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1. RESUMEN

En el presente trabajo se muestran las caracteristicas del cabello, su
accesibilidad para la obtencibn y cantidad de muestra para realizar

determinaciones de sustancias nocivas, su conservacion y transporte.

Una muestra de cabello permite realizar andlisis de drogas procedentes de
manera ilicita y el estudio del consumo reciente o crénico de estas sustancias,
por lo que es un importante elemento tanto en las investigaciones toxicolégicas

analiticas como en las forenses.

Teniendo en cuenta el papel que desempefia el cabello como muestra
biologica en andlisis toxicolégicos, se realizd6 una busqueda bibliogréfica para
abordar la posibilidad de recurrir a su uso para la determinacién de drogas de

abuso, en especial de la heroina tema principal de esta tesina.
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2. INTRODUCCION

El uso de orina y sangre para la deteccion de drogas siguen siendo las
muestras de eleccion en el laboratorio de toxicologia analitica, sin embargo las
extensas investigaciones relacionadas con el analisis de cabello en
consumidores de diversas drogas, ha ayudado a que el empleo del cabello se
vea favorecido llegando a la conclusién de que podria ser una alternativa a las

pruebas en sangre y orina, facilitando el trabajo analitico.

Los andlisis del cabello han proporcionado resultados importantes y Utiles,
se ha reportado la presencia y cuantificacion en una gran proporcion de una
droga de origen asi como de sus metabolitos, ademas la droga es almacenada
en el cabello por un largo periodo de tiempo? por lo que puede ser detectada
aun cuando la droga no haya sido consumida previamente al analisis, esto es
completamente contrastante con las pruebas en orina y sangre donde la
deteccién del metabolito es posible, por algunos dias después del consumo de
la droga.® En el andlisis del cabello se requiere de cantidades menores de

muestra ademas de existir menor riesgo al manipularse.

La mayoria de los andlisis incluyen los métodos basados en inmunoensayos
para identificar posibles positivos, con la confirmacién por una técnica mas
especifica, entre estas estan la Cromatografia de Gases acoplada a
Espectrometria de Masas (CG/EM) o la Cromatografia de Liquidos acoplada a
Espectrometria de Masas (CL/EM).*

Con el propo6sito de proporcionar informacion de utilidad, el trabajo de
investigacion evaluara la posibilidad de emplear muestras de cabello para la

deteccion de heroina.
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3. OBJETIVOS

* Objetivo General

Contribuir con informacién confiable sobre el uso del cabello para la
deteccion de heroina y aprovechar su uso en el analisis toxicol6gico

forense.

* Objetivos Especificos

- Analizar y establecer si el uso del cabello para la deteccion de drogas

es una alternativa a las pruebas realizadas en sangre y orina.

- Investigar la utilidad, confiabilidad y ventajas del cabello como
muestra bioldgica en la detecciéon del consumo de heroina en el

andlisis toxicoldgico forense.

— Considerar si la técnica de CG/EM es una herramienta confiable para
la identificaciébn y cuantificacibn de heroina en cabello con fines

forenses.
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Hoy en dia el uso de opiaceos es un problema muy comun, por lo cual es
necesario tener informacién certera que nos ayude a encontrar indicios del

consumo de estos en cabello.

La mayoria de las investigaciones intentan demostrar la posibilidad de usar
muestras de cabello para la determinacion de heroina como una alternativa al
uso de otro tipo de muestras biologicas. Sin embargo, como el analisis del
cabello es reciente existen cuestionamientos acerca de la confiabilidad de su
uso, debido a que no se han logrado estudiar todos los factores que pueden
influir o interferir en la determinacion de las concentraciones de heroina, lo cual

complica el andlisis y la interpretacion de los resultados.
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5. IMPORTANCIA DEL ESTUDIO

La deteccion de heroina es importante en el campo de la toxicologia, para su
analisis existen diversas muestras bioldgicas tales como fluidos, fragmentos de
visceras y cabello.

En esta investigacion se propone usar muestras de cabello en el analisis
toxicologico para la determinacion de heroina por sus ventajas, siendo las
principales: la recoleccion, manipulacion méas segura Yy sencilla, la
determinacion de la droga puede realizarse aunque el consumo no sea

reciente, ademas se pueden detectar los metabolitos de la droga.
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6. LIMITACION DEL ESTUDIO
Para la elaboracion de la tesina se tomaron en cuenta solo las
investigaciones de los ultimos 20 afios que han identificado y cuantificado las
principales drogas de abuso y sus metabolitos, especialmente heroina en
muestras de cabello como muestra biolégica. La recopilacion de informacién se
efectud de acuerdo a los siguientes criterios:
* En Bibliotecas e Instituciones relacionados con el tema.

+ En libros relacionados con el tema.

* Revistas de caracter cientifico obtenidas de la base de datos de la
Direccion General de Bibliotecas de la UNAM.

7. TIPO DE ESTUDIO

Es una tesina bibliografica, descriptiva retrospectiva.
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8. MARCO TEORICO

El andlisis de las muestras del cabello para examinar la exposicion de
drogas de abuso es de interés considerable puesto que las drogas y los
metabolitos incorporados en el cabello permanecen por un periodo de tiempo
mucho mas largo comparado a la sangre y a la orina.>® Las muestras de
cabello obtenidas de consumidores de droga han sido analizadas para la
cocaina, heroina, marihuana, nicotina, codeina, anfetaminas y sus
metabolitos.® Sin embargo, el tiempo del muestreo de la orina es critico porque
todas las drogas, a excepcion de la marihuana, pueden ser detectadas en orina
solamente en el plazo de 2-3 dias'®! después del uso; ademas, el cabello
contiene relativamente un alto porcentaje del precursor del metabolito, de modo
gue cualquier precursor de la droga o el metabolito puede ser detectado. Esto
estd en contraste con la sangre y la orina donde generalmente sélo la

deteccion del metabolito es posible.’

El andlisis del cabello es una herramienta confiable para confirmar o
descartar el abuso crénico de la droga.* Como el cabello crece
aproximadamente 1 centimetro por mes, el periodo del abuso de la droga se

puede remontar meses atras, dependiendo de la longitud del cabello.’

Como matriz biologica, el cabello tiene ventajas: puede ser obtenido
facilmente, no es facilmente adulterado y gracias a su estabilidad puede ser
almacenado y transportado sin la precaucion particular comparados a la sangre

y orina.*®

Un procedimiento correcto del andlisis toxicolégico, especialmente en
estudios forenses y epidemiologicos, implica dos diversos pasos: un presuntivo
y un confirmativo. Generalmente se realiza un inmunoanalisis y posteriormente
un método cromatografico;'* el primero se realiza para tener en cuenta una
supervision preliminar de muestras en un periodo de tiempo reducido, mientras
que el segundo paso proporciona especificidad.™
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La preparacion de la muestra requiere varias horas, generalmente por la
hidrélisis quimica, hidrdlisis enzimatica o extraccién con disolventes.’ La
CG/EM se utiliza con frecuencia para el andlisis del extracto derivatizado,
aunque los métodos de radioinmunoandlisis (RIA) también se utilizan.® En
cualquier caso el tiempo de andlisis es insignificante comparado al tiempo

requerido para la preparacion de la muestra.*®

Interpretar los resultados del analisis del cabello para las drogas de abuso es
dificil, porque es relativamente una nueva metodologia.*

Un punto importante es la estabilidad de drogas en cabello humano, sin
embargo existen factores que pueden afectar la concentracion de las drogas y
complicar asi la interpretacion de resultados de estos analisis. Estos factores

® caracteristicas

incluyen, el color o el contenido de melanina del cabello,!
fisicoquimicas de las drogas, tales como liposolubilidad,® afinidad a la melanina
y permeabilidad de membrana, la contaminacién externa de las drogas y de los

tratamientos cosméticos para el cabello.?®

1.1 Morfologia del cabello

El pelo es una produccion de la piel en forma de filamento conificado que se
encuentra en casi toda la superficie del cuerpo y recibe diferentes nombres
segun su forma y su localizacion: cabello, pestafia, vello, etc. El diccionario de
la Real Academia Espafiola define el pelo como un forinculo que nace de los

poros de la piel, y cabello como cada uno de los pelos que nacen en la cabeza.

8.1.1 Tipos de pelos *

En los humanos, generalmente se habla de cuatro tipos de pelo,
caracterizados principalmente por su textura y su longitud: el lanugo, el vello, el

intermedio y el terminal.
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Lanugo

Es fino, suave y poco pigmentado, y carece de médula central. Existen dos
capas de lanugo, una que cubre al feto y se cae justo antes del nacimiento, y
otra que crece después del nacimiento y se cae durante el tercer o cuarto mes

de vida.

Vello

Alcanza generalmente una longitud de menos de un centimetro. Crece en
los nifios pequefios tras la caida del lanugo y se trata de un cabello fino, poco
pigmentado y medulado. Este sigue creciendo durante toda la vida y
generalmente, entre el 6 y el 25 % del cabello del cuero cabelludo es de este

tipo.

Intermedio
Tiene aproximadamente un centimetro de longitud y se forma en el cuero
cabelludo de los nifios entre los 3 y los 7 meses de edad, puede durar hasta 2

anos.

Terminal

Crece mucho mas de un centimetro y es mas denso y mas grueso que los
otros tipos de cabello. Crece en el cuero cabelludo, las cejas y las pestafias
antes de la pubertad. El pelo sexual secundario, como el pelo pubico o el pelo

de la barba en los varones, también es pelo terminal.’
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1.2 Ciclos de crecimiento del cabello

El cabello se produce a partir de los foliculos pilosos localizados en la
superficie de la piel. Originalmente, se desarrolla en las primeras etapas de la
vida fetal, y se cae en un ciclo regular durante toda la vida. El ciclo capilar no
esta sincronizado en los humanos. Normalmente, el cuero cabelludo tiene una
mayoria de cabellos en la fase de crecimiento, y una minoria en las fases de
transicion y de reposo del ciclo. La fase de crecimiento de los foliculos pilosos
del cuero cabelludo tiene una duracidon mayor que la de las otras fases, y esta

duracion esta relacionada con la longitud final del cabello.™

El desarrollo del pelo en el ser humano se inicia en el embriéon y ya en el
sexto mes, el feto aparece cubierto de un pelo muy fino (lanugo). En los
primeros meses de vida el lanugo se cae y es reemplazado por cabello, cejas,
y vello en el resto del cuerpo. La velocidad de su crecimiento varia con la edad
de la persona y con la longitud. Cuando es corto, crece unos 2 cm por mes,
pero la tasa de crecimiento se reduce a la mitad cuando es largo. El
crecimiento mayor se da en mujeres cuya edad oscila entre 16 y 24 afios de
edad.*®

El crecimiento del cabello ocurre por un mecanismo activo y constante a un
ritmo de 0,4 milimetros al dia’®; los cabellos se encuentran en distintas fases de
crecimiento y descanso, ya que cada pelo tiene su propio ciclo independiente

de los que le rodean.™

Cada dia crecen nuevos cabellos mientras otros caen, de acuerdo con un

ciclo que se renueva ininterrumpidamente.

Cada ciclo estd formado por diferentes fases: crecimiento, regresion y
descanso. Durante un ciclo capilar normal, el cabello crece, descansa y cae,
con el fin de dejar sitio a un nuevo cabello. Se considera normal la pérdida
diaria de entre 50 y 100 cabellos como media; una caida superior podria

suponer una perturbacion en el ciclo (cuadro 1)."
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La duracion del ciclo capilar varia en funcion de la edad y de la region del
cuerpo, asi como la longitud y el grosor del cabello respectivo. Los foliculos
pueden encontrarse en fase de crecimiento o "anagena”; en fase de transicion

0 "catagena”; o en fase de reposo o "telégena".*®

Fase de crecimiento o anagena

Fase de crecimiento del foliculo piloso. Aproximadamente el 90 % del
cabello en el cuero cabelludo estd en esta fase.!® Estos foliculos son
metabolicamente muy activos y, como resultado, muy sensibles a los cambios

nutricionales y a los dafios quimicos.

El cabello tiene una fase anagena relativamente larga, que puede durar
entre 2 y 6 afios.'**3 Existe una relacién directa entre la longitud del cabello y la
duracién de la fase andgena. Es decir, cuanto mas dure la fase anagena, mas

crece el cabello.

Fase de transicion o catdgena

Es la fase mas corta del ciclo capilar, y su duracién media es de 14 dias.'? El
namero de foliculos pilosos que estan en esta fase es muy pequefio. Durante
esta fase, se detiene la mitosis en la matriz germinal y las células que ya se
han formado se terminan de diferenciar; la parte mas profunda del foliculo se
acorta y se encoge. Las células que han abandonado la matriz sufren una
rapida queratinizacién sin avanzar hacia arriba, de este modo el foliculo se
transforma en una masa ovoide que fija al pelo. Esta masa se rodea de una
cubierta epitelial en forma de saco de células epidérmicas indiferenciadas
originadas en la vaina reticular externa. Este saco contintia bajo la vaina en un
filamento que lo une a la papila dérmica, ahora atréfica, mientras que dicha

masa se libera y asciende.*®*®
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Fase de reposo o telégena

Cuando se ha completado la queratinizacion, el cabello entra en la uUltima

fase del ciclo o la fase de reposo del ciclo capilar y menos del 20 % del cabello

esta en esta fase al mismo tiempo. Dura aproximadamente 4-6 meses. Al llegar

de la fase de transicibn a la de reposo, el cabello deja de crecer para

siempre.*?*3

El cabello telogénico generalmente se cae durante esta fase o durante la

siguiente fase anagénica, y se forma gradualmente una nueva matriz desde las

células madre de la capa basal de la vaina epitelial externa. Un nuevo cabello

nace, crece y el foliculo inicia de nuevo el ciclo.*®

Cuadro 1. Caracteristicas del cabello

| Ndmero [| 100,000 a 150,000 |

| Densidad [| 300 a 400 por cm® |

| Diametro || 40 a 100 micras I
Longitud 50 a 100 cm

| Velocidad de Crecimiento || 1 cm por mes |

| Duracién de Crecimiento || promedio de 3 afios I

| Caida Normal [| 50 a 100 por dia |

Anay Soto de la Llave
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8.3 Estructura del cabello

El cabello se aloja en una cavidad de la piel llamada foliculo piloso, que se
extiende hasta la dermis y eventualmente hasta la capa subcutanea,
encontrandose rodeado por una vaina de tejido conectivo. El foliculo tiene
orientacion oblicua y termina en la profundidad en un engrosamiento llamado
bulbo piloso, dentro del cual se encuentra una cavidad ovoide ocupada por
tejido conectivo laxo, la papila dérmica, la cual esta relacionada con el tejido
dérmico a través de un pequefio orificio y que es la que alimenta al cabello
(figura 1). En un foliculo activo, la mitad inferior de la papila dérmica esta
rodeada por células del bulbo, mitdéticamente activas (queratinocitos y
melanocitos). Cuando la circulacién sanguinea es activa el crecimiento del

cabello es rapido, siendo lento en caso contrario.*

Epidermis

Cabello maduro

Degradacian de la capa
interna de la raiz

Zona de endurecimiento,

Glandula o [ ahbsorcion y deshidratacion

sebacea |

Expresian del gen de
queratina, incorporacian
de pigmento

Mermbrana .
interna

Praliferacion v
- diferenciacian celular

Papila
dermica

Figura 1. Estructura del foliculo piloso
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La parte del cabello que se origina sobre el nivel de la epidermis se llama

tallo piloso, y la porcién situada dentro del foliculo es la raiz (figura 2). '

dérmica

Figura 2. Estructura del cabello

Raiz
Es la parte fija del cabello, ubicada dentro del foliculo piloso y que se
extiende hasta el bulbo piloso, donde esta la papila dérmica que nutre al

cabello. En la raiz se produce una gran actividad metabdlica y mitética.

Tallo piloso

También llamada eje, es la parte libre y principal del cabello y esta formado
de afuera hacia adentro por tres partes concéntricas: cuticula, corteza y médula
(figura 3).

Cuticula

Se le atribuye la resistencia y estabilidad, ocupa el 90% del grosor total del
cabello estd formada por células muy delgadas, aplanadas superpuestas a
manera de escamas, que siempre apuntan hacia la punta del cabello. Las
escamas estan formadas por células especializadas queratinizadas, las cuales
se apilan desde el foliculo y el nacimiento del cabello, forman de 6 a 8

CapaS.12'13'16
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Corteza

Constituye la capa media del tallo piloso, ocupa un 70% del grosor total del
cabello esté sostenida de la capa protectora de la cuticula, sus elementos son
células cubicas que gradualmente se aplanan y una vez queratinizadas se
transforman en células fusiformes, las cuales se alinean en una formacion
regular paralelas a la longitud del cabello. Se distinguen en la corteza dos

estructuras: microfibrillas y matriz.*%*31°

Médula

Representa el 21% del grosor del cabello, es el canal central que corre a
través de él y estd compuesta por células corneas redondeadas sin ndcleo
incompletamente queratinizadas y separadas por una red aérea de aspecto
variable. El cabello humano puede no exhibir medula o tenerla fragmentada,

raramente muestra una medulacion continua.? 16

Membrana
Celular

| %,

Figura 3. Estructura del tallo piloso
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8.4 Composicion quimica del cabello

El tallo piloso esta constituido por fibras protéicas principalmente a-
gueratinas, melaninas (eumelaninas y feomelaninas), lipidos, agua vy
compuestos minerales. Los principales elementos y minerales son: carbono,
hidrogeno, oxigeno, nitrégeno y azufre. En menor cantidad contiene: calcio,
cobre, cadmio, mercurio, zinc, plomo, hierro, arsénico, silicio, magnesio, uranio,

vanadio, sodio y potasio (cuadro 2). '3

Cuadro 2. Composicién quimica

| Sustancia || Cantidad (%) |

Proteinas 28
Queratina 85 a 90
Lipidos la9

Agua 70
Minerales 70
Oxigeno 30
Nitrégeno 15
Hidrégeno 6
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8.5 Heroina

La heroina quimicamente es la diamorfina o diacetilmorfina. Es un opiaceo
semi-sintético, producida a partir de la morfina a través de un proceso quimico
y es aproximadamente 3 veces mas fuerte que ésta.

Puede presentarse en forma de polvo blanco, como una pasta o goma
marron. Se administra por insuflacion nasal, via bucal, fumada, sublingual, via
rectal y, a veces, endovenosa.'’*®

Al absorberse pasa rapidamente a la sangre y atraviesa la barrera
hematoencefalica. La vida media en la sangre es menor de 20 minutos. Se
distribuye en el cerebro, higado, rifibn, sangre y pulmén, en los cuales es
desacetilada y transformada en 6-monoacetiimorfina (6-MAM). Luego, la 6-
MAM es hidrolizada a morfina. La orina contiene morfina libre y la forma

1718 (figura 4).

congujada

Heroina Morfina Morfina glucurénido

Figura 4. Metabolismo de la Heroina

La morfina y 6-MAM son compuestos de baja polaridad, por lo que pueden
penetrar facilmente la membrana celular del cabello.'® La presencia de 6-MAM

en cabello confirma el uso de heroina.
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Al igual que todos los opiaceos, la heroina es un potente analgésico que
hace que el usuario tenga menos conciencia y pueda tolerar mejor los dolores y
afecciones fisicas y emocionales, a altas dosis produce una importante
sedaciéon. Por otra parte, puede producir sentimientos de calidez, euforia,

placer y bienestar.*’

Concentracion de heroina en el cabello

Un problema importante para aplicar el analisis de drogas de abuso a
muestras de cabello es la eleccion de un determinado limite de corte ("cut-off"),
estos valores de corte (cut-off) son de gran importancia para la interpretacion

de los resultados en cabello.

Para indicar o descartar el uso de la heroina, las principales sustancias
detectadas en el andlisis del cabello son la 6-MAM, seguido por la morfinay la

heroina.® Estudios realizados,"*****

consideran que, en general, el limite de
corte para heroina en muestras de cabello es de 0.5 ng/mg y la positividad que
indica consumo de heroina requiere niveles en cabello de al menos 1ng/mg de

6-MAM.*22°

Dentro del andlisis de las muestras de cabello en consumidores de heroina,
el cociente morfina/6- monoacetilmorfina crece con el aumento de la distancia

de la raiz del cabello,*? siendo entre 0.10-0.77 para indicar consumo.?
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8.6 Factores que intervienen en la concentracion

Incorporacion de la droga en el cabello

Los mecanismos exactos implicados en la incorporacién de la droga en el
cabello siguen siendo confusos, sin embargo datos experimentales indican que
las drogas ingresan por varios mecanismos en una variedad de zonas, tiempo y
fuentes. Dentro de los modelos posibles estan, por difusion activa/pasiva de la
sangre a las células de crecimiento del foliculo piloso, difusiébn a partir de
secrecidn sudoral y sebacea durante el crecimiento del cabello o difusion de la
contaminacién ambiental al interior del cabello.**?®?3 La incorporacion de la
droga de la sangre al cabello es controlada por los principios farmacoldgicos de
distribucion de dicha droga.****

La interferencia por contaminacién externa es comdn en personas que
habitualmente trabajan con decomisos de heroina, la contaminacion cruzada
en el laboratorio de andlisis es facil por la amplia superficie del cabello. **?°
Efectos del clima a largo plazo consiguen causar dafio al cabello con

impactos subsecuentes en la concentracion de la droga.

Transporte de la droga a través de las biomenbranas del cabello

Existen factores involucrados en el transporte de la droga dentro del cabello,
estos incluyen el pH, la presencia o la ausencia de varios grupos funcionales
dentro de la estructura molecular de la droga, tamafio molecular, liposolubilidad

de la droga, pka. %%

Las moléculas organicas lipofilicas pueden penetrar facilmente las
membranas y difundirse segun el gradiente de concentracion en las células de
la matriz. Sin embargo, para moléculas hidrofilicas o iones organicos de masa
molecular media, las membranas forman una barrera impermeable. Drogas
bésicas o acidas ionizadas a un alto grado a pH fisioldgico pueden alcanzar las
células de la matriz después de la desprotonacion o de la protonacion,

respectivamente, a un estado neutral. Como tal, el pka del compuesto y el pH
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de las células de la matriz son importantes. El pH intracelular de queratinocitos

es més &cido que el del plasma y el pH de los melanocitos esta entre 3 y
5 12,25,26

Ambos efectos, pH mas bajo y union a la melanina, conducen a la
acumulacion de drogas lipofilicas y béasicas en células de la matriz con

preferencia clara por cabello pigmentado.

La afinidad de la droga por la melanina también es un factor involucrado con
la presencia de la droga en el cabello, ya que las drogas se unen y acumulan a
la melanina del cabello, asi, con mayor concentracion de melanina (cabello
negro) se concentran altas cantidades de droga, que en cabello con menos
cantidad de pigmentacién (cabello rubio) o sin pigmentacién (albino).® Existen
dos clases importantes de pigmentos que producen la amplia gama de color del
cabello, la eumelanina da el color oscuro y la feomelanina proporciona el color
rojo y rubio.® Ambos grupos de pigmentos se producen bajo control genético en
los melanocitos en la raiz del cabello.>*?*’
Metabolitos polares tales como morfina, ingresan al cabello en un grado

inferior que su precursor lipofilico (6-monoaceilmorfina).*

Relacion entre dosis de droga y concentraciones en cabello
Un importante parametro a considerar, con las concentraciones de 6-MAM

en cabello se relaciona con las dosis (g/dia y g/semana). }*%16:26

Tratamientos cosméticos

Estos tratamientos alteran los componentes normales del cabello, es decir,
dafian la cuticula® permitiendo la accién de los rayos ultravioleta (UV).%
Algunos autores®® llegan a la conclusiéon de que las drogas en el cabello
pueden disminuir después del tratamiento cosmético, sin embargo no son
eliminadas por completo. Se ha demostrado que los opidceos son mas

sensibles al tratamiento cosmético (aclaradores) que otras drogas (figura 5). *2
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Descomposicion
por decaloracian
y radiacian L
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cosmeticos 1y

Fuentes externas (palvo,
huma, manos sucias, sudor)

Sudar

Incorporacion desde
tejidos adyacentes

- Incorporacian
desde la sangre

Figura 5. Incorporacion y eliminacion de
drogas en cabello.

Influencia de las técnicas analiticas en la interpr  etacion

El establecimiento de limites de corte (cut-off) es considerado con el
propédsito de mejorar la sensibilidad y especificidad de las técnicas empleadas,
son determinados estadisticamente o establecidos por el limite de deteccién

(LOD) y el limite de cuantificacién (LOQ).1*?

Los valores de corte (cut-off) se utilizan generalmente por dos razones.
Primero, para evitar resultados falsos positivos. En segundo lugar para decidir

si el resultado obtenido es causado por cierta razén o no.*
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8.7 Importancia del cabello como indicio

Ultimamente la criminalistica ha descubierto que el cabello es un importante
elemento en la investigacion de crimenes, ya que presenta ventajas
destacadas que permiten tener preferencia sobre otros fluidos o tejidos para la

deteccion de heroina, como son: 2%

Este tipo de analisis sobre el realizado en otras muestras bioldgicas se basa
en el hecho de que el tallo del cabello es un tejido sin metabolismo, por lo
gue estas sustancias permanecen almacenadas en el mismo practicamente

sin variacién durante un largo periodo de tiempo.*®

» Tanto la heroina como sus principales metabolitos se incorporan al cabello
desde el torrente sanguineo y permanecen alli retenidos de forma estable e
indefinida, proporcionando un periodo de deteccibn mucho mayor con
respecto a otros fluidos biologicos, se encuentra para la morfina en un

tiempo de 7-8 dias.*?

» EIl analisis cronolégico de cabello de una misma muestra y de muestras
sucesivas puede constituir una prueba importante e incluso decisiva en los
Tribunales de Justicia, ya que puede aplicarse para la determinacion del
consumo de drogas meses después de iniciarlo, proporcionando una

11,16

perspectiva histérica del consumo, asi como la intensidad del consumo a

lo largo del tiempo.

» Inexistencia de riesgo de falsificacion por abstinencia temporal o

adulteracion.t**®

» La recoleccion de la muestra se puede realizar bajo estrecha vigilancia y sin

invadir la privacidad del individuo.***

» Posibilidad de tomar una segunda muestra de la misma persona para

efectos de identificacién y comparacion o contraanélisis.?
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» Estabilidad tanto de la muestra de cabello como de los analitos presentes en

la misma incluso bajo condiciones ambientales adversas.***®

« La posibilidad de almacenarla casi indefinidamente sin refrigeracién.™

Aplicaciones

Los profesionales médicos y autoridades legales de varias jurisdicciones
utilizan el analisis del cabello para probar o excluir el uso crénico de drogas

ilicitas dentro de casos de:*!

» Revocacién de licencia de conducir por abuso de la droga

» Gravamen de conformidad a tratamientos de desintoxicacion
* Supervisién de libertad condicional

* Violacion de leyes sobre narcoéticos

« Crimenes relacionadas con el consumo de drogas." Es recomendable recoger
la muestra de cabello inmediatamente después de la detencion si se observa

0 se asume la conexion con la droga.*?
* Custodia de nifio, adopcion, divorcio etc.

» Casos civiles y criminales especificos con la alegacion de abuso de la droga.
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8.8 Manipulacion de las muestras de cabello

El andlisis de cabello para drogas se realiza preferencialmente dentro de
casos forenses. Debido a sus serias consecuencias, el analista asume una alta
responsabilidad de obtener un resultado correcto.

Por lo tanto, el proceso de muestreo debe ser bien organizado para evitar

cualquier error potencial.*?

8.8.1 Recoleccion de la muestra

La importancia de los pasos pre-analiticos del analisis del cabello es
subestimada a menudo. Debido a la naturaleza especifica de la prueba, la
muestra de cabello se debe recoger por un experto o por el personal del
laboratorio indicado. Si esto no es posible, se debe contar con protocolo
claramente escrito de la recoleccién debido a que la seleccion de las longitudes
del segmento del cabello y los métodos analiticos subsecuentes dependen del
proceso, toda la informacion relevante debe ser obtenida y bien documentada
(cadena de custodia). Esta informacion incluye una breve resefia del caso,
finalidad de la investigacion, drogas sospechosas, fecha de muestreo,
identificacion incuestionable del individuo, confirmacion de la identidad de la
muestra con firma escrita. Ademas de los datos personales, se deben registrar
caracteristicas del cabello incluyendo fecha y sitio de recoleccion (area de la
cabeza), longitud residual en el cuero cabelludo, longitud del cabello y color. El
uso de tratamiento cosmético en cabello puede estar detectado generalmente
en el cuero cabelludo antes de la recolecciébn de no ser asi preguntarse al

individuo.*?

Se debe recolectar un mechon de cabello con un didmetro de 3 a 4 mm
cuidadosamente cortado directamente en la superficie de la piel. Para
propésitos forenses, es recomendable recoger por separado por lo menos dos
muestras de cabello. Una muestra debe ser suficiente para el analisis

incluyendo la confirmacion y cualquier repeticion necesaria. La segunda
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muestra de cabello se almacena por separado y es para uso futuro, es decir,

para un reanalisis en caso de ser necesario.'?

Las muestras de cabello deben ser almacenadas bajo condiciones secas y
oscuras a temperatura ambiente. El almacenaje debe ser en bolsas de plastico
0 en un sobre de papel ambas etiquetadas con los datos evitando asi
contaminacién. Un procedimiento practico es envolver la muestra de cabello
seco en papel de aluminio antes de la colocacién en el sobre o la bolsa.*

Bajo estas condiciones, la mayoria de las drogas o metabolitos son estables

y pueden ser detectados después de afios de almacenaje.*?

8.8.2 Preparacién de la muestra

Ddivisién de los fragmentos
Para elegir las longitudes de los segmentos apropiadas, deben ser
considerados el tiempo de determinacion, la cantidad disponible de la muestra

y los costos del anélisis.*?

Un método especialmente Util es colocar el mechén de cabello en un papel
milimétrico, para cortar los segmentos con una laminilla de acero (havaja). El
usar las graduaciones numeradas en el papel, permite cortar sisteméaticamente

las longitudes apropiadas del cabello.*?

Descontaminacion

La limpieza de la muestra es necesaria por dos razones. Primero eliminar
residuos de productos cosméticos para el cabello, asi como sudor, polvo, grasa
que originan interferencias analiticas. En segundo lugar eliminar restos de
droga provenientes de contaminacion ambiental, esto contribuiria a obtener

resultados incorrectos.'?16:23
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Los disolventes usados para la descontaminacion del cabello deben quitar
tanto como sea posible impurezas externas, pero sin extraer las drogas de la
matriz del cabello. No hay consenso general respecto a este procedimiento.
Por ejemplo, una secuencia para las muestras post mortem del cabello se
compone de lavar con 0.1% de duodecilsulfato de sodio en agua, agua
destilada y acetona. Otros procedimientos incluyen uno o dos lavados con
diclorometano, secuencias de diversos disolventes organicos o un breve lavado
con metanol.?® Los disolventes no préticos por ejemplo el diclorometano o
acetona son ventajosos porque no hinchan el cabello de tal modo que extraen

los contaminantes del cabello. 1>%

Se ha demostrado que el resultado analitico del andlisis del cabello puede

ser afectado fuertemente por el procedimiento de lavado utilizado.**?®

Separacion de la droga de la matriz del cabello

No hay métodos directos para la deteccion de drogas organicas en la matriz
del cabello. Por lo tanto, las drogas deben ser extraidas por la solubilidad o
digestion de la matriz del cabello. Deben ser consideradas la estructura
guimica de la droga y su sensibilidad a los agentes usados para la preparacion
de la muestra.

Antes de la extraccion, el cabello se corta tipicamente a las longitudes de 1-3
milimetros o puede ser procesado por molienda.™

Sin embargo, este Ultimo contacto da lugar generalmente a la pérdida de

muestra y no mejora el proceso de la extraccion.*?

Extraccion

Un procedimiento compatible con casi todas las sustancias es la extraccion
de la drogas con metanol (5-18 h) en un bafio ultrasénico.*>* El metanol
hidrofilico penetra la matriz del cabello lo que provoca aumento de volumen y
liberacion de la droga por difusién, disuelve compuestos neutros y lipofilicos; la
ultrasonicacion causa una fuerte degradacion de la estructura del cabello

apoyando este proceso.?
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Este tipo de extraccion es conveniente para drogas sensibles a hidrolisis

tales como la heroina.*?

Como el nivel de impureza en el extracto es relativamente alto se

recomienda una segunda extraccion ya sea liquido/liquido o en fase sélida.*?

La extraccion con &cidos o soluciones buffer es aplicada para drogas
basicas, estos extractos son mucho mas puros que los extractos de metanol,
los opiaceos son extraidos por HCI acuoso 0.01-0.5M o con buffer de fosfato de

pH= 6.4 0 7.6 debido a la protonacién.}*#
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8.9 Métodos analiticos empleados en el estudio del cabello

Actualmente las técnicas para el andlisis del cabello incluyen:
inmunoensayos (principalmente utilizado para propésitos de investigacion), **°
y para la confirmacién de los resultados positivos Cromatografia de Gases
acoplada a Espectrometria de Masas (CG-EM),* Cromatografia Liquida de Alta
Resolucién acoplada a Espectrometria de Masas (CLAR-EM)* o Electroforesis

Capilar (EC).***1°

Técnicas inmunoquimicas

Aunque los primeros andlisis del cabello para las drogas fueron realizados
por radioinmunoandlisis (RIA), los inmunoensayos no tienen aceptacion general
porque estan disponibles para un limitado nidmero de drogas o metabolitos,
ademas de que la concentracion de la droga contenida en cabello es baja y la
muestra es de pequefio tamafio.*? Los estuches (kits) de prueba desarrollados
originalmente para orina son insuficientes en sensibilidad para el uso de
cabello, sin embargo en investigaciones que emplearon la técnica de ELISA
(Enzyme Linked Immunosorbent Assay),'® el estuche (kit) Cozart® microplato
para opiaceos demostré una sensibilidad y una especificidad del 98% y el 93%,
respectivamente, para 106 muestras de cabello con extraccién con metanol
(cut-off de 0.2 ng/mg), también se ha descrito un procedimiento automatizado
de ELISA para opioides en cabello. Sin embargo, investigaciones con pruebas
inmunoldgicas directas para cualquier opidceo han comprobado que se permite

una discriminacién rapida de resultados positivos potenciales.*

Cromatografia de Gases acoplada a Espectrometriade  Masas (CG-EM)

Es el método usado con mayor frecuencia en el analisis de cabello, las
ventajas incluyen alta resolucién del capilar y alta especificidad por ionizacion
en impacto electronico (El) usando el monitoreo con ion selectivo (SIM), estas
caracteristicas permiten el desarrollo de procedimientos especificos y sensibles

con suficiente exactitud a concentraciones bajas. La CG-EM usando EI-SIM ha
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sido propuesto para el analisis de multiples drogas incluyendo, anfetaminas,

opioides, cocaina y metadona.™*?*°

Una caracteristica que debe presentar la sustancia a determinar es que sea
suficientemente volétil y estable a altas temperaturas. Estas caracteristicas no
estan presentes en drogas con grupos libres amino (NH2), oxhidrilo (OH) o
grupos carboxilo (COOH). Por lo tanto, el extracto del cabello debe
derivatizarse generalmente antes de la CG-EM.*?

Para el andlisis simultadneo de varias drogas, los diferentes grupos deben ser
protegidos mediante reacciones de derivatizacion que tienen como fin la
formacién de alquil-éteres o alquil-ésteres, asi como una trimetil-silacion lo cual
mejora las caracteristicas de volatilidad, estabilidad térmica y la sensibilidad de

deteccion. *?

Se ha aumentado la sensibilidad y la especificidad empleando CG-EM/EM,
en las cuales el fragmento del ion molecular o el ion fragmentado de la primera

separacién se expone a una segunda fragmentacién con un gas de colision.*?

La CG-EM/EM usando un triple cuadrupolo ha sido utilizada para la
determinacion de heroina y sus metabolitos en cabello, después de la
purificacion y silacion directa de la muestra, asi ha alcanzado una sensibilidad

de cerca de 25 pg/mg.*

Como resultado de estos avances, la técnica de CG-EM/EM esta siendo

utilizada cada vez mas en el andlisis del cabello.*?

Cromatografia de Liquidos acoplada a Espectrometria de Masas
(CL-EM)

La cromatografia liquida de alta resolucion (CLAR) también se ha utilizado
en andlisis de cabello. En efecto, la CLAR generalmente se considera mas

conveniente que la CG para analizar extractos bioldgicos, particularmente para
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compuestos polares y termolabiles, y requiriendo raramente derivatizacion.™*?
La sensibilidad y la selectividad pueden ser excelentes, especialmente cuando
se utilizan detectores selectivos electroquimicos (EQ), fluorimétricos (FL) o de
absorcion ultravioleta (UV). El uso de detectores EQ para la morfina ha

permitido el logro de sensibilidades cerca de 0.02ng/mg.*

Se ha introducido el uso de CLAR-EM empleando ionizacion de rocio
(Electro-Spray lonization, ESI) para opioides donde los resultados son

prometedores en términos de sensibilidad y selectividad.*

A pesar de sus ventajas, la CL-EM/EM esté limitada a un nimero pequefio

de laboratorios toxicolégicos forenses debido al alto costo.*

Métodos Electroforéticos/Electrocinéticos

La electroforesis capilar (EC) se ha estado aplicando al analisis toxicoldgico
forense para la determinacion de drogas en liquidos biologicos. Sin embargo, el
uso de la EC en andlisis de cabello aun esta limitada. La EC tiene varias
ventajas potenciales las cuédles podrian ser utiles en el analisis de cabello,
entre estas estan: necesidad minima de la muestra (con la posibilidad de
repetir el andlisis muchas veces en el mismo material), consumo insignificante
de reactivo, mecanismos peculiares de la separacion, alta sensibilidad y

conveniencia para acoplarse a EM, particularmente con ESI.*
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9. DISCUSION DE RESULTADOS

El andlisis cuantitativo de heroina en cabello es generalmente mas dificil en
comparacion con la sangre y la orina. Esto es en gran parte debido a la
naturaleza sélida y a la composicion heterogénea del material de la muestra y
de la cantidad escasa de material de referencia fidedigno. Las diferencias en
las concentraciones son debidas a los procedimientos de extraccion y a la
degradacion parcial de la sustancia. Hasta la fecha, ha habido una falta de
consenso con respecto a la descontaminacion del cabello y procedimientos de
extraccion, sin embargo, es recomendable realizar la calibraciéon y validacion
incluyendo reproducibilidad, precision y exactitud asi como la determinacién de
LOD y de LOQ de la metodologia utilizada.

Las ventajas mencionadas en esta investigacion del uso del cabello, junto a
una amplia ventana de deteccion, hacen que el analisis de deteccién de
heroina en cabello sea més eficiente que el de otros fluidos biolégicos y tejidos.
No obstante, este tipo de analisis no estad exento de controversia y problemas
analiticos o propios del cabello, siendo el mas importante el riesgo de
resultados falsos positivos, por o que estos deben ser interpretados con gran

precaucion, especialmente si tienen consecuencias legales o administrativas.

La combinacion de diferentes métodos es necesaria para alcanzar un
aceptable grado de confiabilidad analitica; respecto a esto la CG-EM juega un
papel importante, igualmente la CLAR con detectores selectivos puede ser Uutil
especialmente para andlisis de rutina. Acerca de la EC puede ser una técnica
prometedora y conveniente para el andlisis del cabello por su alta selectividad,;
aunque se requiere estandarizar estas metodologias en los laboratorios

toxicologicos, particularmente para el analisis de heroina en cabello.

El analisis del cabello ha tenido y seguira teniendo un gran alcance en la

investigacion de drogas (terapéuticas e ilicitas).
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10.CONCLUSIONES

=* El cabello es una opciébn como matriz para el analisis de heroina, por tener
caracteristicas importantes en la deteccion debido a que tiene un amplio
periodo de tiempo de deteccion, circunstancias menos embarazosas de
recoleccion, y una mayor estabilidad contra los fluidos corporales u otros

tejidos finos.

=*> La introduccion de técnicas automatizadas y de métodos estandarizados
para la preparacion de la muestra permitira, el uso de cabello para el

analisis de heroina a gran escala y con un uso mas general.

=> A pesar de estos avances, se requerira de cientificos entrenados y
capacitados en este campo, para continuar con la investigacién y mejorarla

cada vez mas.

=*> Elfin es que sea una herramienta Gtil y objetiva de la evidencia.
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