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1. Einleitung

Im Bereich der Haaranalytik auf Cannabinoide gibt es bisher sehr wenige fundierte Studien,
welche die Einlagerungswege untersuchen. Die einzige Studie, die sich mit der Einlagerung
von Cannabinoiden iiber den Blutkreislauf in das Haar befasst, wurde 1995 veroffentlicht und
betrachtet lediglich das Verhalten des A’-Tetrahydrocannabinol (THC) -Metaboliten 11-Nor-
9-carboxy-A’-tetrahydrocannabinol (THC-COOH) [1]. Diese Studie wurde an Ratten durch-
gefiihrt, wobei nicht sicher auszuschlieflen ist, dass auch eine Eintragung liber Speichel (Fell-
pflege) und Urin in das Haar als Einlagerungsweg zu den festgestellten Haarkonzentrationen
beigetragen hat. Dennoch wird seither ein Nachweis von THC-COOH im Haar als zweifels-
freier Beweis flir eine Aufnahme des Cannabiswirkstoffes THC angesehen [2]. Zur Einlage-
rung von THC iiber den Blutkreislauf in das Haar gibt es bisher keine publizierten Studien. Es
ist aber Konsens, dass bei dem Nachweis von THC im Haar eine externe Kontamination ge-
nerell nicht ausgeschlossen werden kann. Als Hauptkontaminationsquelle wird hierbei der
Cannabisrauch angesehen, welcher sich zu der gegebenenfalls {iber den Blutkreislauf ein-
gelagerten Menge THC addiert. Trotz der Moglichkeit einer Verzerrung der Ergebnisse durch
Rauchkontamination wird in der Praxis weiterhin vorwiegend THC als einziger Zielanalyt in
der Haaranalyse eingesetzt (z.B. in der Drogenabstinenzkontrolle fiir die Fahreignungsbegut-
achtung und in so genannten ,,Workplace drug testing“-Programmen). Griinde hierfiir sind
unter anderem die hohen Analysenkosten fiir den Nachweis von THC-COOH im Haar, da
dieser Analyt nur in extrem niedrigen Konzentrationen detektiert wird und hierfiir eine sehr
aufwendige Analytik unter Einsatz einer teuren apparativen Ausstattung erforderlich ist. Die
THC-COOH Konzentration im Haar liegt bei Cannabiskonsumenten in der Regel im sub-
pg/mg bis zu wenigen pg/mg Bereich [3-13]. Selbst in Fillen mit nachweislichem Cannabis-
konsum ist nicht immer THC-COOH detektierbar [6]. Im Gegensatz zu den THC-COOH
Konzentrationen im Haar liegt die Spanne der THC-Konzentration im Bereich zwischen we-
nigen pg/mg und mehreren ng/mg [6, 14].

Im Jahr 2009 wurde von Auwirter ef al. erstmalig A’-Tetrahydrocannabinolsiure A
(THCA-A) im Haar nachgewiesen [15]. Auf Grundlage dieser Beobachtung wurde von den
Autoren ein wissenschaftlicher Selbstversuch durchgefiihrt, bei welchem ein Freiwilliger {iber
30 Tage tdglich 10 mg THCA-A oral einnahm. Einen Monat nach der letzten Einnahme
wurde das seit der ersten Einnahme unrasierte Barthaar des Probanden auf THCA-A unter-
sucht. Trotz der permanenten Einnahme hoher Dosen THCA-A konnte dieser Analyt nicht im
Haar nachgewiesen werden. Dies fiihrte zu der Vermutung, dass THCA-A - und bei Cannabis-
konsumenten eventuell auch ein Grofiteil des THC - nicht iiber die Blutbahn, sondern iiber
externe Kontamination in das Haar gelangt [15]. Ferner wurde postuliert, dass THCA-A als
spezifischer Marker fiir eine externe Kontamination dienen konnte. Der genaue Einlagerungs-
weg von THCA-A in das Haar blieb jedoch ungeklart. Des Weiteren wurde die Beobachtung
gemacht, dass in vielen forensischen Haarproben die Konzentration an THCA-A im Haar die
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THC Konzentration um ein Vielfaches iibersteigt. Dies stellt auch ein analytisches Problem
dar, da THCA-A wéhrend der Extraktion aus dem Haar oder bei der Analyse decarboxyliert
werden kann (z.B. durch hohe Temperaturen im Gaschromatographen) und es somit zu einer
artefaktischen Erhohung der THC-Konzentrationen kommt (Abb. 1) [16].
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o 2 o nabinol (THC) durch Decarboxylierung
von A’-Tetrahydrocannabinolsiure A
THCA-A THC (THCA-A).
2. Methoden

2.1. Studie zur THCA-A und THC-Kontamination von Haar
durch passive Cannabisrauchexposition

Drei Probanden wurden iiber einen Zeitraum von drei Wochen an je fiinf Tagen die Woche
dem Rauch von je einem Joint (500 mg Marihuana mit 8,9 % THCA-A und 1,3 % THC
Gehalt, 500 mg Tabak) exponiert. Zum Ausschluss einer passiven Aufnahme des Rauches
wurde wéhrend des Expositionszeitraums iiber Tauchatemregler komprimierte Luft ein-
geatmet. Haarproben wurden vor der Studie, sowie wdchentlich wéhrend der Studie ab-
genommen. Je eine weitere Haarprobe wurde von Proband 1 und 2 vier Wochen nach der
letzten Exposition und von Proband 3 wochentlich bis zu sieben Wochen nach der Exposition
abgenommen. Zusitzlich wurden ebenfalls sieben Wochen nach der letzten Exposition 30
Haarproben von verschiedenen Kopfregionen von Proband 3 abgenommen. Die Haarproben
von Proband 2 und 3 wurden vor der Analyse in 3 cm Abschnitte segmentiert. Sdmtliche
Haarproben wurden vor der Extraktion mit 4 ml Wasser, 4 ml Aceton und 4 ml Petrolether
gewaschen und 50 mg zerkleinertes Haar mit 2 ml Methanol extrahiert. Die Extrakte wurden
im Anschluss zur Trockne eingedampft und in 100 pl 0,1 % Ameisensdure und 0,25 % Leci-
thin in Acetonitril rekonstituiert und mittels einer validierten LC-MS/MS Methode auf
THCA-A und THC analysiert [17].

2.2. Studie zur Einlagerung von THCA-A in das Haar
iiber den Blutkreislauf

Ein Freiwilliger nahm tiiber 30 Tage einmal téglich oral 50 mg THCA-A ein. Haarproben
wurden vor der Einnahme, sowie wochentlich bis zu drei Wochen nach der letzten Einnahme
abgenommen. Die in 1 cm Abschnitte segmentierten Haarproben wurden analog der zuvor
beschriebenen Methode auf THCA-A untersucht.

2.3. Studie zur THCA-A und THC-Kontamination von Haar
durch das Hantieren mit Cannabismaterial

Zehn Probanden drehten an fiinf aufeinanderfolgenden Tagen auf Szene-iibliche Weise je-
weils einen Joint pro Tag (500 mg Marihuana mit 8,9 % THCA-A und 1,3 % THC Gehalt,
500 mg Tabak). Nach dem Drehen des Joints wurde dieser entsorgt und die Probanden gingen
threm Alltag nach mit der Einschrdnkung, dass sie die ersten drei Stunden nach der Exposi-
tion nicht ihre Hinde waschen durften. Haarproben wurden vor der ersten Exposition, einen
halben Tag nach der letzten Exposition und vier Wochen nach der ersten Exposition ab-
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genommen. Zum Ausschluss eines Cannabiskonsums wihrend des Studienzeitraums wurden
Urinproben zu den gleichen Zeitpunkten wie die Haarproben abgenommen. Die Haarproben
wurden abhidngig von der Haarldnge in 3-12 cm lange Abschnitte segmentiert und analog der
zuvor beschriebenen Methode auf THCA-A und THC untersucht. Die Urinproben wurden
mittels immunchemischer Analyse (FPIA) auf THC-COOH untersucht.

2.4. Studie zur Einlagerung von THC und THC-COOH in das Haar
iiber den Blutkreislauf

Zwei Probanden nahmen tiber 30 Tage dreimal téglich 2,5 mg Dronabinol (THC) in Kapsel-
form ein. Haarproben wurden vor der Studie und regelméBig bis zu einigen Wochen nach der
letzten Einnahme abgenommen. Zusétzlich wurden Sebum- und Schwei3proben mit Hilfe von
auf der Stirn, iiber Nacht getragenen Sebutapes” gesammelt. Alle Haarproben wurden nach
alkalischer Hydrolyse und die Sebutapes” nach Extraktion mit Methanol mittels einer LC-
MS?*-Methode auf THC und THC-COOH untersucht (Nachweisgrenze Haare: THC: 1 pg/mg;
THC-COOH: 0,1 pg/mg; Sebum: THC: 8 pg/cm?; THC-COOH: 0,8 pg/cm?).

3. Ergebnisse und Diskussion

3.1. Studie zur THCA-A und THC-Kontamination von Haar
durch passive Cannabisrauchexposition

In den Haarproben von allen drei Probanden konnte am Ende des Expositionszeitraums THC
und THCA-A nachgewiesen werden (Tab. 1).

Tab. 1. THCA-A und THC Konzentrationen im Kopfhaar der Probanden wéhrend des Studienzeitraums. Die
iiber den des gesamten Haarschaft gemittelten Konzentrationen wurden im Falle von Proband 2 und 3 basierend
auf den Konzentrationen der einzelnen Segmente und Gewichtung berechnet.

Proband 1 (3 cm) Proband 2 (6 cm) Proband 3 (12 cm)
Abnahmezeitpunkt THC THCA-A THC THCA-A THC THCA-A
[pg/mg]  [pg/mg] | [pg/mg]  [pg/mg] |[pg/mg]  [pg/mg]
Vor der Exposition n.n. n.n. n.n. n.n. n.n. n.n.
Ende der h .
Expositionsphase | 140 19 970 30 1.300 PAERECHIESER
1 Monat nach der nachgewiesen
Expositionsphase . .o 100 3 >0 <25

n.n. nicht nachgewiesen (LOD: THC 10 pg/mg; THCA-A 1 pg/mg)

Die THC-Konzentrationen lagen hierbei in einem Bereich, wie er auch bei regelméBigen
Cannabiskonsumenten gefunden wird [6, 14]. Der Nachweis von 100 pg/mg (Proband 2) und
50 pg/mg THC (Proband 3) in den einen Monat nach der letzten Exposition entnommen
Haarproben zeigt, dass es bei ldngeren Haaren zu einer dauerhaften Einlagerung in das Haar
kommt, welche auch durch mehrere Waschschritte nicht mehr entfernbar ist. Die Unter-
suchung der 30 Haarproben von verschiedenen Kopfregionen zeigte zudem auf, dass eine
externe Kontamination durch Rauch sehr inhomogen iiber den Kopf verteilt ist, wobei in
dieser Studie die hochsten Konzentrationen in Haarproben aus der Region des Hinterhaupt-
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hockers detektiert wurden. Die segmentweise Analyse der Haare von Proband 3 (Abb. 2)
zeigt auf, dass distale Haarabschnitte aufgrund ihrer exponierteren Lage stirker von einer
Rauchkontamination betroffen sind.
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Abb. 2. THC Konzentrationen im segmentierten Kopf-

haar von Proband 3. Die Haarprobe wurde am Ende des

Expositionszeitraums (Nebenstromrauch von 15 Joints

mit je 500 mg Marihuana iiber 3 Wochen) abgenommen.

03em  36em  eeem  onem  Die THCA-A-Konzentrationen lagen in allen Segmenten
Segment unterhalb der Bestimmungsgrenze.

Konzentration [pg/mg]

Der groBe Unterschied zwischen den detektierten THCA-A-Konzentrationen in den Proban-
denhaaren und den Konzentration in forensischen Fallproben macht jedoch deutlich, dass
Nebenstromrauch nur einen verhiltnismiBig geringen Beitrag zu den THCA-A Befunden in
Haaren beitragt (s. Moosmann B, Roth N, Auwdérter V. Hair analysis for THCA-A, THC and
CBN after passive in vivo exposure to marijuana smoke. Drug Test Anal 2014;6:119-125).

3.2. Studie zur Einlagerung von THCA-A in das Haar
iiber den Blutkreislauf

Indem fiir die Kalibration ,,Leerhaar* des Probanden eingesetzt wurde, konnte die individuelle
Nachweisgrenze bestimmt werden, welche bei 1 pg/mg THCA-A lag. Trotz der Analyse von
kurzen proximalen Segmenten (1 cm), der hohen eingenommenen Dosis (30 x 50 mg
THCA-A) und der hohen Empfindlichkeit der Methode (LOD: 1 pg/mg) konnte kein
THCA-A im Haar nachgewiesen werden und es kann mit hoher Sicherheit davon ausgegan-
gen werden, dass THCA-A nicht in relevanten Mengen {iber den Blutkreislauf in das Haar
eingelagert wird. Infolgedessen muss nahezu der komplette Anteil an THCA-A, welcher in
forensischen Proben detektiert wird [18], mittels externer Kontamination(en) auf das Haar
tibertragen und in den Haarschaft eingelagert worden sein (s. Moosmann B, Roth N, Auwirter
V. Finding cannabinoids in hair does not prove cannabis consumption; eingereicht).

3.3. Studie zur THCA-A und THC-Kontamination von Haar
durch das Hantieren mit Cannabismaterial

In allen am Ende des Expositionszeitraums abgenommenen Haarproben konnten sowohl
THCA-A als auch THC nachgewiesen werden. Die Konzentrationen in den einzelnen Seg-
menten lagen fir THCA-A zwischen 7,2 und 1.800 pg/mg und fiir THC zwischen ,,nicht
nachgewiesen* und 230 pg/mg. Die Verteilung entlang des Haarschaftes variierte zwischen
den Probanden deutlich und ist fiir zwei Probanden in Abbildung 3 dargestellt. Eine hohe
proximale Konzentration ist als besonders kritisch anzusehen, da sie félschlicherweise als
Konsum interpretiert werden konnte, der zeitnah zur Probennahme besonders intensiv war.

Einen Monat nach der ersten Exposition konnten in den Haarproben von neun Probanden
THCA-A und im Haar von fiinf Probanden THC nachgewiesen werden. Die THCA-A Kon-
zentrationen lagen in den einzelnen Segmenten zwischen ,,nicht nachgewiesen und
100 pg/mg und die THC Konzentrationen zwischen ,,nicht nachgewiesen® und 34 pg/mg. Das
Verhiltnis von THCA-A zu THC (Median: 4,2) lag in den Haarproben in einem Bereich, wie
man ihn auch bei Cannabiskonsumenten findet [18]. Diese Daten machen deutlich, dass die
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Hauptursache fiir THCA-A im Haar das Hantieren mit Cannabismaterial und der anschlieen-
de Transfer der lipophilen Analyten auf das Haar und anschlieBendes eindiffundieren ist.
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Abb. 3. THCA-A und THC Konzentrationen im segmentierten Kopfhaar von zwei Probanden nach dem
Hantieren mit Cannabismaterial. Die Haarproben wurden am Ende des Expositionszeitraums (Hantieren mit 500
mg Marihuana einmal tdglich iiber 5 Tage) abgenommen.

Ein Problem, welches durch die Anwesenheit von THCA-A im Haar erzeugt wird, ist die Tat-
sache, dass in den meisten Féllen eine alkalische Hydrolyse zur Probenaufarbeitung durch-
gefiihrt wird. Aufgrund der basischen Bedingungen und der thermischen Belastung kommt es
hierbei zu einer erheblichen artefaktischen Erh6hung der THC Konzentration [18]. Dies ist als
besonders kritisch in Fillen anzusehen, in denen ein THC Cut-off angewendet wird, da es
hierbei abhéngig von der angewendeten Methode zu einer Ungleichbehandlung der Betroffe-
nen kommen kann. Infolge der Umwandlung von THCA-A in THC kann z.B. der Grenzwert
fiir THC im Haar von 20 pg/mg im Rahmen der Fahreignungsbegutachtung [19] bei alkali-
scher Hydrolyse auch in Fillen {iberschritten werden, in denen nur THCA-A im Haar vorhan-
den ist. Extrahiert man jedoch die identische Haarprobe methanolisch, miisste der Betroffene
dagegen nicht zwingend mit Konsequenzen rechnen (s. Moosmann B, Roth N, Auwérter V:
Hair analysis for A’-tetrahydrocannabinolic acid A (THCA-A) and A’-tetrahydrocannabinol
(THC) after handling cannabis plant material. Drug Test Anal; DOI: 10.1002/dta.1830).

3.4. Studie zur Einlagerung von THC und THC-COOH in das Haar
iiber den Blutkreislauf

Trotz der empfindlichen LC-MS’-Methode (LOD: 1 pg/mg THC) konnte in keiner Haarprobe
(1 cm-Segmente) THC nachgewiesen werden. Infolgedessen scheint die Menge an THC, wel-
che tliber den Blutkreislauf in das Haar eingelagert wird, im Vergleich zu dem Anteil, der liber
externe Kontamination (Nebenstromrauch, kontaminierte Hédnde und Oberflichen) in das
Haar gelangt, keinen relevanten Einfluss zu haben. THC-COOH konnte in Haarsegmenten,
welche mit der Einnahmeperiode korrelieren, nachgewiesen werden. Allerdings war bei bei-
den Probanden auch THC-COOH in Segmenten nachweisbar, die zum Teil deutlich vor der
Einnahmeperiode gewachsen sind (Abb. 4).

Der Konzentrationsverlauf entlang des Haarschaftes deutet hierbei auf eine Einlagerung via
Sebum/Schweil} hin. Dies konnte auch anhand des Nachweises von THC-COOH in Sebum-
/Schwei3proben, die wahrend und nach der Einnahmephase erhoben wurden, bestitigt wer-
den. Die nachgewiesene Menge an THC-COOH im Sebum/Schweil3 lag hierbei im Bereich
von 4,3 — 82 pg/cm’” pro Tag und die letzten positiven Proben wurden 13 bzw. 25 Tage nach
der letzten Einnahme erhoben. Im Barthaar konnte THC-COOH im Falle von Proband 1 bis
zu 6 Wochen und im Falle von Proband 2 sogar bis zu 11 Wochen nach der letzten Einnahme
detektiert werden (Abb. 5).



Toxichem Krimtech 2015;82(3):316

Diese Beobachtung kénnte sowohl durch eine verzogerte Einlagerung iiber Sebum/Schweil3
als auch durch eine Diffusion aus dem umliegenden Fettgewebe erklart werden. Dieses Phi-
nomen macht allerdings deutlich, dass auch nach dem Ende eines Cannabiskonsums noch
iber lingere Zeit auch mit positiven THC-COOH Befunden in den Haaren zu rechnen ist, was
insbesondere bei Fragestellungen mit Bezug zur Fahreignungsdiagnostik eine Rolle spielen
konnte. Bedingt durch die Anwesenheit von THC-COOH in Sebum/Schweil} ldsst sich der
genaue Anteil an THC-COOH, welcher iiber den Blutkreislauf in das Haar eingelagert wird,
nicht bestimmen.
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Das wohl gravierendste Problem, das sich hieraus ergibt, besteht vermutlich in der Mdglich-
keit einer Ubertragung des Analyten iiber Sebum/SchweiBl auf das Haar anderer Personen
(z.B. Kinder oder Partner von Cannabiskonsumenten) und es gilt abzuklidren, ob der Nach-
weis von THC-COOH im Haar wirklich ausnahmslos als zweifelsfreier Beweis einer THC
Aufnahme angesehen werden kann (s. Moosmann B, Roth N, Auwiérter V. Finding cannabi-
noids in hair does not prove cannabis consumption; eingereicht).

4. Schlussfolgerungen

Mittels der durchgefiihrten Studien konnten die Haupteinlagerungswege von THC, THCA-A
und THC-COOH in das menschliche Haar aufgeklart werden. Es wurde gezeigt, dass der
Anteil an THC, der tatsdchlich iiber den Blutkreislauf in das Haar eingelagert wird, bisher er-
heblich iiberschétzt wurde. THCA-A wird ebenso wie THC praktisch ausschlieBlich iiber ex-
terne Kontamination in das Haar eingelagert. Hauptursache scheint bei diesem Analyten vor
allem das Hantieren mit Cannabismaterial und der anschlieBende Transfer iiber die Hande auf
das Haar zu sein. Die Studien beziiglich THC-COOH machen deutlich, dass bei engem
Koérperkontakt auch eine Ubertragung auf das Haar anderer Personen méglich ist. Dies stellt
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den eindeutigen Nachweis eines Cannabiskonsums durch die Detektion von THC-COOH im
Haar in Frage und kann insbesondere bei der Interpretation von Analysenergebnissen in
Kinderhaar (z.B. Fragestellungen im Zusammenhang mit dem Sorgerecht) von erheblicher
Bedeutung sein. Anhand der Studien wird ebenfalls deutlich, dass die seit Jahrzehnten gingi-
ge Interpretation von Konzentrationsverlaufen iiber Haarsegmente zum retrospektiven, zeit-
aufgelosten Nachweis eines Konsums bzw. einer Beibringung zumindest fiir Cannabinoide
nicht gerechtfertigt ist, da Voraussetzung hierflir eine ausschlieliche Einlagerung iiber den
Blutkreislauf wire. Auch wenn die Ergebnisse fiir die untersuchten Cannabinoide nicht direkt
auf andere Substanzen {ibertragen werden konnen (insbesondere auf weniger lipophile und
basische Substanzen), geben die vorliegenden Ergebnisse Anlass, auch die Einlagerungswege
anderer Drogen genauer zu untersuchen.
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