcaloide da Erythroxylum coca. E uma
das substancias psicoativas mais consumidas no mundo e seu consumo esta
altamente associado a disturbios médicos e psiquiatricos, levando a uma variedade
de problemas de saude, familiares e sociais. Embora a cocaina em si cause
consequéncias, a presenca de adulterantes nos produtos comercializados também ¢é
uma problematica. Tais substancias sdo usadas para imitar ou mesmo aumentar os
efeitos da cocaina. O objetivo desse trabalho foi elencar os principais adulterantes
encontrados em amostras de cocaina em amostras apreendidas no Brasil, bem como
discutir os riscos que podem representar para os usuarios através de uma revisao de
literatura. Utilizou-se a combinagéo das palavras-chave (“Cocaina”, “Adulterantes”,
“Brasil” e “Cromatografia gasosa”) em pesquisas nas bases de dados do Google
Académico, ScienceDirect, Scopus e Web of Science. Foram selecionados 15 artigos,
nos quais foram identificadas 33 substancias adulterantes. Dentre eles, a cafeina
(13,67%) foi o adulterante mais citado nos estudos, seguido pela fenacetina e
lidocaina (ambos 10,5%), levamisol (9,5%), benzocaina (6,3%) e aminopirina (5,3%).
Assim como existem diferentes classes farmacolégicas de adulterantes, existem
diferentes razdes para sua adi¢ao a cocaina. Eles sao usados estrategicamente com
o objetivo principal de mimetizar ou potencializar a agdo de um farmaco, tornando a
entrega do farmaco mais eficaz e ainda possuindo propriedades fisicas semelhantes
em relagéo ao farmaco. As propriedades farmacoldgicas e as razdes para o uso de
adulterantes na cocaina variam amplamente. Dentre eles, destacam-se os
anestésicos locais, analgésicos e antipiréticos, estimulantes, anti-helminticos, anti-
histaminicos e antiarritmicos, principalmente potencializando ou imitando os efeitos
da cocaina. As consequéncias da mistura de cocaina com adulterantes podem
representar uma série de riscos a saude dos usuarios. Principalmente devido ao efeito
combinado da cocaina e dos adulterantes quando usados em combinacdo o que

aumenta o espectro dos efeitos téxicos.

Palavras-chave: Drogas ilicitas. Cocaina. Coca. Estimulantes do Sistema

Nervoso Central. Toxicologia Forense.



ABSTRACT

Cocaine (methylbenzoilecgonine) is the main alkaloid of Erythroxylum coca. It is one
of the most widely consumed psychoactive substances in the world and its
consumption is highly associated with medical and psychiatric disorders, leading to a
variety of health, family, and social problems. While cocaine itself causes
consequences, the presence of adulterants in marketed products is also a problem.
Such substances are used to imitate or even enhance the effects of cocaine. The
objective of this work was to list the main adulterants found in cocaine samples seized
in Brazil, as well as to discuss the risks that they can represent to the users through a
literature review. It was used the combination of keywords ("Cocaine", "Adulterants”,
"Brazil" and "Gas Chromatography") in searches in Google Academic, ScienceDirect,
Scopus and Web of Science databases. Fifteen articles were selected, in which 33
adulterant substances were identified. Among them, caffeine (13.67%) was the most
cited adulterant in the studies, followed by phenacetin and lidocaine (both 10.5%),
levamisole (9.5%), benzocaine (6.3%), and aminopyrin (5.3%). Just as there are
different pharmacological classes of adulterants, there are different reasons for their
addition to cocaine. They are used strategically with the main objective of mimicking
or potentiating the action of a drug, making the delivery of the drug more effective and
still possessing similar physical properties in relation to the drug. The pharmacological
properties and reasons for the use of adulterants in cocaine vary widely. Among them
are local anesthetics, analgesics and antipyretics, stimulants, antihelminthics,
antihistamines, and antiarrhythmics, mainly potentiating or mimicking the effects of
cocaine. The consequences of the mixture of cocaine with adulterants can represent
a series of risks to the health of the users. Mainly due to the combined effect of cocaine
and adulterants when used in combination which increases the spectrum of toxic

effects.

Keywords: lllicit drugs. Cocaine. Coca. Central Nervous System stimulants.

Forensic Toxicology.
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1. INTRODUGAO

A cocaina (COC) (metilbenzoilecgonina) € o principal alcaloide da coca
(Erythroxylum coca) (cerca de 20 - 90% do conteudo total de alcaloides da folha), e
tem sido usada e abusada pelos humanos como psicoestimulante. E uma das
substancias psicoativas mais consumidas no mundo e ha muitos anos é reconhecida
como um grande problema de saude publica (DINIS-OLIVEIRA; OLIVEIRA, 2018).

O Brasil foi identificado pelo Escritério das Nagdes Unidas sobre Drogas e
Crime (UNODC) como um dos paises emergentes para o uso de drogas estimulantes.
No Brasil, a segunda substancia ilicita mais utilizada € a cocaina em p6 (BASTOS,
2017; UNODC, 2021).

O consumo de COC esta altamente associado a disturbios médicos e
psiquiatricos, levando a uma variedade de problemas de saude, familiares e sociais.
Os efeitos do seu uso sdo uma preocupacao social e de saude, pois é provavelmente
a droga ilicita mais comumente associada a violéncia relacionada ao trafico de drogas
na América (ABDALLA, 2014). Usuarios que usam COC frequentemente podem sentir
algumas sindromes psiquiatricas como ansiedade, mania, depresséo, panico e
transtornos de personalidade. A intoxicacdo pode desencadear delirios, crises
convulsivas e isquemia no cérebro e no coracéo (FERREIRA, 2017).

Embora a COC em si cause consequéncias, 0 uso de adulterantes usados
em sua producdo também é uma problematica. Tais substancias sdo usadas para
imitar ou mesmo aumentar seus efeitos. Além disso, dada a importancia para o
conhecimento forense, essas substancias sdo cada vez mais apreendidas. Tais
apreensodes, podem gerar dados importantes sobre sua produgéo e distribui¢cao, além
da técnica envolvida em sua fabricagdo com outras substancias que possuem
propriedades farmacoldgicas (CARVALHO, 2018).

Portanto, € de suma importancia a identificagado destes adulterantes e
compreender quais sdo as consequéncias ao organismo do usuario quando

adulterados na COC, de tal forma que elucide os efeitos toxicologicos e risco a saude.
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2. REFERENCIAL TEORICO
2.1 Cocaina

Droga é qualquer substancia ndo produzida pelo organismo que atua em
um ou mais sistemas, causando alteragdes no seu funcionamento (OMS, 1993). As
drogas, ou substancias psicoativas, sédo capazes de alterar o estado de consciéncia
do individuo em uso. Historicamente, o uso de drogas € um fendmeno de cunho
cultural, religioso, também utilizado de forma recreativa ou no enfrentamento de
problemas pessoais. A depender do uso, o individuo pode sofrer consequéncias
bioldgicas, psicologicas e sociais (MAURINA, 2012).

As origens do abuso de COC estdo na grande civilizagdo andina preé-
colombiana, com mais de 4.500 anos. As plantas de coca crescem em arbustos ou
arvores ao leste da cordilheira dos Andes e acima da bacia amazénica. Sdo cultivadas
em climas tropicais e em altitudes entre 450 metros e 1.800 metros. Muitas lendas o
associam aos mistérios sagrados da fertilidade, vida e morte e praticas de cura
(FERREIRA; MARTINI, 2001).

Por milhares de anos, as folhas da planta Erythroxylum coca tem sido
usada na medicina popular na América do Sul, tanto como estimulante geral quanto
para fins médicos mais peculiares. A COC foi o primeiro anestésico local eficaz,
descoberto em 1884, por Karl Koller para anestesia ocular (HAAS, 1995).

O psicanalista Sigmund Freud (1856-1939), em 1884, publicou um livro
denominado Uber Coca (em analogia a COC) em que defende o uso terapéutico,
estimulante, afrodisiaco, anestésico local e indicador no tratamento da asma, doencgas
digestivas, histeria, neurastenia, sifilis e mal de altitude. Freud prescreveu o uso da
droga por seus pacientes para tratar depressdo e dependéncia de morfina
(FERREIRA; MARTINI, 2001).

Em 1863, o quimico Angelo Mariani desenvolveu um uma mistura de folhas
de coca e vinho, chamada Mariani. A bebida, que foi amplamente aceita na alta
sociedade e apreciado pelo Papa Leao XIlI, incluia a infusdo de alcool em folhas de
coca. Em 1886, John Stice Pemberton criou um refrigerante nao alcodlico, na tentativa
de concorrer com o vinho Mariani, chamado Coca-Cola no qual continha a COC na
sua composicao até 1906, uma vez que foi substituida por outro alcaloide estimulante
do sistema nervoso central (SNC), a cafeina (CALIGIORNE; MARINHO, 2016).



19

Figura 1 — Fotografia da planta Erythroxylum coca

Fonte: SUDO (2020).

A COC também foi usada para tratamento da fome, fadiga e mal-estar,
dores no estdmago, nauseas e disturbios gastrointestinal, inclusive diarreia. A medida
que seus perigos se tornaram aparentes e alternativas se tornaram disponiveis, seu
uso médico comegou a declinar, especialmente na década de 1930, quando as

anfetaminas comecgaram a substitui-lo para alguns tratamentos (GRINSPOON, 1981).

2.1.2 Propriedades fisico-quimicas da Cocaina

A COC ¢é uma substéancia proveniente das folhas da planta Erythroxylum
coca, nativa do México, Indonésia, indias Ocidentais e América do Sul (GOLDSTEIN,
2009). Possui formula molecular C17H21NO4 (Figura 2), pKa de 8,97 e quimicamente
€ determinada como uma Benzoilmetilecgonina com nomenclatura IUPAC de éster
metilico do 8- Azabiciclo [3.2.1] octano- 2 - acido carboxilico, 3- (benzoiloxi) -8 - metil-
, éster metilico, (1R, 2R, 3S, 5S) - (9Cl, ACI), com peso molecular 303,35 g/mol (CAS,
2022). Algumas caracteristicas fisico-quimicas deste alcaloide e de seu principal sal,
estao resumidamente descritas no Quadro 1.
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Figura 2 - Estrutura quimica da cocaina

"--.._____‘__‘--

Absolute stereachemistry shown, Rotation (-)

Fonte: CAS (2022).

Quadro 1 — Algumas caracteristicas fisico-quimicas da cocaina e cloridrato de
cocaina

Ponto Caracteristicas de Solubilidade
a Férmula Peso molecular de
Substancia -
molecular (g/mol) fuséo H.0 CH;OH | (C:Hs),0 | CHCls
(C)
Cocaina C17H21NO4 303,35 98 Insoldvel | Soluvel | Solavel | Solavel
Cloridrato de | C17H21NO4.H 339,81 290 | Soluvel | Soluvel | Insolavel | Soluvel
Cocaina Cl

(H20: Agua; CH30H: Metanol; (C2Hs)20: Eter dietilico; CHCls: Cloroférmio).
Fonte: Adaptado de BOTELHO (2011).

Ambos os grupos funcionais éster sdo prontamente hidrolisados totalmente
ou parcialmente na presenca aquosa ou substancias acidas ou basicas. Reagdes de
hidrolise da COC produzem os alcaldides benzoilecgonina, metilecgonina e ecgonina
bem como o metanol, benzoato de metila e o acido benzéico (Figura 3). Tais produtos
sado frequentes em amostras de COC. O cloridrato de COC é mais a forma mais

estavel da droga, tornando-o menos apto a reag¢des de hidrdlise.
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Figura 3 - Reacdes de hidrdlise da cocaina
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Q
E \__CHs

Metilecgonina

Fonte: SUDO (2020).

Como base fraca, a COC reage com solugdes de acidos organicos ou inorganicos na
formacao de sais como cloridrato e sulfato de COC (Figura 4). Essa reagao é uma
forma eficaz para o isolamento de alcaloides presente em matrizes complexas, pois
as caracteristicas de solubilidade dos produtos da reagdo sdo muitas vezes opostas
as das bases livres (SUDO, 2020).

Figura 4 - Reagao de formagéo do cloridrato de cocaina

cr
o} Ho  +~ o
N P N v
(9,
HC1
_—
0 NaOH 0
(o] : O/ :
Cocaina (base livre) Cloridrato de cocaina

Fonte: SUDO (2020).
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2.1.3 Toxicocinética da COC

A COC ¢é bem absorvida por todas as vias. Fumar e injetar
intravenosamente alcanga seu efeito maximo dentro de 1 a 2 minutos, enquanto a
absorgao pela mucosa ou oral pode demorar até 20 a 30 minutos. Quando absorvida,
a COC ¢ eliminada pelo metabolismo de hidrélise, com uma meia-vida de cerca de 60
minutos.

Juntamente ao etanol, é transesterificada em cocaetileno com efeitos
farmacolégicos semelhantes a COC e uma meia-vida mais longa. Este metabdlito &
altamente distribuido no cérebro e no sangue. Além disso, tem meia-vida plasmatica
3 a 5 vezes maior que a COC e também pode se acumular em tecidos no qual é dificil
eliminar, gerando efeitos nocivos prolongados. Tal combinagdo aumenta os niveis
plasmaticos de COC e, assim, aumenta o risco de morte subita em 18 vezes devido
aos efeitos toxicos principalmente no coragéo e no figado (ALMEIDA, 2019; OLSON,
2014).

A COC é rapidamente metabolizada por enzimas plasmaticas e hepaticas
que hidrolisam os dois grupos funcionais éster presentes na molécula (o grupo éster
metilico e o grupo éster benzoil). A reagdo mediada por carboxilesterase do grupo
éster metilico da COC produz benzoilecgonina, enquanto a agao da colinesterase no
grupo benzoiléster resulta na formagao de éster metilecgonina. Subsequentemente,
uma pequena fragao desses produtos ainda pode sofrer outros processos de hidrélise,
formando a ecgonina. Existe outro metabdlito da COC, a norcocaina, que é produzida
em pequenas quantidades no figado por desmetilagdo do sistema citocromo P450. E

o Unico produto de biotransformacao biologicamente ativo (ALMEIDA, 2019).

2.1.4 Toxicodinadmica da Cocaina

Farmacologicamente, a cocaina é classificada como um anestésico local e
estimulante do sistema nervoso central (SNC) que interfere na neurotransmisséo
dopaminérgica, noradrenérgica e serotoninérgica. Essa agao sobre os
transportadores aumenta a quantidade de neurotransmissor na sinapse e estimulagao
sobre os receptores poés-sinapticos. Os efeitos caracterizados por estimulagao e
euforia no SNC sao impostos principalmente ao bloqueio dos transportadores de
dopamina, aumentando dessa forma a concentragdo de dopamina extracelular que

atua nos receptores D1 e D2. Varias regides do cérebro possuem receptores
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dopaminérgicos, mas quando classificados por densidade, o grupo formado por
putadmen, nucleo accumbens e caudado tem a maior densidade, seguido por talamo,
pré-cuneo, cingulado posterior, amigdala, hipocampo e lobo temporal, densidade
meédia, terceiro grupo representado por cértex orbital, giro pré-central e cerebelo
(CASTRO, 2015; COSTA, 2018).

Conhecida principalmente por sua atividade anestésica local e propensa ao
abuso, a COC aumenta a transmissado nervosa simpatica, levando a taquicardia e
aumento da pressao arterial. A COC induz dependéncia psicologica na qual os
usuarios buscam os efeitos estimulantes e euféricos da droga (RANG, 2016).

O mecanismo de agdo da anestesia topica da COC é mediado pelo
bloqueio dos canais de sodio voltagem-dependentes do neurénio. Como potencial de
acdo depende do influxo de sédio, devido a esse bloqueio ndo ha propagagdo. E
também um potente vasoconstritor por inibir a recaptacao de norepinefrina na fenda
sinaptica, horménio responsavel por ativagcdo dos receptores alfa-1 adrenérgicos
presentes nas arteriolas de tecidos periféricos. As principais respostas observadas
sao vasoconstricido, dilatagao pupilar (midriase) e aumento dos batimentos cardiacos.
A COC tem um efeito forte, mas de curta duracdo (durando cerca de 30 minutos).
Quando tomado em doses com moderagao, pode causar falta de fadiga, sono e fome.
Além disso, os individuos podem sentir euforia, éxtase e uma forte sensagéo de bem-
estar. (ALMEIDA, 2019).

As doses toxicas de COC variam amplamente, dependendo da tolerancia
individual, via de administragédo, presenca de outras drogas, entre outros fatores. A
injecao intravenosa rapida ou o ato de fumar produz altos niveis transitorios no cérebro
e no coragdo, causando convulsdes ou arritmias cardiacas, enquanto se inalada ou
ingerida pode produzir basicamente euforia. Por fim, a ingestao de 1 grama ou mais
de COC pode ser fatal (OLSON, 2014).

2.1.5 Trafico de cocaina

Segundo o Escritério das Nagdes Unidas sobre Drogas e Crime (UNODC),
a fabricacdo de COC atingiu niveis recordes em 2019. A produgédo da fabricagéo
global de COC dobrou entre 2014 e 2019 para atingir uma estimativa de 1.784
toneladas (expresso em 100% de pureza) em 2019, o mais alto nivel ja registrado. Em

2020, apesar de algumas interrupgdes na fabricacdo de COC devido a pandemia
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causado pelo Covid-19, o cultivo nos trés paises mais produtores de COC (Colébmbia,
Peru e Bolivia) ndo parece ter sido significativamente afetado no momento da
pandemia, mesmo com todas as restricdes do distanciamento social. Além disso,
houve um aumento de 9,6% das apreensdes globais de COC em 2019 comparado ao
ano de 2018 com 1.436 toneladas (pureza diversa). 90% da quantidade de COC
apreendida entre 2009 e 2019 podem refletir fatores, incluindo um aumento na
fabricagdo de COC e aumento do trafico de COC.

Somente a América do Sul representa 83% da quantidade global de COC
apreendida, com destaque para Bolivia, Coldbmbia, Peru e Brasil. O cloridrato de COC
permanece como principal produto traficado.

A América do Norte, particularmente os Estados Unidos, continua como
principal destinatario da COC traficada dos paises andinos. Corresponde a cerca de
94% da droga apreendida no continente norte-americano. Ja América Central,
Jamaica, Bahamas e Republica Dominicana se destacam na quantidade apreendida
de COC (cerca de 14 toneladas), equivalente a 1% da apreenséo global.

A Europa continua sendo o principal continente com COC apreendida, sem
contar as Américas, correspondendo a cerca de 12% da apreensao global de COC,
mas que em 2019, aumentou mais de 20% da droga apreendida, equivalendo a cerca
de 218 toneladas. Por fim, Asia, Oceania e Africa continham em 2019, 19 toneladas
(1,3%), 11,1 toneladas (0,9%) e 2,1 toneladas (0,1%), respectivamente (UNODC,
2021).

No Brasil, quase 1,5 milhdo de pessoas em 15 e 64 anos usaram COC e
“crack” em 2016. Além disso, o Brasil é uns principais paises de transito da COC para
a Europa, Asia, Africa e Oceania. O Segundo Inquérito Brasileiro de Alcool e Drogas
(I BNADS) mostrou uma taxa de consumo de COC de 2,2% na populagao geral
brasileira excluindo a populacao idosa, representando aproximadamente 3,2 milhdes
de pessoas (com 14 anos ou mais) que usaram alguma forma de COC no Brasil em
2013 (BASTOS, 2017).

O uso de COC no Brasil indica que o pais tem uma das maiores taxas de
consumo anual, tornando-se um dos maiores mercados de consumo de COC do
mundo. As politicas de prevengao e tratamento devem levar isso em conta e aumentar
a atengao ao uso de COC no pais (ZACCA, 2014). Dados recentes, de acordo com a
Diretoria de Investigagcdo e Combate ao Crime Organizador (DICOR) da Policia

Federal Brasileira, mostram que no Brasil foram apreendidas pouco mais 91 toneladas
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de COC em 2020. Sdo Paulo é o principal estado com maior quantidade de
apreensdes no Brasil com 29,56 toneladas (ton.) (Figura 5).

Dados da Policia Federal mostram que Sao Paulo, Parana, Mato Grosso e
Mato Grosso do Sul sdo os estados com maiores apreensdes entre 1995 e 2020
(Figura 6 e Tabela 1). Entre 2019 e 2020 houve uma redugédo de cerca de 13% de
COC apreendida, embora tal estatistica continue alta comparadas aos anos anteriores
(Figura 6).
Por fim, no estado do Ceara foram aprendidas cerca de 13,9 toneladas de COC entre
1995 e 2020, representando 2% do valor nacional neste periodo (Figura 7 e Tabela 1)
(POLICIA FEDERAL, 2021).

Figura 5 — Grafico de Pareto sobre apreenséo de cocaina entre os estados brasileiros

realizadas pela Policia Federal em 2020
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Figura 6 — Grafico de coluna sobre apreensdes de cocaina realizadas pela Policia
Federal no Brasil entre 1995 e 2020
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Fonte: Adaptado de POLICIA FEDERAL (2021).

Tabela 1 — Tabela com apreensao de cocaina entre os estados brasileiros realizadas
entre 1995 até 2020 pela Policia Federal

Estado Cocaina Estado Cocaina

(Sigla) (em toneladas) (Sigla) (em toneladas)
SP 216,1 GO 11,5
PR 72,3 RN 10,8
MT 71,5 ES 6,7
MS 71 PE 6,2
AM 36,1 DF 5
BA 30,5 SE 4,2
SC 23,3 MA 3,1
RJ 22,9 PB 3
PA 19,4 TO 29
MG 171 RR 1,7
RO 16,3 PI 1,3
RS 14,1 AL 1,2
CE 13,9 AP 1,0
AC 12 TOTAL 694,9

Fonte: Adaptado de POLICIA FEDERAL (2021).
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Figura 7 — Mapa do Brasil com gradiente de cores do mais claro (menor) ao mais

escuro (maior) em apreensao de cocaina entre 1995 até 2020

Da plataforma Bing
© Microsoft, OpenStreetMap

Fonte: Adaptado de POLICIA FEDERAL (2021).

2.1.6 Extragao e refino da cocaina

Em geral, a COC é comercializada ilegalmente, sendo encontrada em
diversas formas conforme a demanda do usuario e das técnicas de producéo. Isso é
evidenciado na pratica por meio das caracteristicas fisico-quimicas do produto final.
No processo de refino da COC, sua extracido se da pelas folhas colhidas embebidas
em um solvente até que uma substancia pastosa e espessa, conhecida como "pasta
de coca", se separe. Apos a extragdo da folha de coca, os tipos de COC séao
intertransformaveis (Figura 8) (ZACCA, 2014).
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Figura 8 - formas de apresentagéo da cocaina e alguns exemplos de produtos

quimicos tradicionalmente utilizados na extracao, refino e interconversao

Planta da coca
(Erythroxylum coca)

Oxido de calcio
Querosene

Acido sulfarico
Carbonato de sédio

Pasta de coca

Acido sulfarico

Permanganato de potassio
Hidréxido de amonio (aménia)
Acido clorfdrico
Carbonato de Sadio
Acido cloridrico Base da coca Calor/frio
Carbonato de Sadio (pasta de cocaina refinada)

Acido cloridrico
v Carbonato de Sdédio

Merla — Crack

Acetona

Acido:cordrico Carbonato de sédig

Calor/frio
A 4

Cloridrato de
cocaina

Fonte: Adaptado de ZACCA et al. (2014).

Esta pasta contém 40-80% de sulfato de COC, sendo o primeiro produto
pos extracao da folha de coca, apresenta-se na forma aglomerada ou em p6 com cor
acastanhada. Em seguida, passa por um processo de oxidagdo reagdo com
permanganato de potassio (KMnO4) e forma a base de coca (cocaina de base livre),
com alto grau de pureza e com cor bege claro. Esta base, é tratada com acido
cloridrico com posterior precipitagdo em solventes organicos (por exemplo, éter etilico,
acetona, acetatos orgéanicos e hidrocarbonetos) para formar cloridrato de cocaina (ou

qll

"cocaina em pd"), que é entdo exportado da América do Sul. Além disso, a base da
coca, quando filtrado em acido cloridrico forma uma solugcido aquosa de cloridrato de

cocaina e apos o tratamento com solventes alcalinos, forma-se o crack.
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O cloridrato de cocaina é soluvel em agua e é bem absorvido tanto por
inalacdo através da mucosa nasal quanto por inje¢cao intravenosa. Também é
absorvido por todas as membranas mucosas. Além disso, o cloridrato de cocaina
quando submetido em meio alcalino por meio de um solvente basico, ao seu alto ponto
de fusdo, se decompde quando incinerado e junto com o resfriamento e solidificagao,
forma-se o crack, um composto ndo friavel com cor marfim ou acastanhado
(GOLDESTEIN, 2009; ZACCA, 2014).

Por fim, tem-se a merla como outro produto refinado da COC em sua forma
livre, e utilizado pela via pulmonar. Geralmente, é vendido como uma pasta
semissolida em recipientes de metal com altos niveis de agua e sais de sédio. Assim,
a COC é hidrolisada em benzoilecgonina, que também é um dos produtos de
biotransformagéo da COC no individuo (CALIGIORNE; MARINHO, 2016).

2.1.7 Adulterantes da cocaina

A cocaina vendida ilegalmente por traficantes é frequentemente adulterada
e diluida para aumentar sua qualidade e aumentar os lucros. Os adulterantes sao
substancias farmacoldgicas que potencializam os efeitos psicoativos da cocaina ou
reduzem os efeitos adversos da ingestdo de cocaina. Diferentemente dos
adulterantes, os diluentes geralmente sao substancias que nao sao sinérgicas ou tém
efeitos semelhantes aos da cocaina, mas sao utilizadas apenas para aumentar o
volume do produto final. Qualquer produto quimico que se parega com cocaina ou
tenha propriedades semelhantes a alcaloides pode ser usado pelos traficantes como
adulterante ou diluente. Estes incluem acucar, talco e amido de milho. Esses
compostos podem ter efeitos farmacolédgicos ou diferentes toxicidades. A inalagdo de
acucar pode irritar as vias nasais. Ja o talco e amido de milho podem causar pressao
alta e fibrose pulmonar. (GOLDESTEIN, 2009; SUDO, 2020).

Certas substancias sao usadas como adulterantes em drogas ilicitas por
diversos motivos. Mais comumente, € adicionado para modificar ou imitar um
ingrediente pretendido ou para facilitar a administracdo da cocaina. Alguns
adulterantes podem ser incluidos em diferentes drogas ilicitas por diversas razées. A
adicdo de adulterantes é relativamente barata e prontamente disponivel no mercado
(COLE, 2011).
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Evidéncias indicam que cafeina, acetaminofeno e agucar s&o agentes de volume
comuns. Essas substancias tém efeitos minimos para a saude em doses baixas. No
caso da COC, a cafeina tem propriedades estimulantes semelhantes. Os adulterantes
podem ser selecionados para aumentar ou imitar os efeitos das drogas ilicitas, ou para
dar a aparéncia de uma droga de melhor qualidade, ou para mascarar um produto de
qualidade inferior. A procaina e a lidocaina tém propriedades anestésicas
semelhantes as da COC (COLE, 2011).

Por fim, um estudo feito por Kruschinski (2019), perante uma revisao de
escopo, com pesquisas em artigos em varias bases de dados, levantou os principais
adulterantes de COC descritos na literatura até 2019. Constatou-se que lidocaina,
cafeina, fenacetina, levamisol, benzocaina, procaina, diltiazem, hidroxizina,
aminopirina, paracetamol e tetracaina foram os principais adulterantes utilizados nas

amostras de COC durante o periodo estudado.

2.2.8 Identificagao laboratorial de cocaina

A identificacao final de drogas de abuso deve ser feita por meio de
metodologias analiticas com sensibilidade e seletividade adequadas para permitir a
correta interpretacao do resultado.

Sangue, urina, cabelo, suor, mecénio, saliva e liquido amnidtico sdo usados
para confirmar a exposi¢ao a cocaina em individuos. O teste de triagem inicial para
COC geralmente é feito na urina. A urina é frequentemente usada para triagem inicial
porque as amostras estao prontamente disponiveis, o teste nao € invasivo e ha muitos
kits comerciais baratos disponiveis (URSITTI, 2001).

Baseado em recomendacgdes de trabalhos cientificos do Scientific Working
Group for the Analysis of Seized Drugs (SWGDRUG), as técnicas de analise podem
ser divididas em trés niveis conforme sua capacidade em inequivocamente identificar

o analito (Quadro 2).
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Quadro 2 - Quadro de classificagédo das técnicas analiticas conforme seu desempenho

analitico
Categoria A Categoria B Categoria C
Espectroscopia no Eletroforese capilar Teste colorimétricos
infravermelho
Espectrometria de Cromatografia gasosa Espectroscopia de
massas fluorescéncia
Ressonancia magnética Espectrometria de Imunoensaios
nuclear mobilidade ibnica
Espectroscopia Raman Cromatografia liquida Ponto de fusao
Difracao de raio-X Microcristalizagao Espectroscopia no
ultravioleta
Cromatografia em camada
delgada
Identificadores
farmacéuticos

Fonte: Adaptado de SWGDRUG (2014).

A categoria A representa o grupo de técnicas mais seletivas, e C, as menos
seletivas (Quadro 2). Além disso, recomenda-se para analise de amostras brutas que
sejam usadas pelo menos uma técnica A, associada a uma técnica pertencente as
categorias A, B ou C. Porém quando ndo houver tecnologia A disponivel, devem ser

utilizadas pelo menos trés técnicas, sendo duas das quais pertencentes a classe B.

2.2.9 Cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas

Nesse sentido, uma das técnicas mais utilizadas para resultados
qualitativos e quantitativos normalmente sdo confirmados por cromatografia gasosa
acoplada a espectrometria de massas (CG-EM). A cromatografia gasosa € um método
de separacao fisico-quimica usado para separar componentes de uma amostra onde
os analitos organicos sdo volateis ou volatilizados. Devido a sua facilidade de
separacao, identificacdo e quantificagao de espécies quimicas, tem se destacado em
uma variedade de métodos para analise de COC em suas formas base e sal, além de
alguns alcaloides e drogas adulteradas (CALIGIORNE; MARINHO, 2016;
GOLDSTEIN, 2009).

Especificamente, métodos cromatograficos acoplados a espectrometria de
massa (EM), como a cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massas (CL-

EM) e CG-EM, sado os mais recomendados para identificar adulterantes em amostras



32

de COC devido a sua alta sensibilidade e confiabilidade na identificagdo de compostos
(CALIGIORNE; MARINHO, 2016).

Dada a sua sensibilidade, a cromatografia gasosa combinada com a
espectrometria de massa € a técnica padrao-ouro para identificar e, se necessario,
quantificar a COC em drogas brutas. Porém, o equipamento é bastante caro para
adquirir e manter em comparagéo com outros métodos. Nesta analise, a amostra é
extraida com um solvente orgénico e é injetado e vaporizado no injetor do
cromatdgrafo. O analito gasoso é transportado pelo meio de uma coluna capilar (fase
estacionaria) sob um fluxo constante de gas transportador (fase mével), como hélio
ou hidrogénio (Figura 9). A amostra é entdo passada através de uma coluna
cromatografica (CALIGIORNE; MARINHO, 2016).

Figura 9 - Coluna capilar: (a) foto; (b) corte transversal
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Silica fundida

Fase estacionaria

@ (b)

Fonte: NASCIMENTO (2018)

Ao passar pela coluna, a COC é separada dos demais componentes da
amostra, e passa pelo espectrometro de massas onde ¢é ionizada e fragmentada em
uma fonte de ionizagao por impacto de elétrons, e por fim os ions conduzidos séo
direcionados para um filtro de massa. Este é responsavel por focar uma porcéo
desses ions em uma relagdo massa/carga (m/z) pré-definida pelo analista. Os ions
m/z selecionados sao direcionados para um detector que amplifica o sinal, produzindo
um espectro de massa da substancia que, por meio de software, pode ser visualizado
e interpretado na tela do computador. Os espectros de massa obtidos das moléculas
de analito nas amostras desafiadas sdao comparados com bancos de dados de
espectrometria de massa para varios produtos quimicos (Figura 10). O espectro de

massa obtido na amostra é bastante semelhante ao espectro da COC contido no
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banco de dados do aparelho. Além disso, as moléculas presentes na amostra
possuem o mesmo tempo de retengado que o padrao de referéncia injetado antes do
dia, garantindo a identificagdo da COC nas drogas apreendidas (CALIGIORNE;
MARINHO, 2016).

Figura 10 - Esquema simplificado de um espectrOmetro de massa
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Fonte: NASCIMENTO (2018).
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivos gerais

e Elencar os adulterantes mais comumente encontrados em amostras de COC por
CG-EM e os principais riscos associados ao seu uso em combinagdo com a

cocaina.

3.2 Objetivos especificos

o Listar os principais tipos de adulterantes encontrados nas amostras de COC;
e Descrever as propriedades toxicoldégicas dos adulterantes em uso concomitante
com a COC;

e Buscar justificativas para o uso de adulterantes em amostras de COC.
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4. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo do tipo revisao de literatura. De acordo com Gil
(2022), a revisao de literatura é construida mediante produgdes cientificas
previamente publicadas. A principal vantagem da pesquisa bibliografica € que ela
permite ao pesquisador cobrir uma gama maior de fendbmenos do que estuda
diretamente.

O estudo foi realizado na Universidade Federal do Ceara (UFC) —
Campus Fortaleza, entre margo a novembro de 2022.

Com a finalidade de atingir o objetivo de estudo, utilizou-se a
combinagdo de palavras-chave “Cocaina”, “Adulterantes”, “Brasil” e “Cromatografia
gasosa”, bem como na lingua inglesa sendo estas: “Cocaine”, “Adulterants”, “Brazil”’ e
“Gas Chromatography”, em pesquisas nas bases de dados da Scopus, ScienceDirect,
Google Académico e Web of Science nos ultimos 20 anos.

Os critérios de exclusdo foram: estudos que ndo condizem com o tema

principal do trabalho, além de trabalhos que nao estejam disponiveis na integra.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Procedeu-se com a leitura do titulo e resumo das publicacdes encontradas,
para identificar o objetivo, método utilizado e resultados alcangados. Segundo Gil
(2022), essa leitura preliminar € de carater exploratério, de forma que filtra os artigos
cientificos mais importantes para a pesquisa que sera realizada.

Os artigos selecionados foram sistematizados em tabelas, incluindo titulo,
ano, regido de publicacdo, objetivos, instrumentos de coleta de dados, métodos de
analise dos dados, numero de amostras e achados por meio de estatistica descritiva.

Mediante ao critério de analise de adulterantes em COC no Brasil, foram
obtidos um total de 316 publica¢gdes. O numero de publicagdes obtidos em cada base
de dados foi esquematizada na figura a seguir, bem como sua selegéo.

A partir da analise geral dos estudos, é possivel observar que os
repositérios institucionais possuem maior numero de publicacbes totalizando 8
publicagdes no que tange a relatério de pesquisa, trabalho de conclusao de curso,
dissertacao e tese (Figura 11).

Figura 11 - Diagrama de selecao de publicacdes
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Fonte: Elaborado pelo autor.

Foi possivel observar que as publicacbes foram feitas entre 2012 e 2020. O
ano de 2013 e 2019 foram os periodos com mais publicagdes na area (Tabela 2).



Tabela 2 — Ano de publicagdes
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Ano N° de publicagbes Porcentagem
2012 1 7%
2013 3 20%
2014 1 7%
2015 1 7%
2016 1 7%
2017 2 13%
2019 4 27%
2020 2 13%

Fonte: elaborado pelo autor.

Em relacdo a origem de pesquisa das publicagbes, a regiao Sudeste

predominou entre os estudos selecionados com 9 resultados, seguido da regiao

Nordeste com 4 resultados e Norte com 3 resultados (Tabela 3). Magalhéaes et al.

(2013) foi o unico estudo que pesquisou em dois estados diferentes (Amazonas e

Minas Gerais).

Tabela 3 — Estados analisados

UF

Quantidades de locais analisados

Sao Paulo
Minas Gerais
Amazonas
Ceara
Espirito Santo
Pernambuco
Piaui
Rio de Janeiro

Rio Grande do Norte

Rondoénia
Total

4

B N . T Y N U N G I v ]

-
(o]

Fonte: elaborado pelo autor

O Quadro 3 a seguir apresenta o compilado dos artigos selecionados para o presente

trabalho, que serdo discutidos a seguir.
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5.1. Levantamento dos adulterantes

A partir da leitura das publicacdes incluidas no estudo, foi possivel realizar
o levantamento do adulterantes contidos em amostras de COC. Uma gama de
adulterantes foi encontrada, totalizando 33 tipos (Tabela 4). Destes, destacaram-se 6,
apresentados na Figura 12. Dentre todos, a cafeina (13,67%) foi o adulterante mais
citado nos estudos, seguido pela fenacetina e lidocaina (ambos 10,5%), levamisol
(9,5%), benzocaina (6,3%) e aminopirina (5,3%).

E possivel observar a presenca de outros adulterantes (44%) presentes
nos estudos. Entretanto para tais, ndo sera realizada uma abordagem mais
aprofundada, visto que se apresentam pouco frequente, ou seja, foi verificada sua
citacdo em poucas publicagdes. Neste conjunto, vale ressaltar que os adulterantes
paracetamol e procaina foram encontrados em trés publicagbes, acetaminofeno,
bicarbonato de sédio, cinamoilcocaina, metilecgonidina, orfenadrina, paracetamol e
teofilina foram encontrados em duas publicacbes. Por fim, todos os demais foram
citados em uma publicacdo.

Apesar de tais substancias ndo serem abordadas no presente estudo,
podem apresentar consequéncias aos usuarios, visto que se trata de uma substancia
ativa.

A cafeina foi o adulterante mais citados nas publicagcbes selecionadas. Tal
resultado condiz com outros estudos encontrados na literatura como nas publicacdes
de Magalhaes et al. (2013), Ferreira (2019), Aimeida (2019), Sant’ana (2019), Cunha
(2013) e Silva et al. (2020). Por outro lado, estudos ainda divergem neste aspecto.
Alguns autores mostram a fenacetina como principal adulterantes em amostras de
COC, mencionados nas publicagbes de Antonio (2012), Castro-Neto (2019), Oliveira
(2017) e Santiago e Melo (2018). O levamisol também foi relatado no estudo de
Lapachinske et al. (2015), como o principal adulterante, e a lidocaina nos estudos de
Fukushima et. al. (2014), Neves (2013) e Souza et al. (2016). O estudo de Sudo (2019)
tem uma atipicidade enquanto adulterantes encontrados em amostras de COC, com
o éster trimetil acido bodrico. Esses estudos demonstram a importadncia do
conhecimento dos adulterantes visando a possibilidade de rastreabilidade do trafico e

da origem das amostras de COC apreendidas. Ressalta-se também que a publicagéo
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de Santiago e Melo (2018) ocorrida no Ceara demostra o estado com a maior

variedade de adulterantes em COC.

Figura 12 — Porcentagem de adulterantes encontrados nas publicacdes
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Fonte: elaborado pelo autor.

(ABO: Acido Borico; AMI: Amido; AMP: Aminopiridna; ATE: Atenolol; BCS: Bicarbonato de Sédio; BEG:
Benzoilecgonina; BEN: Benzocaina; CAF: Cafeina; CAR: Carisoprodol; CCA: Carbonato de Calcio;
CET: Cloridrato de Cetamina; CIN: Cinamoilcocaina; CLO: Clonazepam; CRE: Creatina; DIP: Dipirona;
FDP: Ftalato de dipentila; FDT: Fendimetrazina;; FEN: Fenacetina; IBU: Ibuprofeno; LEV: Levamisona;
LID: Lidocaina; MAP: 4-metilaminoantipirina; MET: Metotrimeprazina; MGN: Metilecgonidina; NOR:
Norcocaina; ORF: Orfenadrina; PAR: Paracetamol; PIR: Pirinamina; PRO: Procaina; SUL:
Sulfonamida; TAM: Tetramisol; TEO: Teofilina; TET: Tetracaina; TRO: Tropococaina).



Tabela 4 — Quantidade de adulterantes nas publicagoes
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SANTIAGO, A. S.

FERREIRA, N. G. et. al.

CASTRO-NETO, A. G. et

al.
SILVA, C. G. et al.

SUDO, J.T.C. et al.

OLIVEIRA, A. C.

ANTONIO, A. S.

LAPACHINSKE S. F. et

al.
SANT'ANA, L. D.

NEVES, G. O.

SOUZA, L. M. et al.

CUNHA, K. F.

CAF

-+

+

+

-+

+

+

+| FUKUSHIMA A.R. et al.

+

+| MAGALHAESE. J. etal.

+

LEV

+

+ |+

+

+

-+

+

FEN

+

+

+

MAA

+|+|+|+| ALMEIDA,D. J.C.etal

+ 4+ ]+

BEN

LID

+

+

-+

PRO

+

AMP

FDT

-+

ABO

MET

CET

CAR

MGN

CIN

NOR

+ |+ |+ |+ |+

PAR

TET

ORF

SUBSTANCIAS

FDP

CCA

BCA

CRE

DIP

AMI

TAM

ATE

CLO

IBU

PIR

TEO

|+ |||+ ]+ ]+ +

TRO

BEG

+

SUL

+

TOTAL

18

12

9

7

7

11

6

5

4

4

4

3

2

2

1

Fonte: elaborado pelo autor.
(ABO: Acido Bérico; AMI: Amido; AMP: Aminopiridna; ATE: Atenolol; BCS: Bicarbonato de Sédio; BEG:
Benzoilecgonina; BEN: Benzocaina; CAF: Cafeina; CAR: Carisoprodol; CCA: Carbonato de Calcio;
CET: Cloridrato de Cetamina; CIN: Cinamoilcocaina; CLO: Clonazepam; CRE: Creatina; DIP: Dipirona;
FDP: Ftalato de dipentila; FDT: Fendimetrazina;; FEN: Fenacetina; IBU: Ibuprofeno; LEV: Levamisona;
LID: Lidocaina; MAP: 4-metilaminoantipirina; MET: Metotrimeprazina; MGN: Metilecgonidina; NOR:

Norcocaina;

ORF: Orfenadrina;

PAR: Paracetamol;
Sulfonamida; TAM: Tetramisol; TEO: Teofilina; TET: Tetracaina; TRO: Tropococaina).

PIR: Pirinamina;

PRO: Procaina;

SUL:
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5.2 Propriedades farmacolégicas e efeitos adversos do adulterantes

O objetivo dos vendedores de drogas é a lucratividade do seu produto, logo
precisa ser atrativo, com novos produtos e tendéncias nas vias de administracdo de
drogas ilicitas. A frequéncia de alguns adulterantes pode resultar em uma boa venda
no mercado para os vendedores/produtores de drogas ilicitas, desde que tal
adulterante esteja disponivel no momento (BROSEUS, 2015).

Por mais que os riscos associados ao uso de COC sejam conhecidos, os
perigos junto aos adulterantes de drogas normalmente n&o sdo considerando da
mesma forma. A falta de analises forenses de rotina para identificacdo de
adulterantes, bem como da causa dos efeitos adversos, carece informacdes que
podem causar consequéncias na saude publica (COLE, 2011).

Os adulterantes serao apresentados conforme ordem descrente de mais

citado para menos citado. Suas estruturas quimicas estdo apresentadas na figura 13.

Figura 13 — Adulterantes mais comumente encontrados em amostras de cocaina no

Brasil
0
~ J&N/ N i
N N
) /©/ T ~_”
o//I\N N ~o 8
|
Cafeina Fenacetina Lidocaina
\ o}
OO ~ s
N/ S \
2 HoN
Levamisol Benzocaina Aminopirina

Fonte: ChemicalBook (2022).

5.2.1 Cafeina

A cafeina pertence a classe das metilxantinas, presente em refrigerantes e

bebidas energéticas. Além disso, estdo presente principalmente em cafés e chas,
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responsaveis por 90% do consumo de cafeina (RITTER, 2020). Atualmente, a cafeina
€ o0 psicoestimulante mais usado mundialmente. Estima-se que cerca de 80% da
populagao mundial consuma essa substancia (WILLSON, 2018).

O mecanismo de agao da cafeina inclui principalmente o antagonismo dos
receptores de adenosina A1 e A2. Com o bloqueio dos receptores de adenosina A1 e
A2, ha o aumento da concentragcdo de adenosina monofosfato ciclico (AMPc) como
segundo mensageiro intracelular, que propaga a atividade neural de forma mais
acelerada, causando também resposta periférica, porque os receptores de adenosina
estdo presentes em diferentes tecidos (KRUSCHINSKI, 2019).

A cafeina é conhecida por ter efeitos normalmente dependentes da dose
(<= 400 mg) e efeitos adversos acima desse limiar de ingestdo, por mais que haja
variagdo para cada individuo. Por exemplo, com uma dose de 250 mg, excitagao,
estado de alerta, concentragdo e bem-estar (por exemplo, aumento da euforia,
tranquilidade e prazer) foram observados em humanos, enquanto uma dose de 500
mg causou aumento do nervosismo, ansiedade, excitacao, irritabilidade, nauseas,
parestesias, tremores, sudorese, palpitacdes, irritabilidade e possivel tontura. Doses
altas e subletais (em torno de 7-10 mg/kg) em adultos normais também causam
sintomas como calafrios, palpitacbes, tremores, rubor, nausea e dor de cabeca,
apesar das respostas individuais variarem amplamente (WILLSON, 2018).

5.2.2 Fenacetina.

A fenacetina foi introduzida no mercado farmacéutico como analgésico em
1887, mas foi retirada nos Estados Unidos em 1983 devido a niveis inaceitaveis de
nefrite intersticial em pacientes e um potencial risco tumorigénico. As possiveis vias
de exposicao a fenacetina sao orais e inalatorias. A fenacetina é prejudicial se ingerida
ou inalada e pode causar disturbios renais, hepaticos e sanguineos (GAD, 2014).

Seu mecanismo de acado envolve a redugcdo da producdo de
prostaglandinas que sensibilizam os nociceptores a bradicinina, um mediador da
inflamacgao. Seu produto de biotransformacao ativo € o paracetamol, mas algumas
pessoas sdo incapazes de metaboliza-lo devido a um defeito genético, convertendo a
maior parte da fenacetina em um produto de biotransformacgao téxico (KRUSCHINSKI,
2019).
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5.2.3 Lidocaina

A lidocaina é um anestésico local a base de amida. Também & usado como
agente antiarritmico, especialmente em pacientes apds infarto do miocardio (KIM,
2021).

A lidocaina é um dos anestésicos locais mais populares do mundo. A
lidocaina exibe seu efeito anestésico ao inibir a geragédo e propagacao de potenciais
de acao em células nervosas periféricas por meio do bloqueio ndo especifico dos
canais de sbdio. Além disso, a lidocaina inibe o transporte de células
polimorfonucleares para locais de inflamagéo, afetando os fluxos de sddio e caicio,
promovendo a estabilidade da membrana. Além disso, reduz a liberagao de citocinas
pré-inflamatérias, como fator de necrose tumoral-a, interleucina (IL)-18 e IL-8 em
células imunes e micréglia (WATANABE, 2022).

Os efeitos adversos incluem tonturas, disturbios visuais, sonoléncia,
nauseas, vomitos e alguns efeitos cardiovasculares, como bradicardia, fibrilagao
arterial e arritmias. (KRUSCHINSKI, 2019).

5.2.4 Levamisol

Levamisol € um repelente de insetos e imunomodulador (usado como
adjuvante na terapia anticancer). E eficaz contra a parasitose helmintica mais
prevalente, causada por Ascaris lumbricoides. Quanto ao seu mecanismo de acgao, &
um agonista da acetilcolina que atua nos receptores nicotinicos dos musculos
presentes nos parasitas (mais comumente nematoides), causando contragdo e
posterior paralisia das células musculares do parasito. Apesar de sua eficacia, pode
causar disturbios no sistema nervoso central (SNC) e gastrointestinais, bem como
outros efeitos adversos, incluindo agranulocitose. A droga foi retirada do mercado
norte-americano. Os efeitos adversos relatados da exposi¢cao ao levamisol apenas
para fins medicinais séo leves e infrequentes. Algumas possiveis reagdes adversas
incluem nauseas, colicas abdominais, alteragéo do paladar, perda de cabelo, artralgia
e sindrome gripal. (BRUNT, 2017; KRUSCHINSKI, 2019; RITTER, 2020).
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5.2.5 Benzocaina

A benzocaina é um anestésico local raro com solubilidade muito baixa
usado como curativo em po para ulceras cutaneas dolorosas ou como pastilha para a
garganta. Tem um mecanismo de acao semelhante a lidocaina, mas difere por
produzir um efeito anestésico de longa duragdo devido a sua liberagdo lenta. A
benzocaina imita a COC, pois ambos sao anestésicos locais do tipo éster, inibem os
canais de sédio dos neurbnios de impedir a transdugdo de sinal e induzem
clinicamente a anestesia local.

A benzocaina topica é relativamente segura e de baixo risco. No entanto,
um dos efeitos colaterais que mais ameagcam a vida € a metemoglobinemia,
caracterizada por cianose, hipéxia e dispneia que ndo melhoram com o oxigénio.
Outros efeitos colaterais incluem hipotensdo, bradicardia, parada cardiaca,
convulsdes, sonoléncia, tontura, edema e reagdes alérgicas. (KRUSCHINSKI, 2019;
RITTER, 2020; SARAGHI; HERSH, 2014; SINGH, KHALILI, 2022).

5.2.6 Aminopirina

A aminopirina € um anti-inflamatério, antipirético e analgésico. A
aminopirina é utilizada principalmente no tratamento de febre reumatica e artrite
reumatoide. Seus efeitos adversos incluem agranulocitose, anemia aplastica,
discrasia sanguinea, convulsdées e perda da consciéncia. A reducao da sintese de
prostaglandinas nos tecidos € o principal o mecanismo de agao dessa substancia
(KRUSCHINSKI, 2019; PANCHAL, 2021).

5.3 Possiveis motivos de uso dos adulterantes

5.3.1 Cafeina

A cafeina, por ser uma substancia estimulante do SNC, quando adicionada
a COC pode potencializar o comportamento de autoadministragdo da droga,
causando um efeito sinérgico. A cafeina por si ndo possui propriedades reforgadas,
mas potencializa o sistema de recompensa da COC, como fator motivacional para
buscar a droga (KRUSCHINSKI, 2019; PRIETO, 2016).

A cafeina, quando associada a COC, pode induzir a ansiedade, disturbios

de humor, dependéncia e disturbios de sonos. Além disso, a ingestao de cafeina esta
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positivamente correlacionada com transtornos por uso de substancias e demonstrou
aumentar o uso de drogas ilicitas (KRUSCHINSKI, 2019).

Ao estudar o efeito combinado da cafeina com a COC, Mehta, Jain e Bille
(2004) mostraram um efeito sinérgico. As alteragdes hemodindmicas sinérgicas
combinadas podem afetar adversamente pessoas com doengas cardiacas, como
doenca arterial coronariana. Por fim, o uso combinado de cafeina e COC pode ter um
risco maior de certas doencas do que a soma dos riscos adicionais considerados
individualmente (COLE, 2011).

5.3.2 Fenacetina

Com a adigao de fenacetina como dopante de COC, ha muitas incertezas
sobre o real motivo de seu uso. Um aspecto muito importante tem a ver com suas
propriedades fisicas, que sdo semelhantes a COC. Alguns autores acreditam que, por
suas propriedades analgésicas, auxilia no alivio da dor que pode ocorrer apos a
administragdo da droga (KRUSCHINSKI, 2019).

Deve-se notar que a fenacetina € um analgésico e antipirético com um
efeito levemente euférico. E um derivado do paracetamol e foi retirado do mercado
devido a varios efeitos colaterais adversos, como morbidade e mortalidade
cardiovascular ou renal. Por estas razbes, este medicamento pode aliviar a dor
durante o uso de COC.

Outra complicagdo grave do abuso cronico de COC, relacionada a
incorporagao da fenacetina e anestésicos locais, € a metemoglobinemia que pode
levar a hipoxemia grave, convulsdes, coma e morte. Este disturbio sanguineo é
caracterizado pela presenga de metemoglobina circulante nos glébulos vermelhos, o
que prejudica a capacidade de transporte de oxigénio dos glébulos vermelhos,
levando a redugdo de oxigénio nos tecidos (RIBEIRO, 2019; URZOLA-ORTEGA,;
MENDOZA-GOEZ; ACEVEDO, 2021).

5.3.3 Lidocaina

Como a lidocaina tem propriedades semelhantes a COC, é bastante
utilizado por ter propriedades anestésicas, e assim, os clientes sdo enganados aos
confiarem em testes de lingua para avaliar a qualidade de suas compras
(KRUSCHINSKI, 2019, KUDLACEK, 2017).
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A toxicidade aguda a COC em associagdao com lidocaina demostrou
alteragdes no SNC como convulsdes, devido a atividade sinérgicas entre essas duas
substancias. A benzocaina oxida o ferro para férrico na hemoglobina, formando a
metahemoglobina. Como ndo se liga ao oxigénio, a metahemoglobina diminui o
fornecimento de oxigénio. Além disso, devido a depresséao respiratoria causada pela
metahemogloblina, pode haver bradicardia no usuario e aumenta a toxicidade da COC
(BARAT; ABDEL-RAHMAN, 1996; COLE, 2011; KRUSCHINSKI, 2019).

5.3.4 Levamisol

Por ser uma substancia de baixo custo aquisitivo, seu uso aumenta
bastante o lucro, bem como ter caracteristicas fisico-quimicas semelhantes a COC.
Além disso, como sua meia-vida excede em muito a da COC, a combinagado de
levamisol com COC pode prolongar a duracdo dos efeitos estimulantes
(KRUSCHINSKI, 2019; RIBEIRO, 2019).

Levamisol foi originalmente desenvolvido como um repelente de insetos na
década de 1960. Possui propriedades imunoestimuladoras que aumentam os niveis
de opioides enddgenos e alteram a fungdo monoaminérgica, efeitos que podem
explicar sua popularidade como adulterante da COC. A determinacao de levamisol
deve ser realizada na analise toxicolégica de rotina das mortes por uso de COC. Seus
principais efeitos colaterais sdo leucoencefalopatia, leucopenia, agranulocitose,
hemorragia pulmonar e embolia multipla (MARTELLO, 2017; RIBEIRO, 2019).

O levamisol é metabolizado em aminorex, que é considerado uma
substancia semelhante a anfetamina devido ao seu efeito no transportador de
monoaminas. Assim, embora o levamisol adulterado tenha apenas efeitos moderados
em tais transportadores de neurotransmissores, seu metabdlito aminorex pode

produzir efeitos psicoestimulantes significativos (LAPACHINSKE, 2015).

5.3.5 Benzocaina

A benzocaina e outros anestésicos locais sdo frequentemente usados
como adulterantes para a COC porque sao relativamente baratos e podem ser usados
para diluira COC e aumentar as margens de lucro. Os anestésicos locais adormecem
as membranas mucosas e passam nos testes rudimentares de pureza da droga

realizados pelo usuario. Esses adulterantes podem aumentar a dorméncia nasal que
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ocorre quando a COC é inalada. Os usuarios de COC podem aplicar COC na mucosa
oral com a suposigao de que a COC menos adulterada entorpecera a area contatada
e indicara maior pureza da COC. A benzocaina é muito mais barata e facil de obter
do que a COC, o que a torna um diluente ideal (SARAGHI, M.; HERSH, 2014; DULIN,
N. S.; CATES, A. L.; CULLEN, J. M., 2022).

A benzocaina é uma substancia anestésicas local de venda livre e assim
como a lidocaina, causa dorméncia nasal quando a COC ¢é aspirada. As reagdes
toxicas da benzocaina causam acidose, convulsdes e arritmias em niveis de
metahemoglobina acima de 50%. (CHAKLADAR, A. 2010, SARAGHI; HERSH, 2014).

5.3.6 Aminopirina

Aminopirina foi comumente encontrada em amostras de COC apreendidas.
As preparacdes farmacéuticas sao usadas como adulterantes em drogas de abuso,
como a COC, para imitar as propriedades fisicas e os efeitos farmacoldgicos das
drogas, ou para mascarar a diluicdo pelos traficantes para aumentar o volume e os
lucros das drogas (ARAUJO, 2015).

A aminopirina pode usado com medicamento antipirético e analgésico.
Pode causar agranulocitose e supressao da medula éssea, diminuindo a quantidade
de gloébulos brancos, podendo formar substancias cancerigenas como as
nitrosaminas (WHITE; BROWNE; NAFZIGER, 2021).

Muitas substancias ilicitas sao adulteradas para compensar a subdosagem
deliberada ou para aumentar o efeito pretendido do ingrediente ativo. Esses
adulterantes podem ser perigosos, causando reagdes cardiovasculares, neuroldgicas,
sanguineas ou cutaneas, ou efeitos adversos indetectaveis. Por fim, uma substancia
ilicita pode ser contaminada ou substituida por outra durante sua fabricagao, levando
a diferengcas nos eventos adversos, na gravidade do evento adverso ou nas
caracteristicas da interacdo medicamentosa. Por fim, ndo foi encontrado nenhuma

referéncia acerca do acesso dos traficantes aos adulterantes (KRUSCHINSKI, 2019).
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6. CONCLUSAO

As propriedades farmacoldgicas e as razdes para o uso de adulterantes na
COC variam amplamente. Dentre eles, destacam-se os anestésicos locais,
analgésicos e antipiréticos, estimulantes, anti-helminticos, anti-histaminicos e
antiarritmicos, principalmente potencializando ou imitando os efeitos das drogas.

As consequéncias da mistura de COC com adulterantes podem representar
uma série de riscos a saude dos usuarios. Principalmente devido ao efeito sinérgico
da COC e dos adulterantes quando usados em combinacao, o que afeta o0 aumento
dos efeitos tdxicos.

O presente trabalho demonstra, portanto, a importancia de se compreender a
presenca de adulterantes em amostras de COC, no contexto da saude publica e
forense, pois ter essas informagdes sobre a presenca desses compostos possibilita

enfrentar esse problema e promover novas politicas publicas voltadas para as drogas.
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