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El laboratorio en el Screening Toxicologico

Dres. Chueca Rodriguez M.P., Serrano Rodriguez S., Carrasco del Amo M.E.,
Galar Barangua G.M., Zabalegui Goicoechea A.

El origen de la toxicologia se remonta al siglo XIX,
época en la que se describieron técnicas analiticas para la
determinacion de alcaloides, arsénico y mercurio, siendo
métodos que atin se emplean en la actualidad.

Sin embargo, en la época de la espectrofotometria se
comenzaron a aplicar algunas técnicas como la de Trinder
para determinacidn de salicilatos ! y otras muchas que in-
dicaron la insuficiencia de los métodos analiticos y condi-
cionaron la aparicién de los miiltiples procedimientos ac-
tuales para determinacion de drogas.

En losiiltimos 20 afios el crecimiento del problemaha
llevado a 1a necesidad de establecer estudios de screening
toxicolégico como un punto muy importante de lamonito-
rizacion y tratamiento de las drogas de abuso.

Ellaboratorio que realiza andlisis de toxicologia debe
localizar la naturaleza de la sustancia responsable del
cuadro téxico, informar de su evolucidn y destino en el
organismo asi como de las consecuencias derivadas de su
presencia.

La colaboracién del médico clinico y del analista es
fundamental para garantizar la utilidad de las determina-
ciones analiticas toxicoldgicas, ya que la historia clinica y
la exploracion fisica serdn datos inestimables para selec-
cionar los txicos a detectar, asi como la posible solicitud
de pruebas complementarias; entre ellas deberan incluirse:

— Glucosa

— Electrolitos

— Funci6n renal

— Gasometria arterial

— Anién Gap
aunque muchas de las alteraciones de éstos pardmetros en
cuadros toxicoldgicos pueden ser idénticas a las de otros
procesos patolégicos.

El concepto de utilidad es importante dentro del
laboratorio de toxicologia, aunque de todos los datos, sera
el conocimiento de la sustancia responsable del cuadro la
clave diagndstica; siseignoraéste dato, el trabajo del labo-
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ratorio se convierte en una estrategia de busqueda comple-
ja, larga, laboriosa y de resultados inciertos 2. Podemos
considerar que la utilidad del laboratorio seré:

— Diagnosticar intoxicaciones.

— Informacioén analitica basal para control posterior.
Distincidn entre sintomas toxicos y otros procesos
patolégicos.

— Pronéstico del cuadro.

El denominado screening de téxicos es incapaz, en al-
gunas ocasiones, de detectar todas las sustancias responsa-
bles de una intoxicacion.

El laboratorio posee limitaciones propias, siendo atri-
buibles a las insuficiencias de los métodos analiticos, a la
calidad de las técnicas analiticas y a la variacidn intra e
interindividual del sujeto (absorcién, distribucién, meta-
bolismo, eliminacién o asociacién con otras sustancias).

Las aplicaciones del screening de drogas de abuso en
orina, segiin Nathan Rawls son: ‘

— Area de urgencias/ tratamiento de sobredosis.

— Monitorizacién de drogas de abuso.

— Programas de mantenimiento con metadona.

— Screening de personal.

— Control antidopping en atletas.

No obstante, algunos de los puntos anteriores quedan
al margen de la labor médica hospitalaria.

El impulso mayor para el screening toxicoldgico se
debe precisamente a lainstauracion en 1960 de los progra-
mas de mantenimiento con metadonaen pacientes con de-
pendencia a opidceos, siendo las primeras publicaciones
de Dole y Nyswande *.

La organizacion de un servicio de toxicologia analiti-
cano permite aplicar una férmula tnica y universal ya que
el aumento del consumo y la diversidad de drogas en uso
sugiere que debera ser particular en cada caso; algunos
factores a considerar son:

— Politica del personal

— Dimensiones y naturaleza del hospital
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— Capacidad operativa global del laboratorio

— Accesibilidad y calificacién de sus laboratorios de

referencia

— Amplitud del horario de trabajo

— Autonomia del laboratorio de toxicologia

Los métodos analiticos de determinacidn se pueden
clasificar en presuntivos y de confirmacién.

Los métodos presuntivos incluyen RIA, SPOT o
EMIT, TLC y CG; los de confirmacién son TLC, UV, CG
y CG/ MS.

El diagrama explica la forma en que se deben utilizar
dichas técnicas.

SPOT 6 EMIT CG M. pre-

l /]( /]/ l suntivos
CG DGMS M. con-
firmacién
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Portanto, serequiere mas de unatécnica analiticapara
proporcionar unos resultados fiables; asf la utilizacién de
técnicas sin confirmacién proporciona un 1,7% de falsos
positivos y un 1,9% de falsos negativos, cifras que con un
test de confirmacion descienden a 0,3% en ambos casos .

Losmétodos presuntivos pueden tener inseguridad en
la deteccion de posibles positivos pero deberdn minimizar
la aparicién de falsos negativos; los métodos de confirma-
cién deberan tener unaespecificidad y una precision eleva-
das.

Las técnicas més usadas por susimplicidad,rapidez y
minimo equipamiento requerido son la cromatografia en
capa fina (TLC), el enzimoinmunoensayo (EMIT) y los
tests colorimétricos; como regla general el EMIT es ade-
cuado par analizar muchas muestras que tengan pocas de-
terminaciones, siendo preferible la TLC para andlisis de
muchos compuestos en pocas muestras; no obstante ésta
ultimatécnicarequiere granexperiencia por parte del téc-
nico que realiza la determinacion 3
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Cualquiera que sea la técnica de laboratorio elegida,
debera poseer las siguientes caracteristicas:

— Precisién

— Seguridad

— Sensibilidad

— Veracidad o fiabilidad

Las muestras que pueden remitirse aun laboratorio de
toxicologia son orina, sangre, suero o plasma y contenido
géstrico; sin embargo la toma de muestra es muy impor-
tante para el laboratorio.

Una ingestién ocasional de droga puede ser dificil de
detectar, ya que existen unos tiempos desde la iltima
ingestion de la dosis para que ésta pueda ser detectable; sin
embargo la ingestion secuencial favorecerd la deteccién de
la droga (Tabla I).

Ante la imposibilidad de realizar un estudio exhaus-
tivo, por la complejidad y variedad de las drogas de abuso
susceptibles de ser analizadas, comentaremos algunos
detalles sobre las dificultades analiticas del screening to-
xicoldgico, derivadas algunas de la farmacocinética de di-
chas sustancias.

En el caso de la cocaina los problemas se derivan de
la inestabilidad de la droga; desde 1978 se conoce que en
condiciones bdsicas y por accidn de la colinesterasa plas-
madtica se metaboliza tanto in vivo como in vitro.

Cocaina

Benzoilecgonina Ecgonina metil éster

l L

Ecgonina Ecgonina

Por tanto, las muestras deberdn ser estabilizadas para
evitar su degradacion, siendo preferible agregar al suero un
inhibidor de la colinesterasa y mantenerlo a pH y tempera-
tura bajos; si se analiza orina serd conveniente disminuir el
pH.

En general, los inmunoensayos son ideales para reali-

Droga Tiempo detectable
desde ultima dosis
Depresores SNC Barbitiiricos Horas- semanas
Benzodiacepinas 72 horas
Opiéceos 72 horas
Metacualona 2 semanas
Estimulantes SNC Anfetaminas <72 horas
Cocaina (Metabolitos) 72 horas
Drogas alucinégenas Marihuana (Cannabinoides) semanas
Fenciclidina 72 horas

Tabla 1
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zar el screening de cocaina por ser rdpidos, sensibles y no
requerir pretratamiento de la muestra.

Cuando se intenta valorar las benzodiacepinas debe-
mos conocer las vias variadas de su metabolismo, ya que
experimentan N- de alquilacién, C- hidroxilacién y glucu-
ronizacién, pudiendo tener lugar una o todas las vias
posibles; asi el diacepam se metaboliza a nordiazepam y
oxacepam.

Lacromatografiaen capafinaposee pocasensibilidad
para detectar las benzodiacepinas como tales, aunque si
detecta los metabolitos y por otra parte los inmunoensayos
provocan un gran nimero de reacciones cruzadas, por lo
que la técnica preferida sera la cromatografia de gases.

Si determinamos cannabinoides deberemos conside-
rar la complejidad de su estructura quimica y el amplio
niimero de metabolitos que se generan por la accién del
citocromo P- 450.

Existe una buena correlacién entre todas las técnicas -

analiticas de determinacién de cannabinoides (EMIT,RIA,
FPIA,CG/MS), aunque el EMIT es capaz de dar un 4% de
falsos negativos.
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El THC es estable a 4 °C o en congelacién, descono-
ciéndose la estabilidad del carboxi- THC; el THC se
adhiere al vidrio y es capaz de difundir en el plastico, por
lo que ser4 conveniente utilizar un vidrio especial.
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