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INTERPRE,TACIC')N DE RESULTADOS EN LA INVESTIGACION
TOXICOLOGICA DE DROGAS DE ABUSO.

TABERNERO DUQUE M.J.", BERMEJO BARRERA AM.

RESUMEN.

El consumo de drogas de abuso ha pasado a ser un fenémeno mundial que afecta a todos los paises. Por ello, se hace necesario
intensificar el control y regulacién sobre el consumo y trafico de estas sustancias.

El andlisis de muestras biolégicas y de secuestro adquiere una gran importancia. Los laboratorios deben ser capaces de detectar cada
vez un mayor numero de sustancias diferentes y usar métodos de deteccion e identificacion rapidos, ademas de fiables y especificos.
La interpretacién de resultados toxicoldgicos es dificil ya que las drogas y/o sus metabolitos se encuentran en muy pequenas
concentracionesy siempre existe la posibilidad de interferencias por tratarse de matrices complejas.

Son muchos los factores a tener en cuenta en este tipo de andlisis, tanto relativos a la sustancia a investigar como a la matriz biolégica
analizada.

PALABRAS CLAVE: Drogas de abuso, Muestras bioldgicas, Investigacion toxicoldgica, Interpretacion de resultados.

INTRODUCCION: En 1798 Plenk afirma que el método para
confirmar las intoxicaciones es comprobar la

La historia de la toxicologia esta fuertemente presencia del toxico en el cadaver. Sin embargo,
ligada al uso del Arsénico y otros metales como en ese momento aun se carecia de la
componente de humerosos medicamentos de metodologia analitica necesaria para llevar a
amplia aplicacion desde la antigliedad y como cabo esta identificacion. Fueron los trabajos del
veneno con el fin de provocar la muerte. Las espanol Orfila (1787 — 1853) los que pusieron

descripciones de envenenamiento de Tito Livio las bases de la toxicologia como ciencia [2].

y Téacito senalan al arsénico como el veneno

fundamental en la Roma Republicana que fue A raiz de los avances quimicos que van
utilizado como arma politica [1]. surgiendo, la Toxicologia Forense adquiere un

gran desarrollo que se va consolidando a
El miedo a morir envenenado fue constante medida que sus resultados analiticos pueden
en la Edad Media y Renacimiento, tomando los ser confirmados mediante la variada tecnologia

personajes importantes de la época medidas instrumental, cada vez mas especifica y
para evitar ser asesinados por este medio; a tal sensible, de que hoy dia se dispone en los
extremo que se impuso que las personas de laboratorios quimico-forenses.

cierta relevancia fueran "autopsiadas" para

descartar éste método como causa de muerte. En cuanto a las drogas de abuso, han
Esto trajo aparejado un rapido avance en el pasado a ser un fenédmeno global que afecta a

conocimiento de la patologia humana, no sélo paises desarrollados y en vias de desarrollo. La
de origen toxico, sino también de otras dimension internacional de este problema, y lo
etiologias. diverso y complejo del mismo, obliga a las
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naciones a intensificar sus esfuerzos en el
control que deben ejercer, asi como en sus
regulaciones.

La ley por lo tanto, para que sea aplicada,
debe basarse en datos analiticos concretos y
fiables, tanto en materiales y sustancias de
secuestro como en muestras biologicas,
analizando las drogas presentes y/o sus
metabolitos en éstas Ultimas. Los laboratorios
periciales deben ser capaces de detectar cada
vez mayor numero de sustancias diferentes y de
usar métodos de deteccién e identificacion que
sean rapidos y, al mismo tiempo, fiables vy
especificos.

En relacion con el analisis de muestras
biolégicas, las técnicas y métodos a aplicar
deben poseer una gran sensibilidad, ya que la/s
drogas y/o sus metabolitos se encuentran en
muy pequenas concentraciones y siempre
existe la posibilidad de interferencias por ser
matrices complejas, lo cual obliga a tener
presente las dificultades que muchas veces
ofrece la interpretacion de los resultados
analiticos hallados en ellas.

INVESTIGACION TOXICOLOGICA DE
DROGAS DE ABUSO.

La disposicion de la droga en un fluido
biolégico y en los distintos tejidos dependera
del proceso de absorcién, distribucion,
biotransformacién y excrecién. Las
propiedades fisicas y quimicas de la droga, la
via de administracion, flujo sanguineo del tejido,
y la concentracion, duraciéon y frecuencia de
exposicion a la droga determinaran los efectos
de dicha exposicién. El peso molecular, el pK de
la droga, su grado de unién a proteinas y
lipofilia, determinaran en las distintas matrices
biolégicas la posibilidad de encontrar drogas en
ellas [3].

La interpretacion de las concentraciones de
las sustancias halladas analiticamente en los
diversos fluidos biolégicos es muy compleja.

No es facil llegar a obtener valores de
referencia sobre los niveles de sustancias
potencialmente téxicas en muestras bioldgicas
humanas para los distintos xenobiéticos
(medicamentos, drogas de abuso, metales,
disolventes, gases, plaguicidas, productos
fitosanitarios y fertilizantes, reactivos quimicos,
etc). Esto es debido a que existe gran
variabilidad en los datos suministrados por los
distintos autores. Ademas, las tablas de valores
de referencia no suelen distinguir entre sangre
totaly plasma o suero (unas concentraciones se
refieren a sangre total y otras a plasma o suero),
resultando muchas veces escasamente
comparables.

Alahorade acudir aunatabla con valores de
referencia para distintas sustancias
(concentraciones normales, habituales o
terapéuticas, toxicas y letales o postmortem, en
sangre total, suero o plasma y orina) tenemos
que saber que ésta Unicamente nos servira de
guia para la interpretacion de los andlisis
cuantitativos en muestras bioldgicas de casos
clinicos toxicolégicos o forenses, de pacientes
vivos o de cadaveres, pero siempre es
necesario tener en cuenta que los datos de cada
caso concreto no deben tomarse como valores
absolutos ni de forma aislada, ya que existen
innumerables variables que puedeninfluiren las
concentraciones; por ello, deben considerarse
junto con los demas factores que rodean al
caso. Entre las VARIABLES podemos citar:

* 1.- CARACTERISTICAS DE LA SUSTANCIA:
que condicionan su toxicocinética y
metabolismo. No sélo es necesario conocer
cuales son sus vias principales de
administracién/absorcion, sino también las
constantes que definen sus proporciones y la
velocidad de las reacciones (el mecanismo de
toxicidad de cada sustancia es distinto). Hay
que diferenciar si el compuesto identificado
analiticamente es el original o un metabolito del
mismo. Como ejemplo, es muy frecuente que
personas inexpertas se pregunten la razén por
la cual, en un caso de muerte por Heroina, ésta
no sea detectada en sangre, pero si lo sea la

Interpretacién de resultados en la investigacion toxicoldgica de drogas de abuso.
TABERNERO DUQUE M.J., BERMEJO BARRERA AM.

46



Boletin Galego de Medicina Legal e Forense n2. 16. Diciembre 2009.

morfina; este hecho se explica por la inmediata
y total metabolizacién de la primera a la
segunda. Siempre que haya metabolitos
activos, se deben valorar conjuntamente.

Hay que evitar hacer una comparacion
errénea de diferentes farmacos relacionados
quimicamente entre si pero cuyas
caracteristicas farmacocinéticas o
farmacodinamicas  son distintas (ejemplo:
sustituir una Benzodiacepina de accién corta
por una de accidon prolongada sin tener en
cuenta que tienen diferente tiempo de accion
por su diferente eliminacién).

e 2.-DOSIS: es tan importante la cantidad,
como si la dosis es Unica o repetida. Condiciona
en gran medida la toxicocinética, con posible
saturacion de los procesos.

 3.- RUTA DE EXPOSICION: también puede
ser unica o multiple y también condiciona la
toxicocinética.

* 4.- CARACTERISTICAS FISIOLOGICAS Y
PATOLOGICAS DEL SUJETO: que pudieran
modificar la toxicocinética y la sensibilidad a la
sustancia. Asi por ejemplo, se suelen acentuar
los efectos téxicos en los siguientes casos:
alteracion de los mecanismos de eliminacion,
edades extremas, sexo femenino, embarazo,
patologia previa (hepatica, renal,...), grupos
poblacionales polimoérficos, etc.

Hay que tener en cuenta siempre las diferencias
individuales:

- a.Diferente sensibilidad de los receptores
(causas genéticas, adquiridas: tolerancia, o
circunstanciales).

-b.Diferente capacidad de las proteinas
plasmaticas para mantenerse unidas a las
sustancias que transportan (el farmaco libre
es el que ejerce su accion y no el unido a
proteinas).

-c.Diferente adaptacion metabdlica
(Tolerancia, desviacion de la sintesis de
metabolitos hacia otros mas o menos
téxicos).

-d.Cronotoxicologia: los ritmos biolégicos
influyen sobre latoxicidad de las sustancias.

* 5.-TOLERANCIA: si existe, los pacientes
con tolerancia pueden ser resistentes a
concentraciones muy superiores.

e 6-INTERVALO DE TIEMPO
TRANSCURRIDO desde la absorciéon hasta la
tomade lamuestra.

+ 7.- MEDIDAS TERAPEUTICAS aplicadas al
paciente antes de latoma de la muestra.

* 8.- PRESENCIA CONCOMITANTE de otras
sustancias o metabolitos. Cuando se da la
accion de mas de un xenobidtico por sinergia,
potenciacién o antagonismo se puede alterar la
respuesta del individuo.

e 9-EN MUESTRAS OBTENIDAS DE
CADAVERES: es importante la redistribucion
postmortem y el intervalo de tiempo
transcurrido desde la muerte hasta latomade la
muestra [4]. La difusion postmortem se produce
de los lugares de concentraciones mas altas de
los 6rganos sélidos hacia la sangre, por lo que
con el tiempo ocurre una elevacion de los
niveles sanguineos. Hay niveles mas elevados
en los vasos centrales (arteria y vena pulmonar)
y en la sangre cardiaca; los niveles mas bajos se
obtienen en los vasos periféricos (vena
subclaviay femoral).

Los procesos autoliticos putrefactivos
producen gases que pueden impulsar los
xenobidticos de unos 6érganos o vasos
sanguineos a otros. A estos se ahade la
redistribuciéon causada por la accion de la
gravedad hacia las partes mas declives del
cadaver.

- 10.- DIFERENTES CRITERIOS CLINICOS,
TOXICOLOGICOS O FORENSES DE
CLASIFICACION [5].

* 11- DIFERENTES METODOS
ANALITICOS EMPLEADOS Y ESTABILIDAD
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DEL COMPUESTO ANALIZADO [6].
Hay diferencias debidas a las propias
técnicas analiticas:

-a. Distinta sensibilidad y exactitud de las
técnicas analiticas.

-b. Técnicas analiticas que distinguen entre
xenobioticos y metabolitos activos o inactivos, y
las que no lo hacen.

-c. Técnicas analiticas que emplean como
referencias disoluciones acuosas del producto:
no consideran que en las muestras organicas
hay proteinas y lipidos y que hay interferencias
de los restos organicos, los metabolitos y los
derivados moleculares del toxico original.

* 12.-SOPORTE ESTADISTICO: sélo existe el
suficiente para ciertas sustancias de uso mas
frecuente (etanol, salicilatos, paracetamol,
paracuat,...).

De todo esto no se debe deducir que los
resultados analiticos no posean utilidad, sino
que para interpretar los resultados cuantitativos
correctamente se deben tener en cuenta
muchas variables y circunstancias [7], y por
esto el resultado cuantitativo es a menudo dificil
de interpretar, a lo que hay que sumar el hecho
de que frecuentemente no se conocen valores
de referencia, con lo que no se sabe si la
concentracién hallada es normal, toxica o letal.

METODOLIOGiA DE UNA INVESTIGACION
TOXICOLOGICA:

La metodologia a seguir esta condicionada
por diversos factores:

- Informacién recibida.

- Tipo de muestra bioldgica remitida.

- Disponibilidad de técnicas analiticas.

- Tiempo disponible.

- Encuantoalalnformacion Recibida:

- Profesion delintoxicado.

- Tratamientos médicos previos.

- Medidasterapéuticas previas.

- Habitos conocidos del paciente.

- Signos de sospecha de intoxicacion.

Una Investigacién Toxicoldgica puede
realizarse sobre 2 tipos de Medios,
fundamentalmente:

- Muestras Bioldgicas.

- Sustancias Solidas.

El andlisis de muestras bioldgicas es el mas
habitual en un laboratorio de Toxicologia
Forense; por ello, lo veremos un poco mas en
detalle.

MUESTRAS BIOLOGICAS

La investigacién toxicolégica de drogas de
abuso puede realizarse bien por un consumo
reciente o por un uso crénico de las mismas y,
segun el caso, las muestras biolégicas a utilizar
son diferentes. Desde el punto de vista clinico
y/o judicial pueden presentarse ambas
situaciones, y solo la finalidad del andlisis
condiciona el tipo de muestra [8].

e |- CONSUMO RECIENTE DE DROGAS:

Cuando se trata de demostrar un consumo
reciente de drogas (en las Ultimas horas) bien al
tratarse de un caso de intoxicacién aguda o
porque su consumo esta relacionado con
alguna actividad delictiva, las muestras
biologicas a utilizar son la Orina, el Contenido
gastrico, la Salivay la Sangre.

1.-Orina: presenta grandes “ventajas”
sobre lasangre:

- las concentraciones de téxico son muy
superiores a las de la sangre con lo que
no es imprescindible disponer de
técnicas analiticas que permitan la mayor
sensibilidad; técnicas éstas que, ademas
de no poseer todos los laboratorios,
requieren para su utilizacién personal
especializado.

- posibilidad de empleo de técnicas de
cribado de suficiente sensibilidad, que
ademas de no necesitar personal

Interpretacién de resultados en la investigacion toxicoldgica de drogas de abuso.
TABERNERO DUQUE M.J., BERMEJO BARRERA AM.

48



Boletin Galego de Medicina Legal e Forense n2. 16. Diciembre 2009.

especializado, facilitan un resultado en
un minimo plazo de tiempo y no
requieren preparacién previa de la
muestra.

- nonecesitala adicién de conservantes

- disponibilidad de mayor cantidad de
muestra

La Unica “desventaja” es que las cantidades
encontradas en la orina no se correlacionan
necesariamente con el estado clinico del sujeto,
pues al ser el rindn una de las vias de
eliminacion, las drogas se pueden acumular en
ella.

2.- Contenido gastrico: (proveniente del
vaciado gastrico realizado por lavado o emesis
forzada, o bien el propio vomito espontaneo
producido en algunos casos), es de gran
utilidad al encontrarse en el mismo altas
concentraciones de los téxicos cuando éstos
son ingeridos, como ocurre con algunas
drogas (como las drogas de diseno u otras
administradas por la via digestiva). Sobre él no
pueden emplearse técnicas de cribado
comercializadas porque requiere una
preparacion previa de la muestra (purificacion),
pero si se aplican otras técnicas no sofisticadas
con sensibilidad suficiente, debido a las altas
concentraciones que en él se encuentran de las
sustancias ingeridas todavia sin transformar.
Esta muestra biolégica tampoco requiere la
utilizacién de conservantes.

3.-Sangre: es la muestra idénea para
realizar los andlisis Cuantitativos, una vez
identificado el toxico, pues los niveles de éste en
la misma son proporcionales al grado de
intoxicacién y por lo tanto al grado de afectacion
clinica del sujeto. Sin embargo es una muestra
biolégica en la que las concentraciones del
téxico son mucho menores por lo que se han de
utilizar técnicas analiticas de gran sensibilidad
que requieren un paso previo de separacion del
toxico de la misma y posterior purificacion, con
lo que se prolonga el tiempo de andlisis.

Ademas, sobre ella no se pueden aplicar
algunas técnicas de cribado disponibles en el
mercado hoy en dia.

4.- Saliva: es una muestra biolégica que ha
comenzado a utilizarse en la tltima década para
la deteccién de drogas de abuso, al
comprobarse que es una via de eliminacion del
organismo y en ella quedan retenidas las
sustancias algun tiempo. Por otra parte, al ser
un ultrafiltrado del liquido intersticial (de pH 5,8-
6,2 y una composicién con un 99% de agua),
s6lo se encuentran las fracciones libres de las
drogas de abuso, de las que dependen sus
efectos fisioldgicos, por lo que desde el punto
de vista clinico los analisis cuantitativos
realizados sobre la misma pueden ser de gran
utilidad.

La saliva presenta sustancias producidas
por las glandulas salivares y sustancias
transportadas desde la sangre a través de las
membranas lipidicas de las células acinus de
las glandulas salivares. Alrededor de 1 litro de
saliva mixta es producida, en un periodo de 24
horas, por las glandulas submandibular (65%),
parétida (23%), sublingual (4%) y otras
pequenas glandulas de la cavidad oral (cerca
del 8%).

Debido a las caracteristicas de las
membranas celulares, predominantemente
lipidicas y con poros acuosos, la difusién a
través de ellas depende principalmente de 3
factores: Peso molecular, Liposolubilidad y
Grado de ionizacién de las sustancias. Por eso,
el comportamiento de los distintos farmacos
frente a este sistema difiere segln sus
caracteristicas fisico-quimicas, resultando en
una razén entre concentraciéon salivar y
plasmatica particular para cada sustancia.

Los farmacos llegan a la saliva
mayoritariamente por el mecanismo de difusion
pasiva, pero algunas sustancias utilizan otros
mecanismos de difusiéon, como la filtracién a
través de los poros acuosos de las membranas,
eltransporte activo y la difusion facilitada.
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El grado de ionizacién tiene una importante
funcién en el transporte transmembrana, ya que
s6lo las moléculas neutras (no-ionizadas)
atraviesan la membrana lipidica, acumulandose
del lado donde el pH favorezca una mayor
ionizacién de los compuestos.

En el hombre, la saliva es normalmente mas
acida que la sangre y su pH oscila entre 5,8 y
7,0. Pero la estimulacion de la secrecion salivar
causa un aumento concomitante de la
secrecion de bicarbonato, con aumento del pH
hasta un maximo de 8,0. Esto puede alterar la
relacion saliva/plasma para sustancias que
estan altamente ionizadas a pH fisioldgico,
como los acidos con pKa<8,5 y las bases con
pKa>5,5. Para las sustancias neutras, los
acidos débiles (pKa>8,5) y las bases débiles
(pKa<5,5), que caracteristicamente no estan
altamente ionizados a pH fisiolégico, el cambio
del pH salivar tiene poca influencia sobre la
relacion saliva/plasma.

En condiciones normales, la relacién
saliva/plasma es igual o menor que 1 para
farmacos acidos (fenobarbital, cafeina), igual o
mayor que 1 para drogas basicas (metadona,
codeina), e igual a 1 para las neutras, los acidos
débiles y las bases débiles (etanol,
paracetamol). No obstante, en el caso de las
drogas ligadas a proteinas esta relacion es
vélida solamente para su fraccién libre.

Se han investigado varios farmacos en saliva
y se ha observado que, mientras algunos son
adecuados para su monitorizacién en saliva
(Cafeina, Diazepan, Digoxina, Etanol,
Paracetamol, Sulfonamidas, Teofilina,...) yaque
presentan una correlacion entre concentracion
plasmatica y salivar suficiente, otros no resultan
adecuados para este tipo de andlisis
(Ampicilina, Cloxacilina, Gentamicina,
Tobramicina).

Presenta importantes ventajas sobre las
demas muestras biolégicas, como son la
facilidad de obtenciéon, y dificultad de
adulteracion (cosa que habitualmente puede

ocurrir con otras muestras biolégicas como la
orina).

Se han realizado numerosos estudios de
correlacién entre los niveles plasmaticos y en
saliva para diferentes drogas de abuso,
encontrandose resultados vélidos pero no
concluyentes, pues existen numerosas
variables que modifican las concentraciones en
la misma, como el pH salivar, el tipo de saliva 'y
las propias caracteristicas fisico-quimicas y
metabdlicas de cada droga que hacen que sean
retenidas en ella mas o menos tiempo, por lo
que, en algunos casos, esta muestra no debe
ser utilizada.

Droga Tiempos de deteccion
Saliva Orina
Cannabis 7-14 horas 5-20dias
Cocaina 5-20 horas 1-4 dias
Fenciclidina 8-30dias
Opiaceos 3-24 horas 2dias
Anfetaminas 50 horas 2dias

Por ejemplo, en el caso de las anfetaminas,
cuya vida media plasmatica depende del pH
urinario, por ser la via renal la mayor ruta de
eliminacion, la saliva ha sido propuesta como
muestra biolégica idénea para investigacion
téxicoldgica de las mismas, pues se demostrd
en numerosos estudios que la concentracién
encontrada es tres veces superior a la del
plasma y ademas dosis tan bajas como 10 mg,
pueden ser detectadas en saliva incluso
después de 50 horas de la administracion [9].

Para la Fenciclidina se han realizado menos
estudios al respecto, sin embargo se sabe ya
que la concentracion encontrada en saliva es
entre 1.5 y 3 veces superior a la del plasma,
aunque todavia no se sabe durante cuantas
horas puede ser detectada.

La saliva presenta grandes ventajas frente a
la sangre a la hora de la obtencion de la
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muestra, pero la dificultad en relacionar los
resultados analiticos con el cuadro clinico del
paciente es el principal motivo por el que no ha
sido aun totalmente aceptada como muestra
para la monitorizacién terapéutica. Se hacen
necesarios estudios especificos para cada
farmaco con el fin de determinar su relacion
saliva/plasma y estudiar la adecuacion de la
saliva como muestra para su determinacion
diagnostica.

Estamos pues ante una muestra bioldgica
que hasta ahora solo ha sido utilizada para
evaluar la posibilidad de un consumo reciente
de drogas de abuso, pero que cuando se
realicen mas estudios sobre la misma, podra
llegar a ser Util para distinguir un consumidor
habitual de uno ocasional.

Una desventaja que presenta es que
generalmente las cantidades de droga
presentes en saliva son menores que en la
orina, por lo que las técnicas analiticas que
habitualmente utilizamos sobre ésta, no pueden
ser aplicadas con la saliva, teniendo que recurrir
atécnicas de mayor sensibilidad.

* Il.- CONSUMO CRONICO DE DROGAS:

Cuando lo que se pretende es demostrar la
existencia de un consumo crénico de drogas, o
este consumo es esporadico pero continuado
en el tiempo, las muestras citadas
anteriormente no son Utiles y debemos recurrir
al cabello (y, en el caso de los recién nacidos, se
puede utilizar el Meconio para este tipo de
analisis).

1.- Meconio:

La exposicion fetal a drogas tiene muchos
efectos adversos sobre el neonato, entre los
que cabe citar: bajo peso al nacer, pequeno
perimetro cefalico y un riesgo importante de
aborto y muerte. El diagnostico correcto del
consumo de drogas durante el embarazo es
esencial, ya que si el nifo recibe tratamiento y
cuidados especializados, tendra un mejor

desarrollo y aprendizaje. El diagndstico también
ayudara en la prevencion de posteriores
exposiciones a la droga en el neonato, por parte
de sumadre.

El Meconio es la primera materia fecal
excretada por el recién nacido y es un excelente
deposito de las drogas a las que el feto ha
estado expuesto. Su analisis es ampliamente
aceptado por las comunidades cientificas y
médicas, ya que tiene evidentes ventajas sobre
el analisis de orina porque proporciona
informacién sobre un largo periodo de tiempoy
surecogida es sencilla [10].

Se han detectado varias drogas (y sus
metabolitos) en el meconio. Sin embargo, el
perfil metabdlico de las drogas en el meconio es
diferente del de la orina del neonato y/o de lade
lamadre.

Utilizando métodos cromatograficos e
inmunoquimicos pueden determinarse drogas
como: Cocaina, Anfetaminas, Opiaceos,
Cannabinoides, Fenciclidina, Nicotina vy
Metadona.

En 1998 se publicé un estudio [11] en el que
se analiz6 el meconio de 98 neonatos,
utilizando HPLC (Cromatografia liquida de alta
resolucién) y CG/EM (Cromatografia de gases-
Espectrometria de masas), dando como
resultado que el 82,7% de los ninos daban
positivo a una anterior exposiciéon a agentes
xenobidticos, distribuyéndose la proporcién de
la siguiente manera:

- ANESTESICOS LOCALES: 30 % (como la
Lidocainay la Mepivacaina).
- ADITIVOS ALIMENTARIOS: 25 % (como

ellonol).

- DROGAS ILICITAS: 11% (Cocaina,
Morfina,...).

- ANALGESICOS: 10% (como la
Meperidina).

- OTRAS DROGAS: <10%

(antihistaminicos, antidepresivos,
adrenérgicos, anticonvulsivantes,
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medicamentos antitusigenos,
analépticos, hipnoticos y sedantes, y
cardiotonicos).

En este estudio se pone, pues, de manifiesto
la importancia del meconio como muestra para
determinar un consumo anterior de drogas por
parte de la madre, que tendra repercusion en el
fetoy sudesarrollo.

2.- Cabello:

Cuando se quiera constatar un consumo
cronico o habitual de estas sustancias para
justificar una situacién clinica, generalmente
patologias de tipo psiquiatrico asociadas al
consumo habitual de este tipo de sustancias o
con finalidad estrictamente judicial si se debe
constatar el consumo habitual de drogas, se
debe recurrir al andlisis del cabello, ya que éste
sera la Unica muestra biolégica en la que se
puedan detectar las sustancias consumidas en
los meses anteriores, quedando acumuladas en
las matrices queratinicas, donde permanecen
por un largo periodo de tiempo. La principal
ventaja del cabello como muestra biolégica es,
evidentemente, el ser la Unica que permite
constatar un consumo prolongado con
anterioridad alatoma de muestra.

Para la correcta realizacion del andlisis y su
posterior interpretacion, se requiere una
adecuada recogida de muestra. Se toma para
ello una cantidad de al menos 50 mg (un
mechén pequeno), cortado lo mas cerca
posible de la raiz, para poder cubrir el espacio
de tiempo mas amplio posible, anotando cudl
es el fragmento proximal y distal, sobre todo
cuando lo que se pretende es conocer el
modelo individual de consumo [12].

Las Fases de un analisis de pelo son:

- Procesamiento (lavar, secar, ftriturar y
pesar).

- Extraccion de la droga de la matriz
queratinica.

- Andlisis propiamente dicho.

a.- Lavado: Es el primer paso del tratamiento

b.

c.- Analisis:

de la muestra, con el fin de eliminar la
posible contaminacion externa, que
podria dar lugar a un falso positivo. Para
ello existen varios procedimientos, y
cualquiera de ellos es valido siempre que
no destruya la matriz queratinica del pelo
por su agresividad. Posteriormente, el
cabello se seca en estufa a temperaturas
no demasiado elevadas para no alterar
aquellas drogas mas volatiles (comoes el
caso de las feniletilaminas). Una vez
completamente seco el pelo se corta en
pequenos trozos (o se pulveriza en un
molino de muelas), y se pesa la cantidad
que se quiera analizar (habitualmente 50

mg).

Extraccion: Es un proceso de hidrélisis
necesario para separar la droga de la
matriz queratinica del pelo. Esta puede
ser Acida (HCI), Alcalina (NaOH) o
Enzimatica. En el caso de las
anfetaminas, la hidrdlisis acida parece
ser la mas efectiva, y en el caso de los
opiaceos y cocaina solemos utilizar la
hidrdlisis enzimatica. La alcalina no debe
utilizarse en el caso de la cocaina, ya que
produciria una degradacion espontanea
delamisma.

es necesaria una técnica
analitica de alta sensibilidad y
especificidad debido a que la cantidad de
muestra disponible no siempre es muy
grande y las cantidades de droga
encontradas pueden ser pequenas,
sobre todo en el caso de consumidores
esporadicos. Se puede realizar un
screening inmunoldgico previo pero la
CG/EM es la técnica idénea para
determinacién y confirmacién del
consumo. La CG/EM permite diferenciar
los principales metabolitos de las drogas
encontradas asi como la determinacion
simultanea de varias drogas alavezy su
cuantificacion (lo que no permiten los
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inmunoensayos). Para el andlisis por
CG/EM es necesario un paso previo de
extraccion que permita separar de la
muestralos analitos buscados.

Existen una serie de factores que influyen en
este tipo de determinacién como son:

- mecanismo de incorporacion de las drogas
en el pelo

- contaminacién ambiental

-tratamientos cosméticos

-colordel pelo

En cuanto al mecanismo de incorporacién, el
cabello es una muestra biolégica a la que
llegan, vehiculadas por la sangre o el sudor,
todas las sustancias consumidas por un
individuo y quedan en él retenidas
indefinidamente sin procesos de
metabolizacién posterior, por lo que su
deteccion no es complicada, si se dispone de
cantidad suficiente de muestra.

Por ello hay que tener siempre en cuenta la
posible contaminacion externa del cabello por
frecuentar ambientes donde las drogas se
consuman por via inhalatoria y por lo tanto
existan cantidades apreciables en el ambiente o
por manipulacién cotidiana de estupefacientes,
que pueden llegar a depositarse en la superficie
externa del cabello, por lo que se ha de realizar
un riguroso lavado de las muestras previo al
analisis con el fin de evitar falsos resultados
positivos y estudiar la distribucién de
metabolitos en el mismo, pues ella sera la que
permita distinguir una contaminaciéon externa
de un posible consumo.

Se estudiaron ya los posibles efectos que los
tratamientos cosméticos puedan tener sobre la
droga contenida en el pelo, observandose que,
aun cuando algunos tratamientos agresivos
puedan afectar los niveles de droga
acumulados, nunca lo haran hasta el punto de
que esta sea indetectable [13, 14]. La
capacidad de deteccion de la droga en el pelo
dafado por tratamientos cosméticos

dependera de la eficacia del proceso de
extraccién de la misma, que debe ser capaz de
extraer la droga de las regiones internas de la
fibracapilar.

Por Ultimo, se demostré también que el color
del pelo puede influir en la concentracion de la
droga retenida. Asi se demostrd que en
usuarios de cocaina [15], aquellos de pelo
marrén retienen menor cantidad que los de pelo
negro y resultados similares se encontraron
después de tratar el pelo en el laboratorio con
diferentes drogas. Se cree que ello es debido a
que la melanina juega un papel muy importante
en laretencién de las drogas en el mismo, lo que
justificaria también ciertas diferencias raciales
encontradas por diversos autores.

Cualquier tipo de pelo es valido para realizar
la investigacion toxicolégica de drogas de
abuso. Asi, se puede utilizar tanto el pelo del
cuero cabelludo como el axilar o pubico, pero
teniendo en cuenta, por supuesto, las
diferencias en la biologia de cada uno de estos
tres tipos de pelo, que habran de ser
consideradas al interpretar los resultados
cuantitativos del analisis. El cabello en principio
es mas facil de recoger como muestra, pero
deberiatenerse en cuenta la variacién del grado
de crecimiento en las distintas regiones del
cuero cabelludo; de hecho este tipo de pelo es
el que mas crece y el que tiene mayor grado de
variabilidad y ademas estd expuesto a
contaminaciones externas (agua, aire, polvo).
Por otra parte, su integridad quimica vy
fisiolégica puede estar mas alterada ante los
diferentes tratamientos cosméticos que puedan
aplicarse. El pelo pubico tiene la ventaja
aparente de estar menos expuesto a la
contaminacién ambiental y tratamientos
cosméticos, sin embargo puede contaminarse
por la orina o por la secrecion de las glandulas
apocrinas. No obstante esta muestra puede ser
utilizada cuando no se disponga del pelo del
cuero cabelludo, teniendo en cuenta que su
crecimiento es mas lento, y por lo tanto la
cantidad de droga acumulada en el mismo,
suele ser mayor.
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Las Aplicaciones del anélisis del pelo son
multiples:

- médico-legales

- estudio del modelo
drogodependencia

- controles postratamiento

- consumo de drogas en mujeres
embarazadas y su paso al recién
nacido

- estudios epidemioldgicos a gran
escala

individual de

En el campo médico-legal la determinacién
analitica de drogas de abuso en cabello ha
supuesto un importante avance para demostrar
la condicion de drogodependiente de un
individuo. La vida media de las drogas de abuso
en fluidos biolégicos es corta (24-48 horas
postconsumo), a excepcién de los derivados
del cannabis cuya eliminacion es més lenta. Por
ello, solamente la existencia de senales de
venopuncion y los datos anamnésicos son, a
veces, las Unicas maneras de demostrar el
consumo de drogas. Esto, unido al cambio
actual de vias de consumo, puede agravar el
problema al desaparecer los signos externos de
drogadiccion. El poder detectar este tipo de
sustancias en el pelo es de gran importancia en
el campo de la Toxicologia Forense, al poder
constatar la condicion de drogodependiente de
un individuo aun cuando los analisis de orina
son negativos y no existan senales de
venopuncion [16].

La utilidad de este tipo de técnica fue puesta
de manifiesto por numerosos autores que han
analizado muestras de orina y cabello
recogidas simultdneamente a individuos
detenidos y puestos a disposicién judicial [17].

El empleo de esta muestra biologica
permite, ademas, estudiar el modelo de
consumo, al existir la posibilidad de analizarla
por segmentos, en funcién de la longitud total
del peloy teniendo en cuenta que el crecimiento
mensual del mismo es de 1-1,5 cm/mes para
toda la poblacion. También desde el punto de
vista del control del téxicodependiente en

periodo de rehabilitacion, este tipo de andlisis
resulta mas ventajoso que el de orina, al cubrir
un periodo de tiempo mayor en el que se pueda
demostrar el cumplimiento del contrato
terapéutico del drogodependiente.

El andlisis de drogas de abuso en pelo
permite ademas controlar el consumo de
drogas en mujeres embarazadas y su paso al
recién nacido. Los efectos potenciales de la
cocaina sobre el feto han suscitado gran
preocupacion debido al incremento del
consumo de esta droga por la poblacion
general. Aunque no se conocen con exactitud
las posibles complicaciones perinatales o
malformaciones atribuidas a la cocaina, se sabe
que son ninos con bajo peso, tendencia a la
prematuridad, disminucién del perimetro
craneal, etc. El hecho de que la madre consuma
simultdneamente otras drogas (tabaco vy
alcohol) dificulta la atribucién de la cocaina a la
relacién causa-efecto, sobre todo por la poca
fiabilidad de las declaraciones de la mujer. Por
ello se ha comenzado a utilizar el pelo del
neonato como muestra bioldgica en la que es
posible evidenciar una exposicion intrauterina a
la cocaina o a otras drogas [18].

La recogida de muestra no traumatica y el
hecho de que no precisa condiciones
especiales de almacenamiento (T2 ambiente)
ha permitido realizar estudios epidemiolégicos
sobre el vivoy el cadaver.

La investigacion toxicoldgica de drogas de
abuso en el cabello tiene aun ciertas
LIMITACIONES a la hora de interpretar los
resultados. Por ejemplo, no es conocida la
correlacion existente entre la cantidad de droga
detectada en el pelo con la cantidad de droga
consumida, por existir un gran numero de
variables individuales en el mismo, como por
ejemplo puede ser el color y el tipo de pelo, asi
como la region de la que se obtiene pues el
crecimiento no es homogéneo en todo el cuero
cabelludo. Ademas, la via de consumo y
variaciones individuales de los procesos
farmacocinéticos entre individuos pueden
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afectar también los resultados cuantitativos

obtenidos.

CONCLUSIONES:

La Toxicologia Forense ha alcanzado un
gran desarrollo en los Ultimos anos. La
tecnologia analitica empleada es cada vez mas
especifica y sensible, y el uso de muestras
bioldgicas alternativas permite obtener una
mayor informacion sobre el consumo de
sustancias tdxicas y, concretamente, de drogas
de abuso, tan en auge en el momento actual.

Sin embargo, la interpretacion de resultados
en un laboratorio forense ha de tener en cuenta
una gran cantidad de variables, lo que la
convierte en una tarea compleja que requiere
personal especializado y el apoyo de técnicas
instrumentales muy especificas. El
conocimiento de las diferentes muestras
biolégicas y sus ventajas y caracteristicas
ayudara en la eleccion de la muestra a emplear
en cada caso, segun la finalidad del analisis,
teniendo en cuenta que la informacion obtenida
muchas veces no es excluyente sino
complementaria.
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