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Presentación (día 2)

o Opioides sintéticos (segunda parte)

o Fentanilo y sus análogos

o Otros opioides sintéticos

o Sistema de Alerta Temprana



• 4-fluoroisobutiril fentanilo

• furanilfentanilo

• acrilfentanilo

• acetilfentanilo

• carfentanilo

• 3-metilfentanilo

• ocfentanilo

• butrilfentanilo

• beta hidroxitiofentanilo

• benzilmidazoles: isotonitazeno, etonitazeno, etazeno,

protonitazeno.

• U-47700

• Limitaciones en la analítica para su detección

Análogos del Fentanilo y otros

opioides sintéticos

Pascale et al, 2019



• En el año 2020 más de 100000 sobredosis fueron reportadas en EEUU, y cerca de 76000 fueron 
atribuidas a opioides (incremento del 39 % con respecto a 2019). 

• En Canadá el incremento ese año ascendió a 67 %, más de 6200 muertes (The Lancet, 2022). 

Epidemiología y mortalidad relacionada al consumo de opioides

Novel Non-Fentanyl Synthetic Opioids: Risk Assessment and Implications for Practice  6 
 

DRUG CHECKING SERVICES 

Table 2. Nitazene opioids identified in 73 samples checked in Toronto, October 10, 2019 – 
August 31, 2021* 

 Drug name 

Estimated 
strength 
compared to 
fentanyl 

First identified 
Found in how many 
samples 

1 Isotonitazene/Protonitazene Up to 5x stronger February 12, 2021 30 

2 Etonitazene 10x stronger May 5, 2021 3 

3 Metonitazene Similar strength May 31, 2021 38 

4 Etodesnitazene Similar strength June 24, 2021 2 

5 Etonitazepyne 10x stronger July 13, 2021 5 

Source: www.drugchecking.cdpe.org 

• Using mass spectrometry technologies, Toronto’s Drug Checking Service has identified 73 
samples with nitazene opioids (6 types overall), and has issued several related drug alerts.(12) 
The first detected was isotonitazene in February 2021.  

• The highest number of samples involved metonitazene, which is estimated at a similar potency 
as fentanyl, while several other types detected are estimated as 2 to 10 times more potent than 
fentanyl. 

• Among other observations, the only opioids found were nitazene opioids in 22% (16) of the 
samples, 8% (6) contained more than one nitazene opioid, 15% (11) were reported as being 
associated with an overdose, and samples varied in colour: brown, green, purple, blue, red, pink, 
yellow. 

FORENSIC SAMPLES 
A case-control study of deaths in two US counties identified 40 deaths involving isotonitazene between 
January 1 and July 31, 2020, whereas 981 involved other synthetic opioids. When isotonitazene was 
present, deaths involved a significantly greater number of substances and were more likely to involve 
flualprazolam.(13) 

Overdose Severity 
In 2021, an article was published documenting the synthesis and analytical characterization of ten 
nitazenes and four metabolites to evaluate mu opioid receptor (MOR) activity. In vitro MOR activity 
revealed nitazenes to be generally highly active with some analogues having potencies and efficacies 
greater than fentanyl. This study unexpectedly, identified a nitazene metabolite, N-
desethylisotonitazene which has a potency greater than isotonitazene. These findings may have in vivo 
implications related to potentially increasing MOR activation and also provides an analytical framework 
for detection of emerging nitazenes.(14) 

En 2022, la DEA en EEUU incautó más de 59.6 millones 
de pastillas adulteradas con fentanilo  y casi 6 kg de 
fentanilo en polvo.  Correspondían a 395.7 millones 
de dosis letales de fentanilo.
En 2023 correspondieron a más 287 millones de 

dosis letales. 



Programa Smart, 2021

• Analisis de 89 muestras de heroína en 3 sitios de inyección

(Tijuana, México).

• 93 % contenían fentanilo (Fleis et al, 2020). 



Programa Smart, 2021



• Fentanilo: opioide utilizado como medicamento
analgésico o anestésico.

• Efecto euforizante: uso no médico por usuarios de
drogas, particularmente consumidores de heroína u
otros opiáceos, y el desarrollo de un mercado de
venta ilícito de fentanilo y sus derivados.

• Adulterantes de la heroína (Carroll et al, 2017).
• Asociación con heroína (speedballing).
• Adulterantes o sustitutos de medicamentos opioides

(oxicodona, hidrocodona, alprazolam) comprados
en el mercado ilícito (CDC, 2016).

• Adulterantes de otras drogas (cocaína, LSD)

Fentanilo y derivados

Pascale et al, 2019



Sutter et al, 2017



• Fentanilo es 50 a 100 veces más potente que la 
morfina y 30 a 50 veces más potente que la 
heroína. 

• El carfentanilo tiene una potencia 10000 veces más 
potente que la morfina (Misailidi et al., 2018). 

• El fentanilo y sus análogos pueden presentarse en 
polvo, tabletas, cápsulas, líquidos o sellos.

• Sobredosis con alta mortalidad. 

• Altos requerimientos de naloxona (antídoto).

Toxicidad aguda - Fentanilo y 
derivados

Pascale et al, 2019



Intoxicación aguda por opioides

• Depresión del SNC
• Miosis
• Depresión respiratoria

• Bradicardia e hipotensión
• Disminución motilidad gastrointestinal 

• Edema agudo de pulmón (heroína)
• Convulsiones (meperidina, tramadol)

• Cuadro grave (insuficiencia respiratoria, neumonia aspirativa, shock).

• Tratamiento ANTIDOTICO con naloxona (i.v, intranasal). 

COMA



NEJM, 2023



Baumann et al, 2020



 Red multidisciplinaria conformada de forma 
interinstitucional y por actores clave que genera e 
intercambia información con la finalidad de:

 Identificar precozmente eventos que pueden suponer 
una amenaza para la salud pública en el ámbito de NSP o 
fenómeno de drogas emergentes.

Evaluar los riesgos relacionados con sus usos.

Emitir alertas rápidas para el diseño de respuestas 
efectivas.

Sistema de Alerta Temprana  

OUD, 2023



• Detección: sospecha o conocimiento de una NSP o

sustancia emergente.

• Caracterización: identificación en laboratorio,

estudio de patrones de consumo, efectos para la

salud.

• Evaluación de riesgo: como difundir la información?

• Elaboración de alerta.

Toxicovigilancia – Sistemas de Alerta Temprana

OUD, 2023



Bases de datos toxicológicas (por sustancia o 

presentación). 

Registros de estudios analíticos

Reportes de casos

Componentes del Sistema de Alerta Temprana  

OUD, 2023



Banco de Datos, mayo 2018, 

Sistema de Alerta Temprana, OUD.



SAT Drogas (Uruguay) – Base de Datos NSP

Formas Sustancias halladas

Tabletas

(extasis, 

pastillas)

MDMA, metilcatinone, LSD, 2 C-B, MDA, 

clobenzorex, etilpentilona.

Cristales, 

polvo

MDMA, ketamina, cocaína, cafeína, tramadol, 
heroína, DOC. 

Sellos
LSD, fentanilo, NBOMe, DOC, DOB, DOI, 2 C-B,

2 C-E, MDMA, ketamina

• Información basada en forma de 

presentación o sustancias halladas. 

• Fuentes: Incautaciones analizadas por el 

Instituto Técnico Forense y Facultad de 

Química. 

• Casos clínicos reportados del Centro de 

Toxicología.

OUD, 2023



Otras sustancias detectadas en orina de 

asistentes a fiestas de música electrónica

(Uruguay, 2016-2019)

• ASRC: JWH-248, JWH-208 (GC/MS).

• ASRC: UR-144/XLR-11, UR-144, XLR-11, A-834735 (ELISA).

• Catinonas sintéticas: mefedrona, metedrona, metilona, 

bufedrona, 4-fluorometcatinona, 3-fluorometcatinona, 

metcatinona (ELISA).

• Fentanilo (ELISA).

Umpierrez E et al, 2019. 



Algunas alertas públicas (SAT-OUD-JND) en Uruguay

o Cocaína adulterada con Levamisol (2016)

o Análisis de ITF de 575 ¨sellos de LSD¨ en Mayo 2017
• Droga detectada: fentanilo

• Intervención en salud pública:

✓ Alerta pública

✓ Toxicovigilancia (Centro de Toxicología)

✓ Disponibilidad de naloxona en todos los 

servicios médicos (incluyendo primer nivel de

atención). 

o Alerta pública en diciembre 2021 (Uruguay)
Tabletas, polvos y sellos con diversas sustancias (predominio de drogas de síntesis, 

en ocasiones asciadas a drogas ¨clásicas¨).

OUD, 2017



Reflexiones finales
o El surgimiento de las NSP genera vacíos de conocimiento en relación a las 

drogas que se están consumiendo y a su composición.

o Los Centros Hospitalarios deben contar con personal entrenado, recursos 

materiales necesarios y vías rápidas de comunicación con laboratorios locales 

para la identificación de los adulterantes.

o Los opioides sintéticos son sustancias de alto poder adictivo y su consumo 

implica una muy elevada mortalidad (potencia/toxicidad aguda, dosis).  

o Abordar este problema de salud pública de manera efectiva implica fortalecer 

redes que involucran organismos gubernamentales (v.g. sistemas de alerta 

temprana), laboratorios clínicos y forenses, organizaciones no 

gubernamentales con acceso a los usuarios, así como universidades y centros 

de toxicología. 



antopascale@gmail.com
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