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Da droghe “classiche” a “nuove” droghe 
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Nel corso del 2013 si è assistito ad un notevole incremento del numero di 

segnalazioni di NPS (oltre 350 NPS segnalate da 89 stati membri). 

La maggioranza delle NPS è costituita da Cannabinoidi sintetici (170, 40%), 

Feniletilammine (89, 21%), e Catinoni (73, 17%). 
 

United Nations Office on Drugs and Crime (UNODC) 

Early Warning Advisory on New Psychoactive Substances (NPS) - October 2013 update 

L’aumento delle nuove sost. psicoattive 



LIATF e Nuove Sost. Psicoattive (2010) 



Il LIATF e le nuove sostanze psicoattive 

Aumento di sequestri giudiziari (polveri, compresse, capsule, ...) 

Aumento di casi di intossicazione acuta 

Necessità di identificare celermente le nuove sost. psicoattive, 

pur con scarsa disponibilità di standards (p/m) di riferimento 

? ? ? ? ? 



DIBENZOPYRANES: “classic” cannabinoids, Δ9-THC analogues 

Hebrew University of Jerusalem, 1960 - HU210 
Nabilone, Dronabinol 

CYCLOHEXYLPHENOLS and alkyl- analogues 

CP59,540 – CP47,497 and alkyl- analogues 

Pfizer, 1980 

AMINOALKYLINDOLES: JWH series 

John W. Huffmann, Clemson University, South Carolina, 1990 

1. Naphthoylindoles JWH-018, JWH-073, JWH-398  
2. Naphthylmethylindoles 
3. Naphthopyrroles 
4. Naphthylmethylindenes 

5. Phenylacetylindoles JWH-250 

Cannabinoidi sintetici (Spice drugs) 



Cannabinoidi sintetici analizzati al LIATF 

 JWH-018 

 su matrice vegetale 

(1-3%) 

 in polvere (5–70%) 

 puro (97%, rep. 900 g) 



Cannabinoidi sintetici analizzati al LIATF 

Maggio 2012 

•JWH-122 
•JWH-307 

•JWH-018 



Cannabinoidi sintetici analizzati al LIATF 

B-52 plus 

     Intensive Shot 



GC/MS di B-52 Intensive Shot 
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RT: 23.14 - 40.77
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B-52 Intensive Shot 

IS 
JWH-019 * 

* Hexyl- omologue of JWH-018, contained in Sencation too 



GC/MS di B-52 Intensive Shot 
C:\Xcalibur\...\JWHszd\JWH_MSszdsmp_04 11/18/2010 19:42:42 smp1

RT: 3.66 - 40.77
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T: + c Full ms [ 50.00-650.00]

50 100 150 200 250 300 350 400

m/z

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

R
e
la

ti
v
e
 A

b
u
n
d
a
n
c
e

214

144

215

116 335
14589 216 33615813011565 77 27821317051 184 333290 402234 252 306262 351 372

B-52 Intensive Shot 

IS 
JWH-250 



GC/MS di B-52 Intensive Shot 
C:\Xcalibur\...\JWHszd\JWH_MSszdsmp_12 11/19/2010 02:08:12 smp3

RT: 3.61 - 40.76
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T: + c Full ms [ 50.00-650.00]
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B-52 Intensive Shot 

IS 

(C8)-CP-47,497 * 

* 1,1 Dimethyl octyl- omologue of CP-47,497 



Cannabinoidi sintetici analizzati al LIATF 

Maggio 2012 

Nelle stesse bustine 4 diversi Cannabinoidi sintetici!!! 

JWH-018, JWH-073, JWH-015, JWH-302/250 



Affinità per recettori CB1/CB2 del THC 



Affinità JWH-018 per recettori CB1/CB2 

• JWH-018 attivo su recettori CB1 

 

 

 

• Metaboliti primari di JWH-018 

attivi su recettori CB1 

 

 

 

 

 

 

 

• Metaboliti THC inattivi! 



Effetti avversi Cannabinomimetici 

East Asian Arch Psychiatry, 2012 

Acute mental disturbance caused by synthetic 
cannabinoid: a potential emerging substance of abuse 
in Hong Kong 

Tung CK, Chiang TP, Lam M. 

Clin Toxicol (Phila), 2011 

Severe toxicity following synthetic cannabinoid 
ingestion 

Lapoint J, James LP, Moran CL, Nelson LS, Hoffman 
RS, Moran JH. 

Pediatrics, 2011 

Myocardial infarction associated with use of the 
synthetic cannabinoid K2 

Mir A, Obafemi A, Young A, Kane C. 



Amfetamino-simili 

Feniletil-ammine 
(der. Amfetamina) 
 
 

Catinoni 
(Beta-keto-amfetamine)  
 
 
 

Triptammine 

 

 

Piperazine 

Azioni 

Stimolante 

Entactogena 

Allucinogena 



Amfetamino-simili: Catinoni 



Intossicazioni acute da Catinoni 

Forensic Sci Int, 2012 

"Legal highs“ toxicity in the clinical and medico-legal aspect as exemplified by suicide 
with bk-MBDB administration. 

Rojek S, Kłys M, Strona M, Maciów M, Kula K. 

Forensic Sci Int, 2010 

The detection of mephedrone (4-methylmethcathinone) in 4 fatalities in Scotland. 

Torrance H, Cooper G. 

Am J Drug Alcohol Abuse, 2012 

"Bath salt" ingestion leading to severe intoxication delirium: two cases and a brief review 
of the emergence of mephedrone use. 

Kasick DP, McKnight CA, Klisovic E. 

J Anal Toxicol, 2012 

Three fatal intoxications due to methylone. 

Pearson JM, Hargraves TL, Hair LS, Massucci CJ, Clinton Frazee C 3rd, Garg U, Pietak BR. 



Strategia analitica LIATF per la caratter. 
strutturale dei nuovi amfetamino-simili 

GC-MS 
di p. a. non derivatizzati 

 

GC-MS 
dopo deriv. con 3Cl-etil-cloroformiato 
 

UHPLC-HRMS 
(Orbitrap) 



GC/MS - Mefedrone 

GC/MS 
Agilent 7890 II - 5975 
Full Scan EI (40-450 u) 
Inj. 1 ml, 250C, split / splitless (1 min) 
Carrier gas (He), 1 ml/min 

Agilent HP-5MS Ultra Inert column 
30 m x 0.25 mm x 0.25 mm 
50C (0.5 min), 200C a 30C/min, 300C (5 min) a 10C/min  
Interf. 280C, EMV + 300 V 
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Mefedrone deriv. con 3ClEtClfor 

MW 177 

+    Cl   CO   O   CH2   CCl3 

CH3 

C   O   CH2   CCl3 

O 
MW 351 

50 mL 2,2,2 - 3ClEtClfor : Ethyl acetate 3 : 7 
 
80 °C, 15 min, to dryness   
 
Residue reconst. with 50 mL Ethyl acetate  



GC/MS di Mefedrone - 3ClEtClfor 
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G. Frison et al. Rapid Commun. Mass Spectrom. 2011, 25, 387–390 



Drog@news – Tecniche analitiche (09.03.11) 



Elevata accuratezza di misura di 

massa: < 5ppm (e.c.), < 2ppm (i.c.) 

Elevato potere risolvente: 100.000 a 

m/z 200 

Full  Scan and “all ions”  MS/MS 

z

φ

r

z

φ

r

UHPLC/HR-Orbitrap-MS 

Composizione elementare e 

caratterizzazione strutturale di 

nuove sostanze psicoattive in 

assenza di standard di 

riferimento!!! 



U-HPLC / HR-Orbitrap-MS e designer drugs 

Efficiente separazione cromatografica degli analiti 

RT: 2.36 - 6.07 SM: 3B
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{1,1}  + p ESI Full ms [100.00-800.00]  
MS  ICIS MIX 
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m/z= 180.1005-180.1023 F: FTMS 
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MS  ICIS MIX 
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m/z= 208.1317-208.1337 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms [100.00-800.00]  
MS  ICIS MIX 
amf-amfsimili-jwh-metilon-propilon

NL: 2.37E6

m/z= 208.1317-208.1337 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms [100.00-800.00]  
MS  ICIS MIX 
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RT: 2.48 - 6.03 SM: 3B
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m/z= 192.1373-192.1393 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms [100.00-800.00]  
MS  ICIS MIX 
amf-amfsimili-jwh-metilon-propilon

NL: 5.02E5

m/z= 154.1019-154.1035 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms [100.00-800.00]  
MS  ICIS MIX 
amf-amfsimili-jwh-metilon-propilon

NL: 1.98E5

m/z= 197.0830-197.0850 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms [100.00-800.00]  
MS  ICIS MIX 
amf-amfsimili-jwh-metilon-propilon

NL: 1.91E6

m/z= 208.0956-208.0976 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms [100.00-800.00]  
MS  ICIS MIX 
amf-amfsimili-jwh-metilon-propilon

Amfetamine “Classiche” Nuove A-R drugs 

Amphetamine 

Methamphetamine 

MDA 

MDMA 

MDEA 

MBDB 

Mephedrone 

MDPV 

4-MEC 

4-FA 

Cl-Ph-Pip 

Methylone 

Pentedrone 
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T: FTMS {1;1}  + p ESI Full ms 
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C 10 H13 ClN2 +H: 
C 10 H14 Cl1 N2

pa Chrg 1

U-HPLC / HR-Orbitrap-MS e designer drugs 

Confronto pattern isotopici MH+ sperimentali e calcolati 

MH+ measured 
isotopic cluster 

MH+ calculated 
isotopic cluster 

Cl-PhPip 

MH+ measured 
isotopic cluster 

MH+ calculated 
isotopic cluster 

Mephedrone 
N

O H

Cl N NH



Mephedrone: cluster isotopico M+2 (0.5%M+0) 

U-HPLC / HR-Orbitrap-MS e designer drugs 
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Isotopic Fine Structure di (M+1), (M+2), (M+3), .... 

Misurato a 
100.000 RP 

Calcolato 



Meeting SOFT-TIAFT 2011 

Society of Forensic Toxicologists 

(SOFT) – International Association 

of Forensic Toxicologists (TIAFT) 

2011 Joint Meeting 



Workshop Dip. Pol. Antidroga – Dic. 2011 

Dipartimento Politiche 
Antidroga 

 Workshop 

 “Il Sistema Nazionale di 
Allerta Precoce: Stato 
dell’arte e Confronto 
sugli Aspetti Operativi, 
Laboratoristici e Clinici”  



Nuove “A-R drugs” identificate al LIAFT 

Mefedrone 

MDPV 

4-MEC 4-FA 

Cl-Fenil-Piperazina Metilone 

Pentedrone a-PVP 5-APB 



Nuove “A-R drugs” identificate al LIAFT 

Metossietamina 

1-Benzil-Piperazina 1-Benzil-4-Metil-Piperazina 1-(-3-Trifluorometil)-
Benzil-Piperazina 

25I-NBOMe 3-MMC 



Nuove “A-R drugs” identificate al LIAFT 

4-AcO-DMT 

TMA-2 2C-E 2C-B 

DET DMT 

25B-NBOMe Bufedrone 



25B-NBOMe / 25I-NBOMe 

SIDNEY, Australia – 7 June 2013. A 17 year-old 

jumped from a balcony to his death after 

ingesting a new psychoactive substance 

believed to be either 25B-NBOMe or 25I-

NBOMe. According to his family, the teenager 

began acting erratically as soon as he arrived 

home, removing all his clothes and appeared to 

be in some kind of drug-induced psychosis.“He 

took off his clothes and said he wanted to fly”, 

reported the family. He obtained the substance 

from a classmate who told him it was LSD, 

however, the substance is reported to be widely 

available on the internet for a price under USD 2. 

Police say there have been other recent cases of 

teenagers and young adults acting recklessly 

after ingesting the NPS 25B-NBOMe and 25I-

NBOMe, including a number of teenagers who 

stripped naked and ran through the streets of 

Sydney’s north shore earlier this year. 



Cosa si acquista / si consuma veramente? 

Recente sequestro ed 
analisi presso il LIATF 
 
Blisters cont. 3 capsule 



LIATF – Rapporto di Analisi 



Segnalazioni LIATF al DPA 

N. Periodo NSP segnalate Note 

1 Luglio 2010  Mefedrone  Polveri (15 g)  

2 Luglio 2010 Clorofenilpiperazina (CPP)  n. 7 compresse  

3 Gennaio 2011  
3,4 Metilendiossipirovalerone (MDPV) e 4-
Metiletcatinone (4-MEC)  

Polveri (0.6 g)  

4 Agosto 2011  Metorfano  
Polvere di Eroina (3 kg) 
Eroina 31%, Metorfano 14% 

5 Agosto 2011 
Mefedrone, MDPV), 4-MEC, 3,4 
Metilendiossimetcatinone (Metilone), 4-
Fluoroamfetamina (4-FA), JWH-018  

Circa 300 reperti costituiti da polveri e 
agglomerati di polveri, capsule, 
compresse, matrici vegetali, oggetti con 
tracce di sostanze 

6 Novembre 2011 α-Pyrrolidinopentiophenone (α-PVP) e 4-MEC  Polveri (5 g)  

7 Giugno 2012 Alto tenore di Tetraidrocannabinolo (THC)  Reperti vari  

8 Luglio 2012 (2-aminopropil)benzofurano (APB)  Compressa (0.303 g)  

9 Maggio 2013 
APB, Pentedrone, 4-MEC, 25I-NBOMe, 
Metossietamina, Benzilpiperazina, 1-benzil-4-
metilpiperazina e 1(-3-trifluorometil) piperazina  

n. 8 compresse, 
n. 46 capsule 
1 cartoncino, 
polveri (ca. 20 g) 



Allertadroga.it – National Early Warning System 



 L’adulterante Destrometorfano 

 Nel 2012-13 numerosi reperti in 
 sequestro a base di Eroina 
 contenenti Destrometorfano 

 Nel 2012 sequestrato ed 
 analizzato al LIATF circa  ½ Kg 
 di destrometorfano puro 



 L’adulterante Destrometorfano 

Destrometorfano 

• A dosi terapeutiche (10-20 mg/4h): 

 Antitussivo 

• Ad alte dosi (sing. dose 250-1500 

 mg): Allucinogeno dissociativo!!! 

• Effetti alluc. simili a Fenciclidina o 

 Ketamina 

•Effetti causati dal metabolita 

 Destrorfano 

• Potente agonista recett. N-metil-D-

 aspartato (NMDA) 

Isoforma CYP2D6 
Citocr. P450 

Destrometorfano 

Destrorfano 



 L’adulterante Levamisolo 

 Immunomodulatore, adiuv.  chemioterapico 

 (ritirato nel 1999) 

 Antielmintico (antiparassitario) in veterinaria 

 Negli USA 
 circa 70-80% 
 cocaina  cont. 
 levamisolo 

 Elevate 
 percentuali 
 anche in Italia 

 Numerosi casi  
 evidenziati 
 anche al LIATF 



 Perché Levamisolo addiz. a Cocaina? 

 Marker tracciante il mercato 

clandestino? 

 Confondere i cani antidroga? 

 Migliorare le caratteristiche 

chimico-fisiche della cocaina? 

 Inibizione MAO e CMT: > 

catecolamine nelle sinapsi > 

azione cocaina! 

 Metabolismo a Aminorex 

(amfetaminosimile, stimolante 

centrale) > azione cocaina!! 



“Levamisole: another reason not to use cocaine” 

•Agranulocytosis and other consequences due to use of illicit cocaine contaminated with 
levamisole 

•Cutaneous Vasculopathy Associated with Levamisole-adulterated Cocaine 

•Levamisole-induced occlusive necrotising vasculitis in cocaine abusers: An unusual cause of 
skin necrosis and neutropenia 

•Palpable purpura complicated by streptococcal toxic shock syndrome resulting in limb 
necrosis and amputation: a case of levamisole and cocaine coingestion 

•Vasculopathy, hematological, and immune abnormalities associated with levamisole-
contaminated cocaine use 

•Necrotizing peripheral vasculitis/vasculopathy following the use of cocaine laced with 
levamisole 

•Purpura, cutaneous necrosis, and antineutrophil cytoplasmic antibodies associated with 
levamisole-adulterated cocaine 

•Levamisole-induced necrosis of skin, soft tissue, and bone: case report and review of 
literature 

•Necrosis of ears after use of cocaine probably adulterated with levamisole 



“Levamisole: another reason not to use cocaine” 



Aumento di THC nella Cannabis 

 Analisi di 4000 preparati della Cannabis 

(hashish e marijuana), sequestrati nel periodo 

2010-2012 nelle province di Venezia, Treviso, 

Rovigo e Belluno 

 Contenuto di THC: 6,0% nel 2010 

          6,5% nel 2011 

          8,1% nel 2012 

 < CBN, < CBD 

 > Coltivazioni locali e indoor 

2010 2011 

2012 

THC % 



LIATF – Analisi di campioni biologici 

Ambiti applicativi 

•Determinazione alcol, farmaci, sostanze 
psicoattive in campioni biologici 

•Disabilità alla guida 

•Idoneità alla guida 

•Idoneità al lavoro 

•Reati sessuali facilitati da sostanze 
psicoattive 

•Tossicologia post-mortale 

•Altri ambiti applicativi tossicologico-
forensi 

Umor 
vitreo 



3-MMC in peli pubici di assuntore 
20131001prv7417pli-pubici13613 10/2/2013 3:37:34 PM

RT: 3.44 - 7.30

3.5 4.0 4.5 5.0 5.5 6.0 6.5 7.0

Time (min)

0

100

0

100

0

100

0

100

0

100

RT: 5.39
AA: 36285666

RT: 4.96
AA: 476377

RT: 5.38
MA: 28820

5.674.87 6.40 6.715.00 7.015.974.69

RT: 5.38
AA: 1556873

RT: 6.59
AA: 107244

RT: 5.38
AA: 4228799

RT: 6.59
AA: 363488

RT: 5.38
AA: 723617

RT: 5.02
AA: 149153

RT: 6.21
AA: 51932

RT: 6.57
AA: 62459

NL: 1.09E7

m/z= 178.1217-178.1235 F: FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 20131001prv7417pli-pubici13613

NL: 9.23E3

m/z= 178.1217-178.1235 F: FTMS {1,2}  + p ESI Full ms2 
1000.00@hcd25.00 [50.00-800.00]  MS 
20131001prv7417pli-pubici13613

NL: 5.10E5

m/z= 160.1109-160.1125 F: FTMS {1,2}  + p ESI Full ms2 
1000.00@hcd25.00 [50.00-800.00]  MS  ICIS 
20131001prv7417pli-pubici13613

NL: 1.36E6

m/z= 145.0876-145.0890 F: FTMS {1,2}  + p ESI Full ms2 
1000.00@hcd25.00 [50.00-800.00]  MS  ICIS 
20131001prv7417pli-pubici13613

NL: 2.49E5

m/z= 119.0848-119.0860 F: FTMS {1,2}  + p ESI Full ms2 
1000.00@hcd25.00 [50.00-800.00]  MS  ICIS 
20131001prv7417pli-pubici13613
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119.0852 125.9854

176.1081

105.9537100.0744

145.0888

160.1123

119.0858

91.0546 117.0702 130.0654
147.0807

84.960058.0655 62.9294 99.9873 178.1230158.0968
162.1189

143.0861

73.0288

NL: 1.07E7

20131001prv7417pli-pubici13613#623 
 RT: 5.39  AV: 1 SB: 19  3.96-4.11  , 
5.54-5.69 T: FTMS {1,1}  + p ESI Full 
ms [100.00-800.00] 

NL: 1.30E6

20131001prv7417pli-pubici13613#622 
 RT: 5.38  AV: 1 SB: 18  3.99-4.20  , 
5.53-5.63 F: FTMS {1,2}  + p ESI Full 
ms2 1000.00@hcd25.00 
[50.00-800.00] 

3-MMC 

Full Scan 

MS/MS 

Frammenti 
ionici di 
3-MMC 

•Campione di peli 

pubici di soggetto 

abituale assuntore 

di 3-MMC 

 

•Analisi campione 

con UHPLC/HRMS 

 

•Identificazione di 3-

MMC nei peli pubici 



Metaboliti di 3-MMC nei peli pubici 

•Identificazione dei 

metaboliti del 3-

MMC nei peli pubici 

del soggetto: 

 3-Metilefedrina 

 3-Metilnorefedrina 

 

•Distinzione tra 

contaminazione 

esterna della matrice 

biologica ed 

assunzione della 

sostanza psicoattiva 

20131001prv7417pli-pubici13613 10/2/2013 3:37:34 PM

RT: 3.22 - 7.08

3.4 3.6 3.8 4.0 4.2 4.4 4.6 4.8 5.0 5.2 5.4 5.6 5.8 6.0 6.2 6.4 6.6 6.8 7.0
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5.42 5.51 5.63 6.325.80 6.396.06 6.816.674.84 6.983.90 4.16 4.23 4.583.71

4.60
4.72

4.18 4.28 4.44 4.87 5.275.00 6.135.925.60 5.82 6.706.36 6.846.483.64 3.94 7.053.30 3.873.52

NL: 1.09E7

m/z= 178.1217-178.1235 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS 
20131001prv7417pli-pubici13613

NL: 3.58E6

m/z= 180.1374-180.1392 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS 
20131001prv7417pli-pubici13613

NL: 3.19E5

m/z= 166.1218-166.1234 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS 
20131001prv7417pli-pubici13613

100 110 120 130 140 150 160 170 180 190 200

m/z

0

50

100

0

50

100

R
e

la
ti
v
e

 A
b

u
n

d
a

n
c
e

0

50

100
178.1220
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167.0113145.0882

180.1288
193.9715119.0852 125.9853

176.1081

207.1573114.0907105.9537 139.1216

180.1383

162.1278

167.0133158.9643 193.9739151.0359
182.1454

125.9868 171.9933131.0854 144.9851 199.1910105.0696 114.0921

166.1227

148.1121

164.1071
146.0601 193.9739117.1386 151.0348105.0424 171.1484 178.1226131.0856 202.1802186.0167

NL: 1.07E7

20131001prv7417pli-pubici13613#623  
RT: 5.39  AV: 1 SB: 8  5.28-5.32  , 
5.56-5.66 T: FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00] 

NL: 3.55E6

20131001prv7417pli-pubici13613#595  
RT: 5.15  AV: 1 SB: 7  4.99-5.06  , 
5.26-5.31 T: FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00] 

NL: 2.61E5

20131001prv7417pli-pubici13613#533  
RT: 4.61  AV: 1 SB: 4  4.48-4.54 T: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms [100.00-800.00] 

3-MMC 

3-Metilnorefedrina 

Metaboliti 
3-MMC 

3-Metilefedrina 

MH+ 3-MMC 

MH+ 3-Metilnorefedrina 

MH+ 3-Metilefedrina 



RT: 0.00 - 33.03 SM: 13G
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RT: 0.00 - 33.03 SM: 13G
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RT: 0.00 - 33.03 SM: 13G
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RT: 9.99
AA: 76350

RT: 9.10
AA: 59001

RT: 11.35
AA: 128390

RT: 7.27
AA: 1476194

RT: 4.48
AA: 272482

NL: 7.22E3

m/z= 376.1455-376.1493 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20110802ftiti-uri1-1_100k

NL: 6.20E3

m/z= 378.1612-378.1650 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20110802ftiti-uri1-1_100k

NL: 1.08E4

m/z= 354.1037-354.1073 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20110802ftiti-uri1-1_100k

NL: 1.63E5

m/z= 552.1772-552.1828 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20110802ftiti-uri1-1_100k

NL: 2.75E4

m/z= 212.0826-212.0848 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20110802ftiti-uri1-1_100k

Intoss. da Aloperidolo in tre adolescenti 

Aloperidolo 

M5 (Alop. ridotto) 

M9 

M8 

M12 (glucuronide) 

 Tre adolescenti 
assumono compresse 
comprate in strada 
 

 Accesso a PS con 
disturbi neurologici 
(sindrome 
extrapiramidale) 
 

 Analisi tox. (anche 
GC/MS) negative in 
tutti i soggetti 
 

 Analisi di sangue e 
urina con 
UHPLC/HR-MS: 
Aloperidolo e 
metaboliti in tutti i 
soggetti!  



20110728bedrani-san_estraz_110729133223 7/29/2011 1:32:23 PM

RT: 0.00 - 20.30 SM: 15G
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RT: 10.04

AA: 2088441

RT: 10.04

AA: 631226

RT: 10.04

AA: 70198

RT: 10.04

AA: 478281

RT: 10.04

AA: 28068

NL: 2.18E5

m/z= 376.1455-376.1493 F: FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 

[100.00-800.00]  MS  ICIS 

20110728bedrani-san_estraz_110729133223

NL: 6.67E4

m/z= 378.1426-378.1464 F: FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 

[100.00-800.00]  MS  ICIS 

20110728bedrani-san_estraz_110729133223

NL: 7.34E3

m/z= 376.1455-376.1493 F: FTMS {1,2}  + p ESI Full ms2 

1000.00@hcd25.00 [50.00-800.00]  MS  ICIS 

20110728bedrani-san_estraz_110729133223

NL: 5.02E4

m/z= 165.0702-165.0718 F: FTMS {1,2}  + p ESI Full ms2 

1000.00@hcd25.00 [50.00-800.00]  MS  ICIS 

20110728bedrani-san_estraz_110729133223

NL: 3.15E3

m/z= 123.0235-123.0247 F: FTMS {1,2}  + p ESI Full ms2 

1000.00@hcd25.00 [50.00-800.00]  MS  ICIS 

20110728bedrani-san_estraz_110729133223
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98.9843
376.1471166.0744 217.1224 314.3053123.024172.0810

NL: 2.45E5

20110728bedrani-

san_estraz_110729133223#1633  RT: 10.05 

 AV: 1 SB: 134  9.07-9.75  , 10.44-11.40 T: 

FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 

[100.00-800.00] 

NL: 6.07E4

20110728bedrani-

san_estraz_110729133223#1632  RT: 10.04 

 AV: 1 SB: 135  9.07-9.75  , 10.44-11.40 F: 

FTMS {1,2}  + p ESI Full ms2 

1000.00@hcd25.00 [50.00-800.00] 

UHPLC/HR-MS      vs.      GC/MS 

Sangue 
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Aloperidolo std 

(SIM m/z 224, 226, 237, 239) 



Dietilammide dell’acido lisergico (LSD) 



UHPLC/HRMS – LSD in sangue e urina 



UHPLC/HRMS: LSD e metaboliti 

(0,8 ng/mL) 

 UHPLC/HR-MS: 
identif. LSD e 
metaboliti senza 
std di riferimento 
 
 

 Sensibilità 
analitica per LSD 
di pochi pg/mL 
 
 

 Effetti 
dispercettivi ed 
allucinatori LSD 
> precipitazione 
volontaria  



Drug-Facilitated Sexual Assault (DFSA) 

Costrizione ad atti 
sessuali non-
consensuali favoriti 
da notevole 
riduzione o 
completa perdita di 
coscienza, causate 
dalla surrettizia 
somministrazione o 
talvolta volontaria 
assunzione di 
xenobiotici ad 
effetto 
neurodepressivo  



20111114zolpidem1-1_100k 15/11/2011 3.48.51

RT: 3,88 - 8,11
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RT: 6,77

AA: 4360383

RT: 6,93

AA: 23305433

RT: 5,90

AA: 3748886RT: 5,01

AA: 381967 6,135,38 6,75 7,26 7,53 7,804,53

RT: 5,03

AA: 103848316

RT: 5,63

AA: 1442084

RT: 5,30

AA: 326188

6,456,10

5,21 6,935,064,51 5,39 7,43

NL: 2,13E6

m/z= 308,1742-308,1772 

F: FTMS {1,1}  + p ESI 

Full ms [100,00-800,00]  

MS  ICIS 

20111114zolpidem1-1_100k

NL: 1,17E7

m/z= 324,1691-324,1723 

F: FTMS {1,1}  + p ESI 

Full ms [100,00-800,00]  

MS  ICIS 

20111114zolpidem1-1_100k

NL: 5,71E7

m/z= 338,1482-338,1516 

F: FTMS {1,1}  + p ESI 

Full ms [100,00-800,00]  

MS  ICIS 

20111114zolpidem1-1_100k

NL: 1,90E5

m/z= 340,1639-340,1673 

F: FTMS {1,1}  + p ESI 

Full ms [100,00-800,00]  

MS  ICIS 

20111114zolpidem1-1_100k

Zolpidem 

Hydroxy-Zolpidem 

Carboxy-Zolpidem 

DiHydroxy-Zolpidem 

DFSA con Z-drugs 

Zolpidem, Zopiclone, Zaleplon: ipnotici non BDZ 
 

Rapida azione, > amnesia retrograda, no screening IA 
 

Metodo UHPLC/HRMS per analisi urina in casi DFSA 



Ketamina in camp. sangue conducente 

 

•Valutazione 

comportamento 

cromatografico 

 

•Misure di massa 

accurata delle specie 

ioniche MH+ 

 

•Esame 

frammentazione ionica 

MS/MS 

 

•Confronto pattern 

isotopici MH+ 

sperimentali e calcolati 

 

20130429cds5211san9487ket-mdpa_inj5uL 4/29/2013 4:59:08 PM

RT: 0.91 - 8.07
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RT: 5.18
AA: 210540024

RT: 4.96
AA: 73072033

RT: 4.71
AA: 1859188

RT: 4.14
AA: 13559803

RT: 4.21
AA: 1424771

RT: 3.73
AA: 910726

NL: 5.05E7

m/z= 238.0974-238.1012 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20130429cds5211san9487ket-
mdpa_inj5uL

NL: 1.96E7

m/z= 224.0819-224.0855 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20130429cds5211san9487ket-
mdpa_inj5uL

NL: 5.83E5

m/z= 222.0662-222.0698 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20130429cds5211san9487ket-
mdpa_inj5uL

NL: 4.31E6

m/z= 254.0922-254.0962 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20130429cds5211san9487ket-
mdpa_inj5uL

NL: 3.73E5

m/z= 240.0767-240.0805 F: FTMS 
{1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20130429cds5211san9487ket-
mdpa_inj5uL

Ketamina 

Norketamina 

Diidronorketamina 

Idrossiketamina 

Idrossinorketamina 

Cl
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Cl

O

NH2

Cl

O

NH2

Cl

O

H
N

HO

Cl

O

NH2

HO

Ketamina: 230 ng/mL 

Norketamina: 85 ng/mL 

 

 

Identificazione altri 

metaboliti: 

 



Ketamina in camp. capelli conducente 

 

•Presenza 

Diidronorketamina! 

 

•Analogo RT, stessi MS 

data (valore di massa 

accurata, pattern di 

frammentazione, cluster 

isotopico) del sangue! 

 

•Concentrazione stimata: 

circa 1/100 e 1/10 di 

ketamina e norketamina 

 

•Assenza di metaboliti 

idrossilati 

 

Ketamina: 3,1 ng/mg 

Norketamina: 0,4 ng/mg 

20121017prv4783cap8626_ket_lle 10/17/2012 1:15:58 PM

RT: 0.91 - 8.07
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RT: 5.44
AA: 28746990

RT: 5.19
AA: 3181455

RT: 4.93
AA: 246746

NL: 9.26E6

m/z= 238.0981-238.1005 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20121017prv4783cap8626_ket_l
le

NL: 1.21E6

m/z= 224.0826-224.0848 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20121017prv4783cap8626_ket_l
le

NL: 9.47E4

m/z= 222.0669-222.0691 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS  ICIS 
20121017prv4783cap8626_ket_l
le

NL: 1.19E4

m/z= 254.0929-254.0955 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS 
20121017prv4783cap8626_ket_l
le

NL: 2.70E4

m/z= 240.0774-240.0798 F: 
FTMS {1,1}  + p ESI Full ms 
[100.00-800.00]  MS 
20121017prv4783cap8626_ket_l
le

Ketamina 

Norketamina 

Diidronorketamina 

Cl
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H
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Cl
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Cl

O

NH2

NO Idrossiketamina 

NO Idrossinorketamina 



Disabilità alla guida 

Conducenti di veicoli in stato di 

intossicazione da alcol, farmaci 

e sostanze psicoattive 

(Artt. 186 e 187 Codice della Strada) 



Protoc. d’intesa accert. Artt. 186, 187 CdS 

Prefettura VE 

 

Procura della 

Repubblica VE 

 

ULSS VE 

(n. 10, 12, 13, 14) 

Prefettura RO 

 

Procura della 

Repubblica RO 

 

ULSS RO 

(n. 18, 19) 

Dipartim. di 
Prevenzione 

ULSS 12 
Veneziana 

Prefettura TV 
Procura della 

Repubblica TV 

ULSS TV 

(n. 7, 8,9) 



Forze di P.G. coinvolte (ottobre 2013) 

•Compagnie/Tenenze/Stazioni Carabinieri Leg. Veneto 

• Sezioni/Distaccamenti Polizia Stradale Compart. Veneto 

• Commissariati P.S./Squadre Vol. Questure 

• Strutture di Polizia Locale/Municipale 

• Guardia di Finanza 



Strutture di P.S. coinvolte (ottobre 2013) 

Mestre 
Venezia 
Chioggia 
San Donà di Piave 
Portogruaro 
Jesolo 
Bibione 
Caorle 
Dolo 
Mirano 

Rovigo 
Adria 
Porto Viro 
Trecenta 

Treviso 
Oderzo 
Conegliano 
Vittorio Veneto 
Castelfranco V.to 
Montebelluna 

ULSS 7, 8, 9 

ULSS 10, 12, 13, 14 

ULSS 18, 19 



Procedure Operative Protocollo 

Polizia Giudiziaria 
Richiesta di accertamenti, ex Artt. 186 – 187, 

al personale sanitario di PS  

 

 

Pronto Soccorso ULSS 
Prelievo campioni biologici (sangue e urina) e invio 

(< 72 h) al LIATF a T controllata, con catena di custodia  

 

 

LIATF - Dip. Prev. ULSS 12 VE 
Ricezione campioni biologici, analisi, refertazione, 

conservazione aliquote controanalisi per 12 mesi 

 

 

Medicina Legale - Dip. Prev. ULSS 12 VE 
Giudizio tossicologico-forense risultati analitici 

Invio refertazione 
integrata a P.G. 

richiedente 



Gestione campioni biologici 

A 

B 

C 

Caratt. tossicol.-forensi 

•Dispositivi dedicati sigillati 

•Provette con NaF e K-Ossalato 

•Ogive e sigilli antieffrazione 

•Aliquote analisi, controanalisi 

•Verbale di raccolta campioni 

•Catena di custodia campioni 



Risultati attività (giugno 2010 – ottobre 2013) 

Campioni biologici ca. 7500 

Sangue  ca. 4000 

Urina ca. 3500 

Richieste accertamenti ca. 4200 

Richieste ex Art. 186  13,0 % 

Richieste ex Art. 187 7,6 % 

Richieste ex Art. 186 + 187 79,4 % 

Camp. sangue POS   Totale 32% 

Camp. sangue POS   Alcol 22% 

Camp. sangue POS   Sostanze 15% 

Camp. sangue POS   Alcol + Sost. 5% 



Risultati attività (giugno 2010 – ottobre 2013) 

Alcol (g/L) 0,1 – 0,5 0,5 – 0,8 0,8 – 1,5 > 1,5 

Incidenti 
stradali 

17,9% 10,3% 28,2% 43,6% 

Conducenti POSITIVI su sangue per Droghe 

Classe Cannabis Cocaina Oppiacei Metadone Amfetamine 

% 54% 37% 9% * 7% 3,5% 

*= Esclusi casi con terapia a base di Morfina o Codeina 

Conducenti POSITIVI su sangue per Alcol 



Grazie per l’attenzione! 

Il gruppo della Tossicologia Forense al LIATF 


