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Resumen: Las catinonas sintéticas forman parte de las denominadas
“Nuevas Sustancias Psicoactivas (NSP)” y representan un gran
problema debido al aumento progresivo de su popularidad en el
mercado de las drogas de abuso, representando un reto para el campo
de la toxicologia. La deteccion analitica de estas sustancias presenta
grandes inconvenientes, principalmente por la gran variedad
estructural y la complejidad de la matriz de analisis, estos factores
deben ser abarcados, por lo que se requieren avances en la deteccion
analitica de estas sustancias, que respondan a la situacion actual. En el
presente informe se hace una revision que permite recopilar
informacion acerca de la quimica y la toxicologia de las catinonas
sintéticas, el estado actual en términos de regulacion y consumo en el
panorama nacional (Colombia) e internacional, las tendencias actuales
en la deteccidn analitica de estas sustancias y los avances recientes en
la deteccion electroquimica.
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Abstract: Synthetic cathinones: a review of the current landscape
and analytical detection strategies. Synthetic cathinones are part of the
so-called "New Psychoactive Substances (NPS)" and represent a major
problem due to the progressive increase in their popularity in the
market for drugs of abuse, representing a challenge for the field of
toxicology. The analytical detection of these substances presents major
drawbacks, mainly due to the great structural variety and complexity
of the analysis matrix, these factors must be covered, which is why
advances in the analytical detection of these substances are required,
which respond to the current situation. In this report, a review is made
that allows information on the chemistry and toxicology of synthetic
cathinones, the current status in terms of regulation and consumption
in the national (Colombia) and international scene, current trends in
analytical detection of these substances and recent advances in
electrochemical detection.
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Introduccion

Las catinonas sintéticas son derivados obtenidos mediante sintesis
quimica que le deben su nombre a la molécula de origen natural
“catinona”. La catinona es el principal alcaloide encontrado en las
hojas de Khat (Catha edulis), una planta perenne autéctona de Etiopia,
que también se cultiva en el este de Africa y en el sur-oeste de la
Peninsula Arabiga, sitios donde se mastican sus hojas por tradicion
socio-cultural y religiosa, o se preparan en forma de té para obtener de
ellas el efecto estimulante (Jodo et al., 2014; Cruz et al., 2015; Feng et
al., 2017). La planta de Khat fue identificada por primera vez entre
1761y 1763 por el botanico sueco Peter Forskal, sin embargo, no fue
hasta 1930 cuando se identificd la primera molécula con el potencial
estimulante de la planta: la (+)-norpseudoefedrina (Catina), a la cual se
consideraba el principal componente activo de la planta hasta que en
1975 se aisld la catinona, un beta-ceto analogo de la anfetamina, en el
laboratorio de estupefacientes de las Naciones Unidas. Dicha molécula
mostré ser de 7 a 10 veces mas potente que la catina, pero mostrd ser
susceptible a la degradacion, generando una pérdida de sus efectos
tiempo después de cortada la planta, por lo que su consumo debia
provenir de hojas frescas (Coppola & Mondola, 2012; Jodo et al.,
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2014).
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Figura 1: Principales moléculas activas de las hojas de Khat (Catha edulis).

El surgimiento de las primeras catinonas sintéticas no se dio con el
propdsito de un consumo con fines recreativos, sin embargo, estas
moléculas terminaron empledndose con estos fines principalmente
porque su uso era muy discreto, lo cual, en un inicio, permitié que
pasaran desapercibidas ante las autoridades. Diferentes catinonas
sintéticas fueron probadas para su uso en tratamientos médicos, para
citar algunos ejemplos, la metcatinona fue probada como agente
analéptico y como estimulante locomotor (Felice et al., 2014), la
metcatinona fue la primera catinona sintética conocida junto a la
mefedrona (4-metilmetcatinona), las cuales fueron sintetizadas por
primera vez en 1928 y 1929 respectivamente (Coppola & Mondola,
2012; Felice et al., 2014; Jodo et al., 2014; Espert et al., 2015). Las
catinonas sintéticas tienen una estrecha similitud con los derivados
anfetaminicos en cuanto a la estructura quimica y los efectos generados
sobre el sistema nervioso central (SNC) (Felice et al., 2014), dicha
similitud llevo a que se buscara una aplicacion como antidepresivos y
farmacos anoréxicos a la metcatinona, bupropion (m-cloro-N-tert-butil-
catinona), dietilpropion (N, N-dietilcatinona) y dimetilpropion (N, N-
dimetilcatinona), sin embargo, de las moléculas estudiadas, se observé
que la metcatinona mostré un alto potencial adictivo, aun mayor que el
de la cocaina y la catinona, que fue atribuido a la N-monometilacion,
fenébmeno que también fue descrito para la anfetamina, que al
monometilarse y pasar a ser metanfetamina se potenciaban los efectos
generados sobre el SNC (Felice et al., 2014; Jodo et al., 2014).

Tras el descubrimiento de diversos analogos sintéticos de la catinona,
no se extendio el conocimiento de su uso recreativo hasta la entrada en
vigor de las politicas planteadas en la Convencion Unica de 1961 sobre
estupefacientes, y la posterior fiscalizacion de los estimulantes de tipo
anfetaminico en el Convenio sobre Sustancias Sicotropicas de 1971.
Las sustancias denominadas anfetaminas fueron prohibidas e incluidas,
la gran mayoria, en la lista 1, es decir, sustancias de mayor riesgo sin
aplicacién médica comprobada, lo que llevé a que se emplearan
alternativas “legales” en el mercado de drogas para sustituir las
sustancias que estaban bajo fiscalizacion (Espert et al., 2015). De
acuerdo con lo anterior, se dio lugar a la diversificacion estructural de
las sustancias fiscalizadas, pues la clasificacion establecida en el
Convenio sobre Sustancias Sicotropicas de 1971 establecia una lista de
sustancias sometidas a fiscalizacion, sin embargo, no contemplaba los
analogos estructurales. Como respuesta a esta problematica se amplid
la prohibicion de las drogas a sus analogos en la Convencion de las
Naciones Unidas contra el Trafico llicito de Estupefacientes y
Sustancias Sicotropicas realizada de 1988, fecha para la que ya se habia
acufiado el concepto de “Droga de disefio”, planteandose como medida
de control que toda droga de disefio se incluyera en la lista de sustancias
fiscalizadas de acuerdo a su analogismo estructural con las drogas ya
incluidas en esta lista (Espert et al., 2015).
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Como resultado de las medidas adoptadas en la Convencion de las
Naciones Unidas contra el Trafico llicito de Estupefacientes y
Sustancias Sicotropicas (1988), las catinonas sintéticas ganaron
popularidad en el mercado de las drogas de abuso ante la prohibicion
en muchos paises de derivados anfetaminicos como la 3,4-
metilendioximetanfetamina (MDMA), y se empezaron a presentar
como alternativas legales, alcanzando su mayor popularidad en la
primera década del 2000 (Coppola & Mondola, 2012; Jodo et al., 2014;
Valento & Lebin, 2017; Graddy et al., 2018), empleandose estrategias
de comercializacion para evadir el control de la justicia como la sintesis
de sustancias con poca analogia con las sustancias prohibidas en la lista
1, vendiéndose con etiquetas con mensajes como “no apta para el
consumo humano”, “sales de bafio”, “mezclas herbales”, “sustancias
de investigacion”, entre otras, y valiéndose de tiendas virtuales para
una comercializacion mas discreta (Coppola & Mondola, 2012; Cruz
et al., 2015; Espert et al., 2015).

Las catinonas mas consumidas en la segunda mitad de la primera
década del siglo XXI fueron la 4-Metilmetcatinona (Mefedrona), la
3,4-Metilendioximetcatinona (Metilona) y la 34-
Metilendioxipirovalerona (MDPV) (Jodo et al., 2014; Espert et al.,
2015). En 2009 las catinonas eran las drogas mas populares en Reino
Unido, afio para el cual ya representaban un problema en Estados
Unidos, donde estas tres sustancias lograban evadir el control de la
justicia debido a que la ley contra drogas que estaba en vigencia para
finales de la primera década del 2000 solo penalizaba la fabricacion y
posesion para uso humano (Prosser & Nelson, 2012), razdn por la cual
la Administracion para el Control de Drogas (DEA, por sus siglas en
inglés) intervino prohibiendo totalmente el 7 de septiembre de 2011
estas tres moléculas temporalmente, mientras se evaluaba la
posibilidad de una prohibicidon permanente (Prosser & Nelson, 2012;
Riley et al., 2020), accién que llevo a que en 2012 estas catinonas
sintéticas fueran incluidas en la lista 1 de sustancias prohibidas en
Estados Unidos, de acuerdo con la clasificacion establecida en el
Convenio sobre Sustancias Sicotropicas de 1971, y se incluyeran en la
lista de drogas sintéticas de abuso (Espert et al., 2015).
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Metilona
Nombre IUPAC: 1- (1,3-benzodioxol-5-il) -
2- (metilamino) propan-1-ona; clorhidrato
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Mefedrona
Nombre IUPAC: 2- (metilamino) -1- (4-
metilfenil) propan-1-ona
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Metilendioxipirovalerona (MDPV)
Nombre IUPAC: (RS)-1-(Benzo[d][1,3]dioxol-5-yl)-2-(pirrolidin-1-il)pentan-1-ona

Figura 2: Estructura quimica de las catinonas sintéticas mas consumidas en la primera
década del siglo XXI.

El mismo fendémeno de diversificacion estructural que se presento
luego de la fiscalizacion de otros grupos de sustancias psicoactivas no
fue ajeno al grupo de las catinonas sintéticas, ante este panorama, se
diversificé la cantidad de analogos estructurales que surgieron como
alternativas para evadir a las autoridades. Se pueden citar algunos
ejemplos como la bufedrona, metedrona, flefedrona, 3-
fluorometcatinona, butilona y etilona, que emergieron en el mercado
de las drogas de disefio tras la prohibicion de la mefedrona (Jodo et al.,
2014).

En Colombia, por medio de la ley 13 de 1974 se aprueba la Convencion
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Unica sobre Estupefacientes de 1961 y su protocolo de modificaciones
de 1972. Mediante la ley 43 de 1980 se aprueba el Convenio sobre
sustancias Sicotropicas de 1971y se autoriza al gobierno para adherirse
a este, y mediante la ley 67 de 1993, se aprueba la Convencién de las
Naciones Unidas contra el Tréafico llicito de Estupefacientes y
Sustancias Sicotrdpicas de 1988. Por otra parte, mediante la ley 30 de
1986, se adopta el estatuto nacional de Estupefacientes, el cual se
reglamenta mediante el decreto 3788 de 1986.

Como una herramienta para el seguimiento de la dinamica de las drogas,
se crea el Sistema de Alertas Tempranas (SAT) del Observatorio de
Drogas de Colombia (ODC) mediante la Resolucion No. 001 de 2016
del Consejo Nacional de Estupefacientes. El Sistema de Alertas
Tempranas ha informado desde su creacion la aparicién de nuevas
sustancias en el mercado de las drogas de abuso, reportandose asi, desde
el observatorio de drogas de Colombia, por primera vez en 2013, la
presencia de Metilona y Etilona en el pais (ODC, 2017b).

Las nuevas alternativas emergentes en el mercado de las drogas de
abuso implican a su vez la aparicion de nuevos retos para la toxicologia
clinica y analitica (Tyrkko et al., 2016), que deben responder a la
dindmica judicial al momento de ejercer control sobre la fabricacion,
transporte, comercializacion y consumo de estas sustancias. Es esta
sincronia entre el aparato judicial y el mecanismo técnico-cientifico la
que se ve afectada tras la aparicion de nuevas sustancias psicoactivas.

La quimica analitica aplicada a la deteccion de sustancias psicoactivas
ha servido de herramienta para el desarrollo de diferentes areas del
conocimiento como la toxicologia y su aplicacion a las ciencias
forenses, siendo una herramienta de gran importancia al momento de
impartir justicia, sin embargo, en las Ultimas décadas se ha evidenciado
un aumento desproporcionado en el nimero de sustancias psicoactivas
y en las estrategias con las cuales se ofertan en el mercado ilicito. Las
técnicas voltamperométricas se presentan como una alternativa
interesante para la deteccion de catinonas sintéticas, estas técnicas
incluyen entre sus ventajas una alta sensibilidad, selectividad hacia
especies electroactivas, un amplio rango lineal, instrumentacién portatil
y de bajo costo, capacidad de especiacion y una amplia gama de
electrodos que permiten ensayos de entornos inusuales. Ademas, las
técnicas voltamperométricas pueden alcanzar limites de deteccion del
rango nanomolar (Wang, 2006), comparables a los obtenidos con los
procedimientos cromatogréaficos (Oiye et al., 2009; Oiye et al., 2017),
con volimenes de muestras muy pequefios (5-20 pL) (Wang, 2006), lo
cual es un factor muy importante en ambientes complejos, como por
ejemplo, en su aplicacion a escenarios forenses donde el elemento
material probatorio se puede encontrar en cantidades limitadas.

El presente articulo tiene como finalidad reportar una revision
sistematica de la informacion reciente disponible correspondiente a
aspectos quimicos y toxicolégicos de las catinonas sintéticas, el
panorama actual de estas y las tendencias actuales en cuanto a su estudio
analitico, dedicando una seccién a la revision del estudio electroquimico
de estas sustancias.

Métodos

Se realizd una blsqueda sistematica utilizando las bases de datos de:
Springer Link, SciELO, Medline y Scopus. Las ecuaciones de busqueda
empleadas fueron: “synthetic cathinones”, “Metabolism AND synthetic
cathinones”, “Forensic electrochemistry AND synthetic cathinones”,
“Electrochemistry AND abuse drugs”, “chromatography AND
synthetic cathinones”. Se obtuvieron 150 referencias tras una revision
inicial, de las cuales se seleccionaron 62 para la elaboracion de la
presente revision, posterior a un proceso de seleccion de referencias
recientes, relacionadas con el enfoque de la revision y tras eliminar
documentos repetidos.

Resultados
Estructura quimica

Las catinonas sintéticas pertenecen al grupo los derivados de la
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Figura 3: Diferencias estructurales entre A: fenetilamina, B: Anfetamina, C: Catinona y D: Catinona sintética.

fenetilamina, al igual que la anfetamina y sus derivados, siendo la
estructura de fenetilamina el grupo farmacdforo, con semejanza
estructural con los neurotransmisores dopamina y norepinefrina
(Espert et al., 2015; Feng et al., 2017). Las catinonas sintéticas son 3
ceto analogos de la anfetamina, es decir, con un grupo carbonilo unido
al carbono B de la cadena amino-alquilica que a su vez estd unida a un
anillo de fenilo (Coppola & Mondola, 2012; Prosser & Nelson, 2012;
Banks et al., 2014), por lo que se les suele denominar S-k-anfetaminas
(Prosser & Nelson, 2012). Al igual que el resto de moléculas de tipo
fenetilamina, las catinonas pueden aparecer en dos formas
estereoisoméricas, usualmente en forma de mezcla racémica, por lo que
entre los estereoisomeros pueden haber diferencias en cuanto a efectos
generados sobre el organismo, por otro lado, se cree que la coexistencia
de dos formas estructurales se puede dar también a través de la
tautomeria ceto-enol (Coppola & Mondola, 2012).

Al poseer el mismo grupo farmac6foro que otras sustancias de tipo
fenetilamina, como los derivados de tipo anfetaminico, se cree que sus
mecanismos y efectos farmacoldgicos son similares (Banks et al.,
2014; Espert et al., 2015), sin embargo, el grupo carbonilo ubicado en
la posicion B a la cadena amino-alquilica aumenta su polaridad y, por
ende, reduce su permeabilidad en la barrera hematoencefélica, lo que
disminuye la intensidad de los efectos generados (Coppola & Mondola,
2012; Prosser & Nelson, 2012). No obstante, la lipofilicidad de las
catinonas puede aumentar a merced del tipo y el grado de sustitucion,
asi pues, la adicion de grupos aceptores de electrones como el fluor
(como en la flefedrona y la 3-fluorometcatinona, por ejemplo), o el
aumento de la longitud de la cadena carbonada sobre el grupo amino
terminal o sobre el carbono a al grupo amino aumentan la lipofilicidad
y podrian otorgarle a la molécula resistencia ante la degradacion
enzimatica (Banks et al., 2014).

Toxicologia de las catinonas sintéticas

La informacion disponible acerca de aspectos toxicoldgicos
relacionados con las catinonas sintéticas es limitada, esto se debe al
reciente interés sobre estas sustancias, a la gran variabilidad estructural
que se oferta en el mercado de las drogas y a que usualmente se
comercializa mezclada con otras sustancias como anfetaminas y
cafeina, lo cual dificulta tener un objetivo claro de estudio (Ferreira et
al., 2019).

Entre los efectos buscados por los consumidores se encuentran la
euforia, empatia, aumento de la energia, aumento de las capacidades
sociales y de trabajo, aumento de la libido sexual, entre otras (Coppola
& Mondola, 2012; Tremeau-Cayel et al., 2018). Entre los efectos
adversos mas comunes se reportan taquicardia, hipertension,
hipertermia, infarto de miocardio y muerte (Banks et al., 2014).

Toxicocinética
Absorcién

El modo de consumo de las catinonas sintéticas es muy variado, las
formas mas comunes son inhaladas, fumadas e inyectadas (Banks et
al., 2014).

La velocidad y la intensidad con la que se presentan los efectos
psicoactivos dependen de la capacidad de las catinonas sintéticas para
permear las membranas bioldgicas, y esta a su vez varia a merced de la

estructura quimica de la molécula, por ejemplo, las catinonas que
poseen un anillo de pirrolidina en su estructura tienen una mayor
capacidad para cruzar la barrera hematoencefalica debido a la baja
polaridad de este (Coppola & Mondola, 2012; Prosser & Nelson, 2012).
En relacion con lo anterior, las catinonas sintéticas de tipo pirovalerona
presentan una absorcién rapida por via oral e intravenosa en ratas,
reportandose que solo un 29% de la dosis administrada via oral no es
absorbida y se mantiene en el estémago 30 minutos después de la
administracion oral (Prosser & Nelson, 2012).

En sintesis, se puede decir que cuanto mayor sea el patron de sustitucion
de la molécula con grupos que le otorguen lipofilicidad, menor sera el
tiempo en que se observen los efectos psicoactivos. En el caso de las
catinonas sintéticas de tipo pirovalerona, como caracteristica principal
se debe tener en cuenta el efecto generado por el anillo de pirrolidina
unido a la amina terminal sobre la lipofilicidad de estas sustancias, ya
que este grupo no solo le otorga proteccion ante la accion enzimatica
sobre la amina terminal, sino que hace que la molécula sea altamente
lipofilica, penetre con gran facilidad la barrera hematoencefalica y tenga
un alto volumen de distribucion, con vidas medias tisulares y
plasméticas mas largas (Simmler et al., 2013; Rickli et al., 2015;
Nobrega & Dinis-Oliveira, 2018). La velocidad de absorcion depende,
ademas, de la via por la que se introduzca la sustancia al organismo, la
absorcion por via nasal e intravenosa es mucho mas réapida que la
absorcion por via oral (Dargan et al., 2011).

Los estudios toxicocinéticos de las catinonas sintéticas en humanos son
muy limitados, pese a esto, se han reportado importantes avances en el
modelo animal, siendo la mefedrona una de las moléculas del grupo de
las catinonas sintéticas mas estudiada, asi pues, de acuerdo a
experimentos con mefedrona en ratas, los efectos aparecen en pocos
minutos por via nasal e intravenosa, siendo un poco mas lenta la
aparicion de los efectos por via oral (15 a 45 minutos), en esta Gltima
via la velocidad de absorcion se ve disminuida por la presencia de
alimentos en el estomago. En consecuencia, la duracion de los efectos
serd afectada por la velocidad de absorcién, reportandose que la
duracion del efecto de la mefedrona por via nasal y oral fue de 2 a 3
horas y para la via intravenosa fue de 15 a 30 minutos (Dargan et al.,
2011). Por otra parte, Martinez-Clemente et al. reportan un estudio de
la toxicocinética de la mefedrona en ratas Sprague-Dawley macho
donde demostraron que tras la administracion de 10 mg/kg via
intravenosa y 30 a 60 mg/kg via oral las concentraciones maximas de
mefedrona en el organismo se alcanzaron entre las 0.5y 1 h, siendo los
niveles indetectables a las 9 h, también se estimé que la relacion de
niveles cerebrales/niveles plasmaticos libres es de 1.85+0.08, lo que
indica que la mefedrona puede cruzar facilmente la barrera
hematoencefalica (Martinez -Clemente et al., 2013; Ellefsen et al.,
2016) .

Papaseit et al. reportaron un estudio concerniente a la farmacologia de
la mefedrona comparada con la de la MDMA en humanos, mediante la
aplicacion de un ensayo aleatorizado, doble ciego, cruzado y controlado
con placebo en el que se suministré a 12 voluntarios varones 200 mg de
mefedrona, 100 mg de MDMA vy placebo para cuantificar
posteriormente, por cromatografia de gases acoplada a espectromeria de
masas (GC/MS), la concentracion plasmética de las sustancias
estudiadas. Se reportd una concentracion maxima plasmatica de
mefedrona 1.25 h después de la administracion, y para la MDMA dicha
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concentracion se alcanzé 2 h después de la administracion; en cuanto a
la vida media plasmatica se reportaron grandes diferencias, para la
mefedrona la vida media plasmatica fue de 2.15 h, mientras que para
la MDMA fue de 7.89 h, lo cual se debe principalmente a las grandes
diferencias de lipofilicidad generada por la presencia del grupo
carboxilo en la estructura de la mefedrona y por la susceptibilidad a la
accion enzimatica que en comparacion con la MDMA es mucho mayor,
lo anteriormente descrito puede explicar el patron de consumo
compulsivo de la mefedrona (Papaseit et al., 2016).

Distribucion

La distribucion de las catinonas sintéticas en el organismo ha sido poco
estudiado, el modelo animal, sin embargo, ha permitido obtener
algunos valores que pueden servir de indicativo. En ratones se ha
encontrado que tras la administracion de pirovalerona las
concentraciones mas altas de la sustancia se encuentran en bilis, higado

y rifiones, siendo la concentracién en cerebro de solo 1% de la dosis
administrada (Prosser & Nelson, 2012).

Recientemente Vignali et al. reportaron los resultados obtenidos del
analisis de a-pirrolidinohexiofenina (0-PHP) en sangre, orina,
contenido gastrico, tejidos principales y cabello de una persona
fallecida, a partir de muestras biolégicas recogidas durante la autopsia
en las cuales se cuantificd la concentracion de a-PHP por
cromatografia liquida acoplada a espectrometria de masas en tandem
(LC/MS-MS). Las concentraciones mas altas de la molécula
cuantificada se encontraron en pulmén y bazo (71,1 y 83.8 ng/ml
respectivamente), las concentraciones en bilis y orina (1.2 y 5.6 ng/ml
respectivamente) fueron inferiores a las cantidades encontradas en la
sangre recolectada de la cavidad toracica (15.3 ng/ml), las
concentraciones en higado, rifién, cerebro y corazon fueron de 3.5,
7.9,4.7 y 23.6 ng/ml respectivamente (Vignali et al., 2019). Si bien los
resultados del estudio dan una idea de la distribucion de las catinonas
en el organismo, se debe tener en cuenta que las concentraciones y los
lugares donde se encuentra la molécula se pueden ver afectados por la
redistribucion post mortem.

Para la metilona se reporta, en experimentos con ratas, un alto volumen
de distribucion: 538 ml/kg para la via intravenosa 'y 433 ml/kg para la
via oral, con una biodisponibilidad del 78-89% y aproximadamente un
13% de union a proteinas (Lopez-Arnau et al., 2012). Por otra parte,
para la mefedrona se estima que la biodisponibilidad total es de
aproximadamente 10%, con un porcentaje unido a proteinas
plasmaticas del 21.59+3.67%, en estudios hechos sobre ratas Sprague-
Dawley macho (Martinez-Clemente et al., 2013; Ellefsen et al., 2016).

Biotransformacion

Las principales reacciones que se dan lugar en la fase 1 del
metabolismo de las catinonas sintéticas son la N-desmetilacion, la
reduccion del grupo ceto a hidroxilo y la oxidacion de los grupos
alquilo del anillo bencénico (Meyer & Maurer, 2010; Coppola &
Mondola, 2012). Pese a que el metabolismo enzimatico de las
catinonas sintéticas en el organismo puede variar a merced de
polimorfimos genéticos, estructura quimica de la moléculas, entre
otros, se ha reportado ampliamente que las catinonas sintéticas se
metabolizan principalmente por la isoforma CYP2D6 del citocromo
P450, con contribuciones menores de las isoformas CYP2C19,
CYP1A2, CYP2C9, CYP2B6 'y CYP3A4 (Pedersen et al., 2013; Silva
& Martinez, 2016; Tyrkko et al., 2016; Manier et al., 2018; Calinski et
al., 2019; Olesti et al., 2019).

En moléculas que contienen un grupo metilendioxi como la metilona,
la etilona y la butilona la principal reaccién de fase 1 es la
desmetilacion del anillo metilendioxi, después de esto se da lugar a una
o-metilacion mediada por la enzima o-metiltransferasa de donde
resultan dos posibles metabolitos: 4-hidroxi-3-metoxi o 3-hidroxi-4-
metoxi. En la fase 2 del metabolismo estos metabolitos se conjugan con
acido glucuronico y sulfatos, siendo asi excretados en la orina junto
con moléculas no metabolizadas (Meyer & Maurer, 2010; Meyer et al.,
2010; Coppola & Mondola, 2012; Prosser & Nelson, 2012). Por otro
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lado, en moléculas que no tienen un grupo metilendioxi, como la
mefedrona, la reaccion mas importante del metabolismo de fase 1 es la
N-desmetilacion que conduce a la formacién una amina primaria,
seguida de la reduccion del carbonilo del grupo ceto a hidroxilo
(formacion de alcoholes), por altimo, el grupo tolilo se oxida al alcohol
correspondiente. La fase 2 consiste en conjugaciones con acido
glucurénico y sulfatos (Meyer & Maurer, 2010; Meyer et al., 2010;
Coppola & Mondola, 2012; Prosser & Nelson, 2012).

Para la metilendioxipirovalerona (MDPV) que contiene un grupo
pirrolidin en su estructura se propone que, como resultado del
metabolismo de fase 1, los principales metabolitos son
catecolpirovalerona y metilcatecolpirovalerona (Strano-Rossi et al.,
2010; Coppola & Mondola, 2012; Prosser & Nelson, 2012), que se
generan por la apertura del anillo metilendioxi, con una posterior
desmetilacién que conduce a la formacion del catecol, seguida de una
metilacion generada por la enzima catecol O-metiltransferasa (COMT)
(Strano-Rossi et al., 2010; Prosser & Nelson, 2012), conociéndose
mediante ensayos in-vitro con microsomas hepaticos humanos y
fracciones celulares que el 80% de la molécula de MDPV no se
metabolizaba, el 10% se metabolizaba a metilcatecolpirovalerona y el
7% a catecolpirovalerona, dato que, segln los autores, pueden verse
afectados por la alta concentracion de MDPV empleada para el
experimento, ademas se determin6 que las isoformas de citocromo P-
450 involucradas en el metabolismo in-vitro de MDPV fueron
CYP2C19, 2D6 y 1A2 (Strano-Rossi et al., 2010; Coppola & Mondola,
2012; Prosser & Nelson, 2012). En cuanto al metabolismo de fase 2,
este consiste en conjugaciones con &cido glucurénico y sulfato que
segun lo reportado por Strano-Rossi et al. (2010) se dan en proporcion
de 40% y 50% respectivamente.

Eliminacion

La vida media de eliminacion para la metilona luego de la
administracion via intravenosa a ratas es de 0.95 h, y 0.55 h por via oral
(Lopez-Arnau et al., 2012). De igual manera, se reportd que la vida

media de eliminacién de la mefedrona por via intravenosa es de 0.37 h
y por via oral de 0.55 h (Martinez-Clemente et al., 2013).

Namera et al. estimaron la vida media de eliminacion de o-
pirrolidinopentiofenona (a-PVP) y a-pirrolidinobutiofenona (a-PBP) a
partir del monitoreo de la concentracion en orina de estas dos sustancias
en un individuo después de la administracion intravenosa,
proponiéndose una vida media de eliminacidn estimada de 22 h para a-
PVP y 11 h para a-PBP, e informandose que el pH de la orina puede
alterar las vidas medias de eliminacion, ya que a pH 4&cido la tasa de
eliminacion puede aumentar (Namera et al., 2013).

En términos de porcentajes, luego de la administracion de pirovalerona
por via oral en ratones se reporta una eliminacion del 70% en la orina,
sin embargo, para la administracion por via intravenosa fue de un 90%
como metabolitos y un 6-8% como compuesto inalterado (Prosser &
Nelson, 2012). El porcentaje de compuesto inalterado eliminado es
mucho mayor que el reportado para la catinona, molécula naturalmente
encontrada en la planta Catha edulis, que fue del 2%, con una vida
media de eliminacion de aproximadamente 5.2 h (Coppola & Mondola,
2012).

Toxicodinamia

Debido a la similitud estructural que existe entre las catinonas sintéticas
y los derivados de la anfetamina se puede predecir que sus mecanismos
toxicodindmicos son similares, por lo que se sabe que las catinonas
centran sus efectos en el sistema nervioso mediante la alteracion de los
sistemas monoaminérgicos centrales y periféricos, como mecanismo
primario (Espert et al., 2015).

Se han definido dos posibles mecanismos (German et al., 2014),
totalmente contrarios entre ellos, pero que, sin embargo, conllevan al
aumento de la concentracion de catecolaminas en la hendidura
sindptica:
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El primer mecanismo consiste en el bloqueo de la recaptacion de los
transportadores de dopamina (DAT) y serotonina (SERT), los cuales
tienen la funcion de regular los niveles de neurotransmisores en el
hendidura sinaptica, fendmeno que genera que la concentracion de
neurotransmisores aumente tras su liberacion natural, pero que no
puedan reingresar al espacio presinaptico (Felice et al., 2014; German
et al., 2014; Espert et al., 2015).

El segundo mecanismo consiste en la elevacion de la liberacién
presinaptica de neurotransmisores, especificamente en la vesicula
presinaptica, generada por la entrada de otros neurotransmisores
relacionados con los sistemas colinérgicos o glutamatérgicos (Felice et
al., 2014; German et al., 2014; Espert et al., 2015).

El mecanismo de accidn de las catinonas puede depender la estructura
molecular, por ejemplo, moléculas como la metilona y mefedrona
pueden aumentar la liberacion de dopamina desde el espacio
presinaptico a la hendidura sinaptica, por una despolarizacion interna
de las células en reposo (Felice et al., 2014).

Por su parte, la metilendioxipirovalerona (MDPV) es un inhibidor de
la recaptacién de neurotransmisores (Felice et al., 2014), que se une a
los transportadores de neurotransmisores como los transportadores de
dopamina (DAT) y serotonina (SERT), los cuales regulan la cantidad
de neurotransmisores en la hendidura sinaptica, alterando el alcance y
la duracion de la sefializacion entre neuronas (Espert et al.,
2015). En el caso de las anfetaminas, el efecto de inhibicion de los
transportadores puede generar una pérdida en la funcion del
transportador, fenémeno que se asocia a los efectos agudos, y conlleva
a deficiencias a largo plazo en los sistemas de la dopamina (DA) y
serotonina (5-HT) tras la exposicion a niveles toxicos (Espert et al.,
2015).

Las catinonas sintéticas pueden afectar algunos sistemas de 6rganos
autdnomos mediante la alteracion de las monoaminas periféricas, como
la norepinefrina (NE), las cuales son importantes reguladores de la
funcién del sistema nervioso autonomo, lo que puede llevar a
alteraciones en 6rganos del sistemas periférico tales como los sistemas
cardiovascular y digestivo (Espert et al., 2015).

En el mercado actual de nuevas sustancias psicoactivas se suelen
comercializar las catinonas sintéticas como mezcla de catinonas, lo que
abre la posibilidad de que el consumidor experimente mecanismos de
elevacion de la liberacion de neurotransmisores y mecanismos de
inhibicion de la recaptacion de estos al mismo tiempo (Felice et al.,
2014). Por otro lado, se pueden presentar mezclas de catinonas con
otras sustancias como anfetaminas o cocaina, los cual puede amplificar
la toxicidad por efecto del sinergismo y aumentar la probabilidad de un
desenlace fatal (Espert et al., 2015).

Catinonas sintéticas: panorama actual

Las catinonas sintéticas son parte de las denominadas “nuevas
sustancias psicoactivas”, término que no hace referencia a sustancias
de reciente sintesis sino a sustancias que a pesar de ser ya documentada
su sintesis se conocen como nuevas sustancias por su reciente aparicion
en el mercado de las sustancias psicoactivas y por no estar en un
principio fiscalizadas (Silva & Martinez, 2016).

Segun el Reporte Mundial de Drogas, emitido por la Oficina de las
Naciones Unidas contra la Droga y el Delito (UNODC), en la mayoria
de los afios registrados, las nuevas sustancias psicoactivas (NSP)
estimulantes han sido el grupo mas grande de sustancias identificado e
informado por los Estados miembros, con un aumento durante el
periodo 2009-2017 de cuatro veces, pasando de 48 sustancias
identificadas en 2009 a 206 en 2015, valor que se ha mantenido estable
hasta la actualidad (UNODC, 2019). Las NSP estimulantes mas
ampliamente incautados entre 2014 y 2017 fueron las catinonas
sintéticas, las incautaciones de estas aumentaron en un 4% (a 2,8
toneladas) en 2017 con respecto al afio anterior, lo cual gener6 que las
cantidades de NSP estimulantes incautadas aumentaran ligeramente
(5%) en el mismo periodo (UNODC, 2019).

En el 2012 la incautacion de mefedrona alcanz6 un pico de 4,2 toneladas
a nivel mundial, centrandose la mayor parte de las incautaciones en
Reino Unido (UNODC, 2019). En el periodo 2014-2017 la mefedrona
fue la sustancia con mayor cantidad de incautaciones en Rusia, siendo
de 0,7 toneladas en 2014, 3,1 toneladas en 2015 y 2 toneladas en 2016
(UNODC, 2019). También se inform6 que durante el periodo 2013-
2017 se dio la mayor cantidad de incautaciones de mefedrona en Reino
Unido, ademas de India, Polonia, China, entre otros, que suman un total
de 20 paises que reportaron el decomiso de mefedrona en este periodo
(UNODC, 2019). Contrariamente a los esperado, luego de que se
fortaleciera el control de este tipo de drogas en 2015, se observé un
aumento en las incautaciones de mefedrona, especialmente en Europa,
probablemente debido a que esta sustancia ha establecido su propio
mercado y este mercado puede evolucionar en respuesta a las politicas
de control. Tras el aumento del control internacional, algunas catinonas
sintéticas como la MDPV alcanzaron en 2017 sus niveles mas bajos de
incautaciones, luego de que su punto mas alto de incautaciones fuera en
2013 (UNODC, 2019).

Los cambios en las politicas antidroga y el evidente aumento en el
control de estas ha conllevado a que diferentes catinonas sintéticas
como mefedrona, 3-metilmetcatinona (3-MMC) , 4-metiletilcatinona,
pentedrona y derivados de tipo pirovalerona como como MDPV vy a-
PVP pasaran de ser nuevas sustancias psicoactivas no fiscalizadas para
estar en la lista de sustancias prohibidas (UNODC, 2019). El mercado
de las drogas de abuso es dinamico, y la variabilidad estructural, debida
a los multiples patrones de sustitucion de las moléculas, permiten la
rapida busqueda de nuevas alternativas a las sustancias prohibidas, por
ejemplo, en Eslovenia, después de la prohibicion de la mefedrona, los
usuarios de esta sustancia psicoactiva buscaron los mismos efectos en
otras catinonas sintéticas como 3-MMC, metilona, 4-metiletcatinona y
pentedrona, ademas de reportarse el uso simultaneo de 3-MMC con
opioides como medida de sustitucion de la cocaina (UNODC, 2019).

En Colombia se reportaron en el periodo 2006-2017 la aparicion de 28
nuevas sustancias psicoactivas, de las cuales 7 corresponden a catinonas
sintéticas. Se observé que el 2016 fue el afio con el aumento mas
significativo en el nimero de catinonas sintéticas reportadas (ODC,
2017b). La aparicion de catinonas sintéticas en el escenario Colombiano
se inici6 en el 2013, cuando se conoci6 la iniciativa de ingresar la
metilona y otras catinonas sintéticas al pais haciendolas pasar como
“destapacafierias” para evadir el control de la justicia (ODC, 2017a).

En el periodo 2013-2014 se reporto el hallazgo de etilona y a-PVP en

el territorio nacional, y para el afio 2016 se detectd la presencia de
butilona, dibutilona, dimetilona y n-etilpentilona (ODC, 2017b). Esta
gran variabilidad de sustancias reportadas emergen con el objetivo de
evadir el control ejercido por la legislacion colombiana, lo que las hace
alternativas tentadoras para sustituir a las anfetaminas controladas como
la MDMA debido a su similitud en cuanto a efectos generados (ODC,
2017hb, 2017a).

La dinamica en el mercado de las nuevas sustancias psicoactivas en
Colombia contrasta con el panorama mundial, sabiéndose que algunos
reportes como el de la N-etilpentilona en Colombia fueron de los
primeros a nivel mundial (ODC, 2017b).

Deteccién analitica de catinonas sintéticas

Se realiz6 una buasqueda de los reportes cientificos recientes
relacionados con la aplicacion de técnicas analiticas a la deteccion de
catinonas sintéticas. Como resultado de la bisqueda se obtuvieron 25
articulos cientificos, de los cuales se incluyeron 12 en la presente
revision, ver Tabla 1.

Como se observa en la tabla 1, a pesar de que las catinonas sintéticas
son relativamente nuevas en el mercado de las sustancias psicoactivas,
se han reportado diferentes estudios a nivel mundial en los Gltimos afios,
el constante reporte de articulos cientificos donde se aplican técnicas
cromatogréficas permite que el estado actual del estudio de estas
sustancias en cuanto a su determinacion analitica esté actualizado
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Tabla 1. Técnicas analiticas mas empleadas para el analisis de catinonas sintéticas.

Técnicas Matriz Pais Cita
Material incautado
GC/CI-MS y LC-DAD en forma de polvo | China gcoggl;g and Wong
cristalino
Material incautado
LC-MS/MS en forma de polvo = Espafia gt:a:?reggtl-gs)afont
cristalino "
LC-MS/IMS Cabellofpost ltalia  (Frenietal., 2019)
mortem
: . . (Gerace et al,
GC-MS Orina Italia 2019)
Espafia- (Sanchez-
HPLC-MS/MS Orina Ita?ia Gonzélez et al.,
2019)
Patrones de  Estados (Levitas et al,
CC-MSyGC-MSIMS o ferencia Unidos = 2018)
; . . Bélgica (Kinyua et al,
LC-QTOF-MS Aguas residuales _Suiza 2018)
GC-MS, FTIR, HRMs ~ Materal 'l;’:a;géisg Esparia | (Fabregat-Safont
Y RMN blanco etal., 2018)
. Reino (Alsenedi and
GC-MS Orina Unido Morrison 2018)
Emirato
. S (Alremeithi et al.,
GC/NCI-MS Orinay plasma Arabes 2018)
Unidos
UHPLC-QTOF-MS, s . .
GC-MS y RMN Material incautado China (Liu et al., 2017)
LC-HRMS Aguas residuales Espafia (Fontanals and

Borrull 2017)
GC/CI-MS: Cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas con ionizacion
quimica; LC-DAD: Cromatografia de liquidos con detector de arreglo de diodos; LC-
MS/MS: Cromatografia de liquidos acoplada a espectrometria de masas en tandem; GC-
MS: Cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas; HPLC-MS/MS:
Cromatografia liquida de alta eficacia acoplada a espectrometria de masas en tandem;
GC-MS/MS: Cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas en tdndem;
LC-QTOF-MS: cromatografia liquida acoplada a espectrometria de masas cuadrupolo
con tiempo de vuelo; FTIR: Espectroscopia infrarroja con transformada de Fourier;
HRMS: Espectrometria de masas de alta resolucion; RMN: Resonancia magnética
nuclear; GC/NCI-MS: cromatografia de gases con ionizacién quimica negativa
acoplada a espectrometria de masas; UHPLC-QTOF-MS: cromatografia liquida de
ultra alta eficacia acoplada a espectrometria de masas cuadrupolo con tiempo de vuelo;
LC-HRMS: Cromatografia de liquidos acoplada a espectrometria de masas de alta
resolucion.

(Carlsson et al., 2018). Es de destacar que, pese a que las matrices mas
exploradas son el material incautado, principalmente en forma de polvo
cristalino, y las matrices bioldgicas, se puede evidenciar también un
crecimiento en el interés por estudiar matrices ambientales.

Las investigaciones recientes abordan un nuevo enfoque, el cual
consiste en el mejoramiento de condiciones analiticas para optimizar el
desempefio de las técnicas aplicadas, esto surge tras ser evidente la
complejidad que exige el analisis de catinonas sintéticas,
principalmente por la interferencia de otras sustancias, ya sean

Tabla 2. Reportes cientificos referentes a analisis electroquimico de catinonas sintéticas.

analogos estructurales o agentes de corte.

Entre las estrategias reportadas para el mejoramiento de las sefiales
cromatogréaficas se destaca el reporte de Levitas et al. en el cual se
mejora la sefial espectral aplicando un método de ionizacion electronica
a bajas temperaturas y se evidencia la mejora de resultados obtenidos
con un sistema GC-MS/MS frente a un sistema GC-MS (Levitas et al.,
2018).

Por otra parte, debido a que el analisis de catinonas sintéticas se ve
afectado por la presencia de adulterantes que agregan complejidad a la
matriz de analisis, se evidencia el interés por separar los componentes
de la muestra mediante una separacion previa al analisis (Carnes et al.,
2017; Fontanals & Borrull, 2017; Alsenedi & Morrison, 2018; Sanchez-
Gonzalez et al., 2019), lo que permite la obtencidn de resultados sin la
interferencia de los componentes que acompafian al analito en la matriz
de analisis.

Deteccion electroquimica de catinonas sintéticas

La deteccion y cuantificacion de drogas de abuso por métodos
electroquimicos se ha centrado en tres matrices analiticas
principalmente: muestras de calle 0 muestras incautadas cominmente
en forma de polvo cristalino, soluciones libres o impregnadas en papel
secante, comprimidos, materiales fumables, entre otros; fluidos
bioldgicos y en menor proporcion en muestras ambientales como aguas
residuales (Florea et al., 2018).

Las drogas ilicitas mas estudiadas por métodos electroquimicos han
sido la cocaina (Oiye et al., 2009; Balbino et al., 2012; De Jong et al.,
2016; Balbino et al., 2016), la marihuana (Balbino et al., 2012; Balbino
etal., 2016), la dietilamida del acido lisérgico (LSD) (Merli et al., 2014)
y de forma creciente se ha aumentado el interés por estudiar las nuevas
sustancias psicoactivas, también llamadas “drogas de disefio” como las
sustancias del grupo de las anfetaminas (Svorc et al., 2014; Tadini et
al., 2014; Cumba et al., 2016), sustancia del grupo de las piperazinas
(Waddell et al., 2017) y derivados de la feniletilamina como los
NBOMes (Andrade et al., 2016; Oiye et al., 2017; Souza et al., 2017).
En la mayor parte de estos estudios se ha reportado que los métodos
voltamperométricos generan resultados comparables (Oiye et al., 2009,
2017) o mejores a los obtenidos por métodos cromatograficos (Cumba
et al., 2016).

La répida y progresiva aparicion de catinonas sintéticas en diferentes
matrices hace necesario para las autoridades contar con herramientas de
campo versétiles y confiables que permitan detectar este voluminoso
grupo de sustancias (Smith et al., 2014; Zuway et al., 2015; Elbardisy
et al., 2019). Los métodos electroquimicos se muestran como una
alternativa para suplir esta necesidad, observandose un reciente interés,
evidenciado en el crecimiento de los reportes de deteccion de estas
sustancias mediante la aplicacion de métodos electroanaliticos.

Sustancias Matriz Tipos de electrodo Pais Cita
Metcatinona y catinona Suero Serigrafiados China (Zang et al., 2013)
. Sales de hidrocloruro o .
Met_catlno_na, mefedrona y 4- hidrobromuro sintetizadas en Qlamante d_opad_o con boro, carbono Reino Unido (Smith et al., 2013)
metiletcatinona I . vitreo y serigrafiado de carbono
aboratorio
Muestras callejeras de NRG-2
Mefedrona y 4-metiletcatinona (nor_nbre _popular de la 4- Serigrafiados de carbono Reino Unido (Smith et al., 2014)
metiletcatinona) en forma de
polvo cristalino blanco
Muestras callejeras de NRG-2
Mefedrona y 4-metiletcatinona (nor_nbre _popular de la 4- Fab_rlcado con moneda britanica de 1 Reino Unido (Tan et al., 2015)
metiletcatinona) en forma de = penique
polvo cristalino blanco
Muestras callejeras de NRG-2
Mefedrona y 4-metiletcatinona (nombre popular de la 4- @ Serigrafiados de grafito Reino Unido (Zuway et al., 2015)
metiletcatinona)
Etilona g?llé%sgzs de calle en forma de Diamante dopado con boro Brasil (Scheel et al., 2018)
Impresos molecularmente, basados
Mefedrona Orina y plasma en la tecnologia sol-gel 'y Irdn (Razavipanah et al., 2018)
politiramina
Mefedrona: Nor-mefedrona y . . ) Reino Unido — .
dihidromefedrona. Orina Serigrafiados de grafito Egipto (Elbardisy et al., 2019)
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A pesar de que las catinonas sintéticas son un grupo de sustancias con
gran variabilidad estructural y su popularidad en el mercado de las
nuevas sustancias de abuso es reciente, se han reportado diferentes
estudios para su determinacion y cuantificacion en diferentes matrices,
sin embargo, los estudios basados en técnicas electroquimicas son
limitados.

Zang et al. desarrollaron un conjunto de sensores serigrafiados basados
en una pelicula impresa molecularmente mediante
electropolimerizacion con catinona, metcatinona como moldes y pirrol
como monémero, mejorado con grafeno-NH2 como material de soporte
para la deteccién simultanea de metcatinona y catinona en muestras de
suero, la superficie de los electrodos fueron caracterizados mediante
voltamperometria ciclica y se prob6 usando voltamperometria de pulso
diferencial, demostrando que el método proporcionaba una deteccion
rapida, sensible y rentable, destacando el efecto del uso de grafeno-
NH2 en términos de mejoramiento de la conductividad del electrodo y
cinética de adsorcion rapida, obteniendo limites de deteccion de 3.3 y
8.9 pg mL! para metcatinona y catinona, respectivamente (Zang et al.,
2013).

Por otra parte, Smith et al. demostraron la deteccion de tres catinonas
sintéticas: (+)-Metcatinona, (+)-Mefedrona y 4-MEC, en este estudio
se probaron tres diferentes electrodos: de diamante dopado con boro
(DDB), carbono vitreo y serigrafiado de grafito, concluyendo que el
electrodo con mejor comportamiento durante el estudio fue el
serigrafiado de grafito, la deteccion fue dependiente del pH de la matriz
analitica y se vio limitada por este factor, disminuyendo la selectividad
entre las diferentes catinonas sintéticas estudiadas, y entre estas y los
adulterantes cafeina y benzocaina (Smith et al., 2014).

Posteriormente, en un segundo estudio Smith et al. aplicaron electrodos
de grafito serigrafiado para la deteccion electroquimica de 4-MMC Y
4-MEC por voltamperometria ciclica en la que se obtuvieron limites de
deteccion de 11.80 pg mL* para 4-MMC y 11.60 pg mL™* para 4-MEC
sin observarse mejora tras la modificacion de la superficie con una
pelicula de mercurio y bismuto (Smith et al., 2014b).

En 2015 Zuway et al. desarrollaron y validaron la deteccion
amperomeétrica de 4-MMC Y 4-MEC empleando cromatografia liquida
de alta eficacia acoplada a un detector amperométrico (HPLC-AD) y
comparando los resultados con los obtenidos por cromatografia liquida
de alta eficacia acoplada a espectroscopia UV (HPLC-UV). A pesar de
que los limites de deteccion obtenidos por el método HPLC-AD no
fueron superiores a los obtenidos por HPLC-UV, se elimind la
interferencia entre las sefiales amperométricas de 4-MMC y 4-MEC
comunes en los métodos voltamperométricos sin un proceso de
separacion cromatografico previo (Zuway et al., 2015). En el mismo
afio, Tan et al. reportan por primera vez el desarrollo de un método
basado en un sensor electroquimico construido con una moneda de un
penique britanico para la deteccion de mefedrona (4-MMC) y 4-MEC,
el método fue validado para su aplicacion en una matriz analitica en
forma de polvo cristalino obtenida de muestras de NRG-2 (nombre
popular de la 4-metiletcatinona) obtenidas en el mercado callejero,
adicionalmente fue comparado con un método basado en cromatografia
liquida de alta eficacia (HPLC) demostrandose que el método es
aplicable para la finalidad con la que fue validado (Tan et al., 2015).

Scheel et al. desarrollaron un método voltamperométrico para la
determinacion de etilona en muestras incautadas mediante
voltamperometria de pulso ciclico, diferencial y de onda cuadrada
usando un electrodo de diamante dopado con boro (DDB), observaron
que la sefial voltamperométrica de los adulterantes de las muestras no
interferian en la sefial de la etilona a excepcion de la sefial de la cafeina,
efecto que fue corregido mediante previa extraccion en fase solida con
una columna de octadecil silice, obteniendo asi un método
electroanalitico sensible, simple y con diferencias estadisticas no
significativas en comparacion con los métodos cromatograficos
(Scheel et al., 2018).

Razavipanah et al. desarrollaron un sensor electroquimico basado en

un polimero sol-gel impreso molecularmente y modificado para la
identificacion y cuantificacion indirecta de mefedrona en solucion a
partir del cambio en la respuesta de la sonda [Fe (CN)]®“. La
caracterizacion electroquimica se hizo mediante voltamperometria
ciclica y las mediciones electroquimicas se realizaron por
voltamperometria de onda cuadrada. Bajo condiciones experimentales
optimizadas se alcanzé un limite de deteccion de 0.8 nM (142 pg mL™?)
(Razavipanah et al., 2018).

Recientemente Elbardisy et al. desarrollaron un protocolo para la
deteccion electroquimica de mefedrona (4-MMC) y dos metabolitos de
mefedrona:  Nor-mefedrona y  dihidromefedrona, = mediante
voltamperometria ciclica y de pulso diferencial, empleando electrodos
de grafito serigrafiados y tomando orina humana como matriz de
analisis. Como resultado, reportan una herramienta novedosa y portatil,
que puede ser aplicada en campo y que permite la identificacion y
cuantificacion de metabolitos de mefedrona en orina, ademas de ser
rapida y barata (Elbardisy et al., 2019).

El enfoque en analisis electroquimico de catinonas sintéticas apunta
hacia el disefio de sistemas miniaturizados que permitan un analisis
rapido y de campo.

Conclusiones

El control del consumo, transporte, venta y fabricacion de sustancias
psicoactivas a nivel mundial genera que el mercado de las drogas de
abuso sea mas dindmico, lo cual repercute en el aumento de la oferta de
nuevas sustancias psicoactivas que emergen con el fin de evadir el
control judicial. EI aumento en el nimero de sustancias que se ofertan
en el mercado de drogas de abuso a nivel mundial genera grandes retos
desde los diferentes puntos en los que se puede estudiar la situacion:
social, legal, cientifico, entre otros. Desde la perspectiva técnico-
cientifica de la toxicologia no cabe duda de que, segln la revision de la
informacion actual, existen grandes vacios que alimentan la
complejidad del abordaje toxicolégico de la situacion, principalmente
desde el punto de vista de la toxicologia clinica y analitica.

Es ostensible en la evidencia cientifica reportada hasta el momento que
la deteccion analitica de las catinonas sintéticas debe responder e ir a la
velocidad con la que demuda el mercado de estas sustancias,
respondiendo a su vez a las necesidades del aparato legal y la capacidad
de respuesta desde el abordaje de la toxicologia clinica, por tanto, es
evidente que se requieren nuevos métodos de deteccion analitica que
permitan obtener resultados rdpidos y que amplien su ambiente de
trabajo a la deteccion en campo.

Las técnicas electroquimicas tienen gran potencial para responder a la
problematica actual en el campo de la deteccion de sustancias
psicoactivas y en especifico a la problematica de las catinonas
sintéticas, tema en el que se enfoca la presente revision, pese a ello,
existen pocos reportes relacionados con la aplicacion de técnicas
electroanaliticas para la deteccion y cuantificacion de catinonas
sintéticas, a pesar de que en los Gltimos afios ha ido creciendo el interés
por este enfoque.
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