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RESUMEN. Se reporta el hallazgo de “Extasis” (MDMA) y de “Love Drug” (MDA) en una muestra de
orina llegada para un andlisis rutinario de drogas de abuso. Se practicaron ensayos de orientacién inmu-
noldgicos “AMIA”, “ELISA” y “Drug Screen”, asi como una cromatografia en placa fina normalizada
(Toxilab). La confirmacién de la presencia de las drogas mencionadas se hizo por GCMS (EI) previa ex-
traccidon en fase sélida y derivatizacién con anhidrido acético para MDMA y MDA y extraccién en fase sé-
lida y liquido/liquido y derivatizacién con PFPA y HFPA para la benzoilecgonina y la metilecgonina. Se
acompaiian los espectros de masa de los derivados acetilados de la MDMA y la MDA.

SUMMARY. “Presence of “Ecstasy” (MDMA), “Love Drug”(MDA), and Cocaine Metabolites in a Biological
Sample”. The finding of “Ecstasy” (MDMA), the “Love Drug” (MDA) and cocaine metabolites in a urine rou-
tine substance abuse analysis is reported. Screening inmuno assays “AMIA”,”ELISA” and “Drug Screen”, as
well as Toxilab (a normalized thin layer chromatography) were performed. The presence of the aforementioned
drugs was confirmed by GCMS (EI), previously extracted in solid phase and derivatization with acetic anhydride
for MDMA and MDA, and solid phase and liquid/liquid extraction and derivatization with PFPA and HFPA for

benzoylecgonine and methylecgonine esters. Mass spectra of acetilated MDMA and MDA are shown.

INTRODUCCION

Multiples factores contribuyen alterar el equi-
librio psiquico del hombre y lo conducen a es-
tados depresivos o ansiosos. El deseo o la nece-
sidad de sobrellevar esos estados lo impulsan al
uso de sustancias exdgenas que lo devuelven, o
al menos asi supone, a un estado basal o nor-
mal de tranquilidad intima y de felicidad o en
procura de gratificaciones que la vida diaria no
le concede o se las da en menor medida de lo
que merece o cree merecer. Otro aspecto intere-
sante en el consumo de aquellas sustancias esta
dado por la moda, donde el sujeto es impulsado
a su uso por curiosidad o por la basqueda de
sensaciones determinadas que otros le descri-
ben.

Todas las modalidades de empleo de drogas,
licitas e ilicitas, estin comprendidas en pautas
de uso consignadas por la OMS (usos experi-

mental, ocasional y dependiente) y por la anti-
gua escuela argentina de Calabrese y Astolfi
(uso, abuso y dependencia). De acuerdo con
una clasificacién de la OMS, entre las drogas de
las que se abusa estin las anfetaminas y los alu-
cinégenos, estos Gltimos también denominados
psicodislépticos, psicodélicos o psicotomiméti-
cos. La clasificacién mis sencilla de los aluciné-
genos los divide en derivados del indol, de las
feniletilaminas y un grupo heterogéneo: el de
los “misceldneos” 1.

En el grupo de los inddlicos son paradigmi-
ticos la LSD5s, la psilocina, la psilocibina y la bu-
fotenina. En los segundos (feniletilaminas) estin
comprendidos la mezcalina y otros relacionados
con la anfetaminas (STP, MDA, MDMA). Al tercer
grupo pertenecen una gran cantidad de sustan-
cias de interés terapéutico, de estructuras y efec-
tos tan disimiles como los derivados del tropano
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(atropina y escopolamina), la miristicina, la fen-
ciclidina (relacionada con los opidceos), antide-
presivos triciclicos, anticolinérgicos antiparkin-
sonianos como el trihexifenidilo y hasta los can-
nabinoles.

La MDMA, conocida como “Extasis”, fue sin-
tetizada por cientificos alemanes en 1912 y pa-
tentada por la casa Merck en 1914 como pro-
ducto de caracteristicas anorexigenas, pero con
menor actividad que otras del mismo tipo. Ha-
cia fines de la década del '70 comienzé a ser
utilizada como droga de abuso al ponerse de

manifiesto sus propiedades alucinégenas 2. Por
su estructura quimica es una anfetamina, mien-
tras que por su accidon sobre la mente es un alu-
cinbgeno.

La via de metabolizacién mis importante de
la MDMA en el hombre es su demetilacion a
MDA (metilendioxianfetamina), compuesto tam-
bién activo conocido comunmente como “Love
Drug”. Popularmente y en la jerga de los usua-
rios (“lenguaje de la calle”) la MDMA y la MDA
reciben los nombres de fantasia 3 que se deta-
llan en la Tabla 1.

MDMA

EXTASY, ECTASY, RHAPSODY, ROLLING, VENUS, WEASEL DUST, WEISELS TAUB, WINDOW PANE

(nombre también usado para la LSD25), X, XTC, YUPPIE DRUG, THE YUPPIE DRUG, LICK"EM, LIC-
KUM (IN JELLUM), LOVE TRIP (con mescalina), LOVE DRUG (nombre también usado para la mezcla
de METAQUALONE y PCP y para MDA), M AND M’"S, MADNESS, DOCTOR, DOMEX (mezcla con

PCP), CLARITY, BOOTY JUICE (liquido),

MDA

EVE, MELLOW DRUG OF AMERICA, SPEED FOR LOVERS, MADNESS, LOVE DRUG.

Tabla 1. Sinonimia utilizada en la jerga de los usuarios (“lenguaje de la calle”) para referirse a la MDMA y a la

MDA.

La accién de cardcter alucinatorio consiste
fundamentalmente en alteraciones visuales, tic-
tiles y cronoldgicas, las dos primeras con algin
estimulo externo. De acuerdo con un clisico
concepto de la filosofia, su accién estaria mis
cercana a la produccién de una ilusién que la
de una alucinacién, por cuanto existen elemen-
tos reales capaces de afectar o alterar la percep-
cién visual, auditiva o tictil, y aquélla considera
alucinacién sélo a las percepciones sin un ele-
mento real que las induzca 4, o mas claramente
como la percepcion sensorial que no se origina
en un estimulo externo 5.

Al respecto resultan clarificadores los con-
ceptos de Carmen Garcia Lifidn, quien considera
que alucinacidn “es una alteracidén de funciones
mentales de manera tal que pueden llegar a re-
portarse percepciones muy diferentes a las
usuales cuando el sujeto se encuentra bajo el
efecto de estas drogas; los usuarios se sienten
bombardeados por una gran cantidad de esti-
mulos visuales, auditivos y tictiles que provie-
nen del medio que lo rodea” 6.

El “Extasis” (en inglés “Ecstasy” o “Ectasy”)
pertenece a las también denominadas “Drogas
de disefio”, expresidon acufiada en los afios se-
senta por Gary Henderson (Farmacéutico cali-
forniano) para definir a2 un conjunto de drogas
de abuso sintetizadas con propésitos recreati-
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vos, disefiadas y elaboradas clandestinamente
con el objeto de eludir las regulaciones sobre
drogas prohibidas. Son sustancias cuyas accio-
nes sobre la psiquis estidn relacionadas con las
incluidas en las listas internacionales que regu-
lan el cultivo, la produccién y la comercializa-
cion de sustancias con actividad toxicomanige-
na. Si bien la MDMA fue sintetizada y patentada
antes de la “creacién” de la expresion “droga de
disefio” no puede negarse que lo sea.

Cuando en 1971 se sign6 en Viena el “Con-
venio sobre sustancias psicotropicas” no estaban
incluidas la MDMA ni la MDA, aunque si un com-
puesto relacionado: la 2,5-dimetoxi- 4-metilanfe-
tamina, conocida con el acrénimo DOM y tam-
bién como STP (“Serenity, Tranquility, Peace”),
lo que indicaba el desconocimiento de la capa-
cidad adictiva de las dos primeras 7.

En cuanto a nuestra legislacion, ni la Ley
19303 ni su Decreto Reglamentario (ambos de
1971), que adoptaba aquél Convenio, las inclu-
y6 & La Resolucién N° 162/74 de la Secretaria
de Estado de Salud Publica incluyé la MDA
(pero no la MDMA) en el listado de sustancias
“estupefacientes” previstas en el Cédigo Penal
(articulo 77). En las Resoluciones N°® 242 de
1988 y N° 22 de 1989, ambas del Ministerio de
Salud y Accién Social se incorpor6é la MDMA al
listado mencionado anteriormente. Es asi como



la MDA y la MDMA son en la actualidad drogas
ilicitas incluidas en la Ley 20771.

El hallazgo de MDMA y de MDA por primera
vez en un medio bioldgico en la Argentina en el
Centro de Asesoramiento Toxicoldgico Analitico
(CENATOXA) en el afio 1998 y las metodologias
empleadas en su deteccion son el motivo de la
presente comunicacion. Es de destacar que, en
esté caso, las sustancias mencionadas anterior-
mente mencionadas fueron halladas acompana-
da de metabolitos de la cocaina.

MATERIALES Y METODOS
Materiales y reactivos

Ascendent Multi Immuno Assay (“AMIA®”)
para la deteccién de anfetaminas “Triage”, Biosi-
te #95004. Enzyme Linked Immuno Sorbent As-
say (“ELISA®”) ELISA Technologies: Amphetami-
ne (#-105210D) y Cocaine/Benzoylecgonine (#
101310). “Rapid Drug Screen®”, American Bio
Medica Corporation. Sistema normalizado de
cromatografia en capa fina “Toxilab®”, Toxilab
Inc. Columnas SPE, Woldwide CSDAU 303. Los
reactivos descriptos en el texto fueron de cali-
dad analitica.

Instrumental

GCMS Hewlett Packard 5890 serie II, con de-
tector especifico de masas 5972. Columna capi-
lar de metilsilicona HP1, “cross-linked”, 0.25mm
de didmetro interno, film de 25 pm de espesor y
25 m de longitud. Inyector automatico #18596C
serie3506A37993.

Condiciones de operacién del GCMS: volu-
men de inyeccion 1 pl; “solvent delay” 3,5 min;
“split” 1:10; modo “scan”. Temperaturas: inyec-
tor, 250 °C; interfaz, 280 °C; horno: 92 °C duran-
te 2 min; rampa: 7 °C /min hasta 270 °C; gas
vector: Helio 0,7ml/min.

Metodologia analitica

Las reacciones por ELISA, AMIA y Rapid Drug
Screen se realizaron segin lo prescripto por el
fabricante de cada uno de los reactivos.

Para el uso del Toxilab se empled la meto-
dologia de extraccién para drogas alcalinas a
pH 9,5 en Toxitubes y los cromatogramas se re-
solvieron con una mezcla de metanol-agua-ace-
tato de etilo-amoniaco (1:1.5:87:0.060 V/V) y
fueron revelados secuencialmente con vapores
de formaldehido, inmersién en Reactivo de
Mandellin, inmersién en agua destilada y en
Reactivo de Dragendorft. Con esta metodologia
no se investigd benzoilecgonina por ser una
operatoria diversa de la empleada en el esque-
ma de rutina.
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Extraccion en fase solida para
anfetaminas

La columna se acondiciond por el pasaje su-
cesivo de 3 ml de metanol, 3 ml de agua destila-
da y 1 ml de buffer de fosfato monosédico 0,1
M (pH = 6,0).

La preparacién de la muestra se realizd de la
siguiente manera: a 5 ml de orina previamente
filtrada se le agregaron 2 ml de buffer de fosfato
monosodico 0,1 M (pH = 6,0) y se ajustd a pH
entre 5,5y 6,5 con solucién 0,1 M de fosfato
mono- o dibasico de sodio. La muestra se aplico
a la columna con una velocidad de flujo de 1-2
ml/min. El lavado de la columna se hizo por pa-
sajes sucesivos de 1 ml de agua destilada, 1 ml
de 4cido acético 1 N y 3 ml de metanol. Se secod
la columna mediante pasaje de aire durante 5
min con vacio de entre 15y 20 mm de Hg.

La elucion se efectué mediante 3 ml de “sol-
vente bisico de elucion”, constituido por diclo-
rometano-isopropanol-amoniaco (78:20:2). El
extracto se evapord a sequedad bajo corriente
de nitrégeno a menos de 40 °C y se derivatizd
con anhidrido acético como se indica mis ade-
lante.

Extraccion en fase solida para cocaina y
Benzofilecgonina 10

Los pasos de acondicicnamiento de la co-
lumna y la preparacién y aplicacién de la
muestra a la columna fueron similares a lo des-
cripto para las anfetaminas. El lavado de la co-
lumna se hizo por pasajes sucesivos de 2 ml de
agua destilada seguido de 2 ml de 4cido clorhi-
drico 0,1 N y 3 ml de metanol. Se seco la co-
lumna mediante pasaje de aire durante 1-2 min
con vacio de entre 15 y 20 mmHg,

La elucidén se efectud por pasaje de 2 ml del
mismo “solvente bisico de elucién” mencionado
en la extraccion de anfetaminas. Se evapord a
sequedad bajo corriente de nitrégeno a tempe-
ratura menor de 40 °C y derivatizé como se in-
dica mis ddelante.

Extraccion liquido/liquido para cocaina y
Metilecgonina 11

A 5 ml de orina se le agregaron 0,5 ml de hi-
droxido de potasio 5 N, 2 g de sulfato de sodio
anhidro v 2 ml de éter etilico. Se agité 2 min en
vortex, se centrifugd y separd la fase orginica,
que fue evaporada bajo corriente de nitrégeno y
redisuelta en metanol para su inyeccion en el
GCMS.
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Derivatizacion por acetilacion (para anfe-
taminas) y fluoracion (para metabolitos de
la Cocaina) con 1,1,1,3,3,3 Hexaflioriso-
propanol (HFPA) y anbidrido Pentafliior-
propionico (PFPA)

Acetilacion. Al extracto seco se agregaron 50
pl de anhidrido acético-piridina (6:4), se agit6
en vortex 15 segundos, se calenté 30 min a 60
°C, evapord a sequedad bajo corriente de nitr6-
geno y resuspendié en 50 pl de metanol para su
inyeccién en el GCMS,

Fluoracion. Al extracto seco se agregaron 70
pl de PFPA y 30 pl de HFPA, se agité en vortex
15 segundos, se calenté en bafio seco a 70 °C
durante 10 minutos, se evapord bajo corriente
de nitrégeno a una temperatura no mayor de 50
°C y resuspendid en 50pl de acetato de etilo pa-
ra su inyeccién en el GCMS.

RESULTADOS

En la muestra analizada se investigd la pre-
sencia de anfetaminas y cocaina y/o sus meta-
bolitos por las metodologias inmunolégicas
AMIA, Rapid Drug Screening, ELISA y por croma-
tografia en capa fina normalizada (“Toxilab”).
Con los dos primeros reactivos inmunoldgicos
las pruebas fueron positivas para ambos tipos
sustancias (anfetaminas y cocaina y sus metabo-
litos), mientras que el ELISA lo fue solo para co-
caina/benzoilecgonina y el Toxilab, en la forma
operada, sblo para anfetaminas.

Con la orientacién antes descripta se efectud
la confirmacién de las anfetaminas presentes
mediante GCMS en un extracto obtenido por ex-
tracciéon en fase solida derivatizado, mientras
que los metabolitos de la cocaina, benzoilecgo-
nina y metilecgonina, lo fueron en extractos de-
rivatizados obtenidos en fase sélida y liquido/li-
quido, respectivamente.

Las espectrometrias de masas indicaron la
presencia de MDMA y de MDA identificadas en
sus derivados acetilados. También se identifica-
ron los derivados fluorados de la benzoilecgoni-
na y de la metilecgonina, pero no fue asi con la
cocaina. En todos los casos la calidad de los es-
pectros, con respecto a las de referencia, fue ex-
celente.

En las Figuras 1 y 2, con caracter ilustrativo,
se pueden observar los espectros de masas de
los derivados acetilados de la MDMA y la MDA
halladas en la muestra analizada.

DISCUSION Y CONCLUSIONES
La presencia de la MDA en la muestra anali-
zada no implica necesariamente el uso de dicha
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droga, ya que es un metabolito de la MDMA. Los
pasos metabdlicos de la MDMA consisten en de-
metilaciones, hidroxilaciones y desaminaciones,
La N-demetilacion es la que produce la MDA,
metabolito también activo. El metabolismo tiene
lugar fundamentalmente en el higado, donde se
produce la mencionada demetilaciébn a MDA. La
vida media de la MDMA es de unas 6 horas; en
la orina de un usuario de una dosis habitual
(entre 50 y 150 mg) se puede encontrar alrededor
del 70% de la droga inalterada, un 7% como MDA
y en menor cantidad otros metabolitos como la
dihidroxi-metanfetamina, la hidroxi-MDMA y una
decena mis, todos ellos no psicoactivos 1213,

Los resultados obtenidos con las pruebas ge-
nerales de orientacién (“screening”) respondie-
ron a lo previsto por los instructivos que acom-
pafian a los correspondientes reactivos comer-
ciales.

En el prospecto del AMIA se asevera que el
reactivo para dranfetamina da reacciones cruza-
das aceptables (en cuanto al Limite de Detec-
cién) con la MDA, la MDEA (metilendioxietilanfe-
tamina), la MDMA y la d-metanfetamina, pero no
para la /-anfetamina, la ‘metanfetamina y la fe-
niletilamina. Los resultados positivos para anfe-
taminas, asi como para la cocaina/ benzoilecgo-
nina, fueron ratificados por los hallazgos de la
espectrometria de masas.

ELISA Technologies, para el “kit” de anfeta-
minas utilizado prevé reacciones cruzadas acep-
tables entre anfetamina, efedrina, metanfetami-
na, fentermina y fenilpropanolamina, pero no
para MDMA, MDA, benzanfetamina, nilidrina e
isoxuprine. La negatividad de la reaccién para
las anfetaminas coincide con los resultados que
arroja la GCMS, que no identific6 a ninguna de
las que estaba previsto que hicieran positiva la
reaccién. Respecto de la presencia de cocaina-
/benzoilecgonina, la GCMS ratifica lo presumido
por la prueba inmunolégica (reaccién positiva)
al identificarse benzoilecgonina y metilecgonina.

El “Rapid Drug. Screening” describe reaccio-
nes cruzadas entre distintas anfetaminas y entre
la cocaina y la benzoilecgonina. Ambas reaccio-
nes positivas fueron confirmadas por las espec-
trometrias de masas.

El “Toxilab”, cuando se extrae la muestra
con la técnica general de rutina para drogas de
abuso y practicado el revelado secuencial, per-
mite suponer la existencia de anfetaminas y de
cocaina, pero no la de los metabolitos de Ia alti-
ma. El hecho de resultar positivo para anfetami-
nas y negativo para cocaina coincide con lo pre-
visto por el fabricante y la espectrometria de
masas.
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Figura 1. Espectro de masas de la MDMA.

Por todo lo expuesto se destaca la fiabilidad
que merecieron las indicaciones de los reactivos
utilizados en las pruebas de tamiz o “screening”.
El conocimiento del alcance de las reacciones
cruzadas (generalmente tenidas como un aspec-
to negativo), especificidad, propiedades y limita-
ciones, manejadas e interpretadas con un mini-
mo de habilidad puede llevar a orientar eficaz-
mente un diagnoéstico. Lo manifestado no impli-
ca reemplazar a la espectrometiia de masas en
cuanto hace a la certeza en la identificacién de
las sustancias.

El hallazgo en una muestra de rutina llegada
al CENATOXA para investigacion de psicofdrma-
cos deparé la sorpresa de la identificacién de la
presencia de MDA, MDMA, benzoilecgonina y
metilecgonina, ya que resulta para las dos pri-
meras el primer hallazgo de las mismas en un

medio bioldgico reportado en la Argentina.

El haber establecido mediante los anilisis
efectuados la presencia indubitada de dos dro-
gas como las halladas hace presumir el consu-
mo conjunto de ellas, pone de manifiesto una
tendencia a la politoxicomania y constituye un
serio llamado de atencién para las instituciones
involucradas no sélo en el control del trifico de
drogas de abuso, sino también en la preven-
cién, el diagnéstico y el tratamiento de las adic-
ciones. ‘

La MDMA es de uso muy frecuente en paises
altamente desarrollados, por lo cual resulta lia-
mativo su hallazgo en paises en vias de desarro-
llo como el nuestro. Ese hecho es sumamente
preocupante, en especial en el caso que se des-
cribe, por la alta potencialidad adictiva de las
dos drogas halladas.
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Figura 2. Espectro de masas de la MDA.
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