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Instytut Ekspertyz Sądowych w Krakowie 

P-J\.IETOXYAMPHETAI\UNE (PMA) AND OTIIER PJlENYLAKYLAMINE INTOXICATlONS. 

CASE RErORTS 

ABSTRACT - The paper deseribes the results of study eonceming cases of fatal 
intoxication by p-methoxyamphetamine (PMA). The eases were noted for first 
time in 2000 during the rolltine investigations at the Institute ofForensic Rese­
arch. Three such cases were noted in total, of which twe concerned high con­
eentrations of the drug, in whole blood respectively 20, I and 10,2 mg/mI. Li­
qllid chromatography atmospheric pressure chemical ionization mass spectro­
metry was used for identification of amphetamines (Le/MS-APel). Acquisi­
tion was perfonned in selected ion monitoring mode (SIM). Moreover amphe­
tamine and ephedrine were identified in the whole blood and mine. A similar 
drugs profile (to that ofblood) was found in illieit tablets containing PMA ana­
Iysed at the institute. The examined piUs stamped with"Mitsubishi" logo conta­
ined 16% (w/w) PMA, 4% (w/w) ephedrine and 1% (w/w) amphetamine. Ne­
thertheless PMMA was found in a similar to PMA concentration. 
KEY WOltOS: PMA; fatal intoxications; coneentrations, Le/MS-APel. 

WSTĘP 

Doniesienia o śmiertelnych zatruciach p-metoksyamfetaminą (PMA) opublikowa­
no po raz pierwszy w Kanadzie w 1974 roku (2), a dotyczyły one zatruć, do których 
doszło rok wcześniej w stanie Ontario. 

W ostatnich kilku latach ponownie przypadki zatruć zanotowano w USA (3, 
4), ale również w Australii (4) oraz Hiszpanii (6). Najczęściej podawaną przy­
czyną zgonu było przyjęcie tabletek z logo "Mitsubishi". Badane w Instytucie 
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OINH

2 

Ryc. I. Wz01y strukturalne odpowiednio: PMA, amfetaminy oraz ęfedlyny. 

Ekspertyz Sądowych w Krakowie tabletki zawierające PMA posiadały również 
logo w kształcie litery "E" (ryc. 2). Rozmiar i skład analizowanych tabletek po­
dano w tabeli l. 

Ryc. 2 Nie/ega/lle tabletki zawierające PMA, wl!fetamillę oraz eJedIJ!lIę. 

TABELA 1 
Rozmiar oraz skład tabletek zawierających PMA. 

Rozmiary i masa "Mitsubishi" E" 

Średnica [mm] 7 7 

Grubosć [mm] 5 5,1 

Masa [gl O,229±O,OOO5 O,217±O,OO I 

Barwa kremowo-żółta biała 

Sklad PMA 16% PMA 15% 
efedryna 4% cfcdryna 6% 

amfetamina 1% PMMA 
PMMA 

W opisanych przypadkach zatruć śmiertelnych u osób, które przyjęły PMA, obser­
wowano wysoką temperaturę ciała sięgającą nawet 46,l oC (I), niektórym towarzy­
szyły krwotoki. 
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Badania prowadzone na szczurach wskazywały na podobne do 3,4-metylenodiok­
symetamfetaminy (MO MA) działanie neurotoksyczne PMA oraz p-metoksymctam­
fetaminy (PMMA), jednak przy jej większych dawkach (5). Równocześnie stwier­
dzono, że PMMA wykazuje mniejszą neurotoksyczność niż MOMA. Badania in vi­
tro na mózgach myszy wykazały, że PMAjcst dwudziestokrotnie mocniejszym inhi­
bitorem monoaminooksydazy (MAO) typu A niż (+)-amfctamina. 

U ludzi związek ten ulega metabolizmowi głównie na drodze O-demetylacji przy 
udziale CYP206 oraz poprzez utlenianie w łańcuchu bocznym (7). Głównymi meta­
bolitami PMA są 4-hydroksyamfctamina oraz 4-hydroksynorefedryna (5). 

Nieliczne doniesienia wskazują na możliwość interakcji PMA z niektórymi leka­
mi, np. fluoksetyną (l). 

W praktyce Instytutu Ekspertyz Sądowych pierwszy przypadek śmiertelnego 
zatrucia PMA odnotowano na początku 2000 roku. W okresie kilku następnych 
miesięcy zanotowano jeszcze dwa przypadki zgonu po przyjęciu tego związku. 
W niniejszej pracy przedstawiono opis tych przypadków, zastosowaną metody­
kę ze szczególnym zwróceniem uwagi na metodę identyfikacji, wyosobnienie z 
materiału biologicznego (krew, mocz) oraz analizę ilościową PMA i współobec­
nych amfetamin. 

OPIS PRZYPADKÓW 

Przypadek 1 

Około godziny 15.30 młoda kobieta spożywała w towarzystwie czterech mężczyzn 
alkohol. Z relacji świadków wynika, że przyjęła ona równocześnie 1-4 tabletek, które 
nazywała" ekstazą". Następnego dnia między godziną 4.00 a 4.30zaczę/a się" dziw­
nie zachowywać ", po czym straciła przytolllność. Wezwano karetkę pogotowia, a 
przybyły lekarz stwierdził zgon kobiety. W toku prowadzonych oględzin i sekcji zwłok 
/lie ujawniono obraże" cia/a. W pobranych próbach krwi i moczu nie stwierdzono 
obecności alkoholu. 

Przypadek 2 

Zatrudniono w agencji towarzyskiej 23-letnia kobieta,jakwynika/o z zeznwi świad­
kó,v, od pewnego czasu regulamie przyjmowała narkotyki. Była to głównie amfeta­
mina w proszku, którąprzyjll10wała z napojami, przeciętnie dwa do trzech razy dzien­
nie. W k,ytycznym dniu, będąc w towarzystwie znajomego, oprócz amfetaminy przy­
jęła tabletki "ekstazy". Jak ,,)'nikało z wielokrotnie zmienianych zeznG/i mężczyzny, 
mogła ona w ciągu popołudnia i wieczora przyjąć od 3 do 7 tabletek tego preparatu. 
Rano po przebudzeniu mężczyzna, będący pod działaniem substancji psychoaktyw­
nych, slwierdził, że przypuszczalnie kobieta nie żyje i powiadomil pogotowie ratun­
kowe. Przybyły na mieisce zdarzenia lekarz ustalił, że zgon nastąpił prawdopodob­
nie w /locy. Przeprowadzona w późniejszym czasie sekcja zwłok nie wykluczyła za-
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trucia substancjami niepowod"jącymi zmian makroskopowych w obrębie narządów 
wewnętrznych, w tym narkotykami. 

Przypadek 3 

Niniejszy przypadek dotyczył zgonu młodej kobiety. Informacje na temat zdarze­
nia by~v bardzo skąpe, a z relacji świadków v.cvllikało, że przed śmiercią kobieta 
przyjmowala tabletki o nazwie" ekstasy ". 

MATERIAŁ I METODY 

We wszystkich opisanych przypadkach do badań zabezpieczono próbę krwi, oraz 
dodatkowo w przypadku 2. wycinki narządów wewnętrznych, a w przypadku 3. wy­
cinki narządów wewnętrznych oraz próbę moczu. Wstępne analizy przesiewowe pro­
wadzone metodą immunofluoreseencji w świetle spolaryzowanym (FPlA, testy TDx 
firmy Abbott) dały wynik pozytywny dla amfetaminy w moczu w przypadku l. oraz 
w supematancie z homogenatu tkanki wątroby w przypadku 2. Użyto także testów 
Syva Rapid Test filmy Dade Behring uzyskując wynik pozytywny dla amfetaminy w 
moczu. Wabu tych przypadkach występowanie amfetaminy oraz PMA potwierdzo­
no metodą chromatografii cienkowarstwowej w tkance wątroby oraz żołądka. Użyte 
testy oraz zastosowane metody analityczne nie wykazały innych środków odurzają­
cych i substancji psychotropowych. Oznaczenie pochodnych amfetaminy prowadzo­
no przy użyciu chromatografu cieczowego sprzężonego ze spektrometrem mas z serii 
HP-IIOO finny Hewlett-Packard (LC/MS). Zastosowano komorę do chemicznej jo­
nizacji pod ciśnieniem atmosferycznym (APCI). Podstawowe parametry spektrome­
tm masowego zamieszczono w tabeli 2. 

Zastosowane w analizie odczynniki były klasy cz.d.a., natomiast rozpuszczalniki 
użyte do sporządzenia fazy mchomcj tj. acctonitryl oraz woda (Dannstadt, Niemcy) 
były chromatograficzni e czyste do użytku w warunkach gradientowych. Roztwory 
wzorców uzyskano przez odpowiednie rozcieńczenie certyfikowanych roztworów 
wzorców finny Radian (Austin, USA) oraz Sigma (Milwaukee, USA). 
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TABELA 2 
Główne parametry spektrometru masowego podczas skriningu oraz oznaczania 

pochodnych amfetaminy. 

Parametr Wartość 

Napięcie fragmentora 60V 

Napi~cic kapilary 4200V 

Temperatura odparowalnika 320"C 

Temperatura gazu osuszającego 320"C 

Przepływ gazu 51/min 
Ciśnienie gazu 50psi 
Prąd korony 3~A 
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Rozdział prowadzono na kolumnie LiChroCART 125'4 z wypełnieniem Purospher 
RP-lSe firmy Merck. Faz" ruchomą stanowiła mieszanina aeetonitrylu (B) i wody 
(A) z dodatkiem kwasu mrówkowego w ilości I mili, faza przepływająca w warun­
kach gradientowych: O min - 0% B, 15 min - 50% B. 

Rejestrację danych dokonywano w trybie monitorowania wybranychjonów (SIM): 
m/z = 122; 136; 150, 152; 166; 180; 194; 208. Umożliwiło to wykrycie przy granicy 
detekcji nie wyższej niż 5 ng/ml takich substancji, jak fenyloetyloaminy (PEA), am­
fetaminy (A), metamfetaminy (MA), fenylopropanoloaminy (PPA), p-metoksyamfe­
taminy (PMA), efedryny (E), p-metoksymetamfetaminy (PMMA), 3,4-metylenodiok­
syamfetaminy (MDA), 3,4-metylenodioksymetamfetaminy (MDMA), 3,4-metyleno­
dioksyetyloamfetaminy (MDEA). 

Tok postępowania w przypadku wyosabniania pochodnych amfetaminy był jedna­
kowy w przypadku krwi i moczu. Do wyosabniania pobrano po 0,2 mi materiału, 
który po zalkalizowaniu 0,5 M roztworem wodorotlenku sodu o objętości 0,2 mi 
ekstrahowano l mi chlorku n-butylu. Jako standard wewn"trzny zastosowano feny­
lopropanoloaminę (PPA). Do każdej próby krwi dodawano I O ~d wodnego roztworu 
PPA o stężeniu 20 Ilg/ml, co odpowiadało końcowemu stężeniu we krwi 1000 ng/ml. 
Bezpośrednio przed odparowaniem fazy organicznej dodano do niej 100 !lI 0,025 M 
HCI. Objętość nastrzyku wynosiła 20 !lI. 

TABELA 3 
Wyznaczone stęzenia PMA, amfetaminy oraz efedryny w badanych przypadkach. 

krew 
PMA 10,1 

Amfetamina 0,29 

Etedryna 4,6 
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WYNIKI 

Uzyskane wyniki analiz (tabela 3) nadesłanego do badań materiału wskazują, iż naj­
większe stężenie spośród zidentyfikowanych substancji wykazywała PMA. Kilkakrot­
nie mniejsze stężenie zanotowano dla efedryny, a jeszcze mniejsze dla amfetaminy. Opie­
rając si" na danych zawartych w piśmiennictwie (4) można przyjąć, iż w przypadku 
śmiertelnych zatruć PMAjej st«żenie wynosiło kilka mikrogramów w mililitrze kiwi. 
Porównywalne stężenie uzyskano w jednym przypadku (przypadek 3), natomiast w dwóch 
innych st"żenia były dużo wiQksze. Może to potwierdzać relacje świadków o przyjmo­
waniu przez osoby poszkodowane kilku tabletek "ekstazy" w celu wywołania odurzenia. 

Dla zobrazowania wyników analizy kiwi z przypadku 2 przestawiono (ryc. 3) chro­
mato gramy dla ekstrahowanych jonów pseudomolekulamych, pochodnych amfeta­
miny. Stosowanie techniki chromatografii cieczowej sprzężonej ze spektrometrią mas 
umożliwiło łatwą identyfikaej" analitów oraz wykonanie analizy ilościowej. 
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Ryc. 3. Chromatogram)' d/a wybranychjonów uzyskane podczas allaltZy krwi (przypadek 2). 
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DYSKUSJA 

W opisanych przypadkach w materiale biologicznym wykryto p-metoksyamfeta­
min" a także amfetaminę i efedrynę. Wykryto również p-metoksymetamfetamin", 
której jednak nie oznaczono ze wzgl"du na brak certyfikowanego wzorca ilościowe­
go. Biorąc pod uwagę podobieństwo jej struktury chemicznej do PMA, można z du­
żym prawdopodobieństwem stwierdzić, że stężenia obu substancji były w badanych 
próbkach krwi podobne. Mając to na uwadze oraz ich oddziaływanie na ośrodkowy 
układ nerwowy, należy przypuszczać, że wywoływany efekt toksyczny może pocho­
dzić zarówno od PMA, PMMA, jak i amfetaminy oraz efedryny. 

Z infonnacji zawartych w relacjach świadków (przypadki 1-3) oraz wyników badań 
dostarczonego materiału biologicznego wynika, iż po raz kolejny skład popularnego 
środka "ektazy" został zmieniony. Najczęściej spotykaną w tym środku pochodną 
amfetaminy jest MDMA. Uzyskane wyniki dawały podstaw" do przypuszczeń, że w 
skład zmienionych tabletek "ekstazy" obecnych na rynku narkotykowym mogą wcho­
dzić również inne substancje psychoaktywne, takie jak PMA, PMMA, amfetamina 
oraz efedryna. Przypuszczenia te potwierdzono w badaniach dotyczących składu ta­
bletek "ekstazy" z logo "Mitsubishi" oraz "E" nadesłanych do Instytutu w związku z 
innymi sprawami niezwiązanymi z opisywanymi przypadkami. Tabletki z logo "Mit­
subishi" o takim lnb podobnym składzie zyskały złą sławę za sprawą zgonów z nimi 
wiązanych. Obecne na rynku narkotykowym występowały pod nazwą "UFO". 

W pierwszym opisanym przypadku zatrucia stężenia wszystkich amfetamin były 
bardzo duże. Badania dostarczonego materiału na zawartość alkoholu wykazały w 
tym przypadku obecność nieznacznych ilości alkoholu etylowego, który mógł się 
wytworzyć podczas pośmiertnego rozkładu krwi, ale mógł również pochodzić ze spo­
życia niewielkich ilości alkoholu. Prowadzone w Zakładzie Medycyny Sądowej ba­
dania na zawartość alkoholu w przypadku 2 nie wykazały jego obecności. Podobnie 
w przypadku 3 we krwi nie stwierdzono alkoholu. Uzyskane wyniki potwierdzają 
więc relacje świadków o wielokrotnym przyjmowaniu przez osoby przed zgonem 
tabletek "ekstazy" zawierającej m.in. PMA. PMA wykazuje późniejsze działanie w 
porównaniu np. z MDMA, co może powodować niezamierzone przedawkowania i 
poważne zaburzenia prowadzące nawet do śmierci. 

Z występujących wcześniej efektów psychotropowych związanych z przyjęciem 
amfetaminy i efedryny w tych tabletkach, można wnioskować o przyjęciu środka 
rozcieńczonego masą tabletkową (zafałszowanego) dodatkowo wprowadzająe w błąd 
osobę ją przyjmującą. Należy zaznaczyć, że występowanie na rynku narkotykowym 
środków zawierających substancję odurzającą w mniejszym stężeniu niż przeciętnie 
stosowane nie jest rzadkością. 

STRESZCZENIE 

W niniejszej pracy opisano wyniki badań dotyczące przypadków śmiertelnego 
zatrucia p-metoksyamfetaminą (PMA). Tego typu przypadki zanotowano w Instytu-
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cie Ekspertyz Sądowych w Krakowie po raz pierwszy w roku 2000, podczas rutyno­
wych analiz, wykonywanych w ramach przeprowadzanych ekspertyz. Spośród trzech 
takich zdarzeń, w dwóch stwierdzono wysokie stężenia tej substancji, które w krwi 
pełnej wynosiły 20,1 oraz 10,2 mg/mI. Do identyfikacji pochodnych amfetaminy 
zastosowano technikę chromatografii cieczowej sprzężonej ze spektrometrią mas z 
chemiczną jonizacją pod ciśnieniem atmosferycznym (LCIMS-APCI). Stosowano 
monitorowanie wybranych jonów pseudomolekularnych (SIM). We krwi wykryto 
ponadto obecność amfetaminy oraz efedryny. Podobny skład jakościowy stwierdzo­
no w nielegalnych tabletkach zawierających PMA, które również badano w Instytu­
cie. Tabletki z logo "Mitsubishi" zawierały 16% (w/w) PMA, 4% (w/w) efedryny 
oraz l % (w/w) amfetaminy. Zawierały one ponadto p-metoksymetmnfetaminęPMMA 
o stężeniu wagowym porównywalnym ze stężeniem PMA. 

Slowa kluczowe: PMA, śmiertelne zatrucia, stężenia, LC/MS-APCL 

PIŚMIENNICTWO 

1, Byard R. W., Gilbert J., James R.V., Lokan R.J: Amphetamine derivativefatalities in Soulh 

Australia: ls "ecstasy" tlle clllprit? Am. J. Forens;c Med. Pathology. 1998, 19,261-265. 

2. Cimbura G.: PMA deaths ill Olltario. Can. Med. Assoc. J. 1974, 110, 1263-1267. 

3. Erowid, adres: http://www.erowid.org/chemicals/pmaJpma.shtml. 
4. Felgatc H. E., Fclgatc P. D., James R. A., Sims D.N., Vozzo D.C.: Recent parametlwxyam­

phetamilledeaths. J. Analyt. Toxicol. 1998,22,169-172. 
5. London Toxicology Group, adres: http://www.ramidy.sghms.ac.uk/-ltg/pma.htm. 
6. Lora-Tarnayo c., Tena T, Rodrigucz A: Amphetamine derivative re/aled deafhs. Forensic 

Sci. Internat. 1997,85,149-157. 
7. Wu D., Otton S. V., Inaba T., Kalow w., Sellers E.M.: lllteractiolls oj ampiletamille allalogs 

with 1111111</11 liver CYP2D6. Biochem. Pharmacology. 1997,53,1605-1612. 



 
 
    
   HistoryItem_V1
   TrimAndShift
        
     Range: all odd numbered pages
     Trim: cut left edge by 11.34 points
     Shift: none
     Normalise (advanced option): 'original'
      

        
     32
            
       D:20130410121755
       691.6535
       Blank
       470.5512
          

     Tall
     1
     0
     No
     905
     430
     None
     Down
     46.7717
     0.0000
            
                
         Odd
         2
         AllDoc
         112
              

       CurrentAVDoc
          

     Smaller
     11.3386
     Left
      

        
     QITE_QuiteImposingPlus2
     Quite Imposing Plus 2.0d
     Quite Imposing Plus 2
     1
      

        
     0
     8
     6
     4
      

   1
  

    
   HistoryItem_V1
   TrimAndShift
        
     Range: all odd numbered pages
     Trim: cut right edge by 11.34 points
     Shift: none
     Normalise (advanced option): 'original'
      

        
     32
            
       D:20130410121755
       691.6535
       Blank
       470.5512
          

     Tall
     1
     0
     No
     905
     430
     None
     Down
     46.7717
     0.0000
            
                
         Odd
         2
         AllDoc
         112
              

       CurrentAVDoc
          

     Smaller
     11.3386
     Right
      

        
     QITE_QuiteImposingPlus2
     Quite Imposing Plus 2.0d
     Quite Imposing Plus 2
     1
      

        
     0
     8
     6
     4
      

   1
  

    
   HistoryItem_V1
   TrimAndShift
        
     Range: all even numbered pages
     Trim: cut left edge by 5.67 points
     Shift: none
     Normalise (advanced option): 'original'
      

        
     32
            
       D:20130410121755
       691.6535
       Blank
       470.5512
          

     Tall
     1
     0
     No
     905
     430
     None
     Down
     46.7717
     0.0000
            
                
         Even
         2
         AllDoc
         112
              

       CurrentAVDoc
          

     Smaller
     5.6693
     Left
      

        
     QITE_QuiteImposingPlus2
     Quite Imposing Plus 2.0d
     Quite Imposing Plus 2
     1
      

        
     1
     8
     7
     4
      

   1
  

    
   HistoryItem_V1
   TrimAndShift
        
     Range: all even numbered pages
     Trim: cut right edge by 5.67 points
     Shift: none
     Normalise (advanced option): 'original'
      

        
     32
            
       D:20130410121755
       691.6535
       Blank
       470.5512
          

     Tall
     1
     0
     No
     905
     430
     None
     Down
     46.7717
     0.0000
            
                
         Even
         2
         AllDoc
         112
              

       CurrentAVDoc
          

     Smaller
     5.6693
     Right
      

        
     QITE_QuiteImposingPlus2
     Quite Imposing Plus 2.0d
     Quite Imposing Plus 2
     1
      

        
     1
     8
     7
     4
      

   1
  

    
   HistoryItem_V1
   TrimAndShift
        
     Range: all even numbered pages
     Trim: extend right edge by 11.34 points
     Shift: none
     Normalise (advanced option): 'original'
      

        
     32
            
       D:20130410121755
       691.6535
       Blank
       470.5512
          

     Tall
     1
     0
     No
     905
     430
    
     None
     Down
     46.7717
     0.0000
            
                
         Even
         2
         AllDoc
         112
              

       CurrentAVDoc
          

     Bigger
     11.3386
     Right
      

        
     QITE_QuiteImposingPlus2
     Quite Imposing Plus 2.0d
     Quite Imposing Plus 2
     1
      

        
     1
     8
     7
     4
      

   1
  

 HistoryList_V1
 qi2base





