MEDICINSK KOMMENTAR

Nya cannabinoider skapar
problem vid drogtestning

ANTIKROPPSBASERADE SCREENINGMETODER SKILJER INTE
PA NARKOTIKAKLASSADE OCH OKLASSADE SUBSTANSER

Sedan natdrogernas (»nya psyko-
aktiva substanser«) intig pa
drogmarknaden for 15 ar sedan
har utbudet stadigt 6kat. Topp-
aren 2014-2015 hittades arligen
100 nya drogsubstanser inom
EU, men darefter har tillflodet
stabiliserats runt 50 per ar; i ge-
nomsnitt en ny drog i veckan.
EU:s narkotikabyra overvakar i
nuldget niarmare 1000 nitdro-
ger [1].

I Sverige maste alla nyupptéackta dro-
ger utredas innan de kan klassificeras som
narkotika eller hilsofarlig vara, en process
som tar minst ett halvar, men ofta betyd-
ligt langre [2]. Under tiden kan substanser-
na handlas 6ppet utan risk for legala kon-
sekvenser.Andra lander har valt att pa for-
hand narkotikaklassa hela substansgrup-
per med liknande kemisk struktur och
psykoaktiv effekt. Alla nya substanser som
omfattas av gruppklassningen ar darmed
forbjudna.

Cannabis dr den mest anvénda illegala dro-
gen i Sverige, och drogtestning f6r can-
nabis ar foljaktligen vanlig [3]. I borjan av
2020 patraffades en ny cannabissubstans,
delta-8-THC, som skiljer sig strukturellt
fran delta-9-THC,den huvudsakliga psyko-
aktiva cannabinoiden, endast genom pla-
ceringen av en dubbelbindning [4].Sverige
har ratificerat 1971 ars psykotropkonven-
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e Nya oklassade hexahydrocannabinoler
har bérjat introduceras pa drogmarkna-
den.

e Pa grund av strukturell likhet med
tetrahydrocannabinol (THC) ger de utslag
i screeningtest for cannabis i urin- och
salivprov.

o Ingar de inte i verifieringsanalysen blir
slutresultatet dock negativt.

o Konsekvensen blir att drogtestningens
tillforlitlighet minskar.
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tion fran FN, som gruppklas-
sar samtliga THC-varianter som
narkotika, oberoende av dubbel-
bindningens placering. Foljakt-
ligen var delta-8-THC forbjuden
redan nir den introducerades,
och eftersom den dven gav ut-
slag i drogtest for cannabis for-
svann den snart fran den svens-
ka marknaden [4].

Nyligen har dock andra canna-
binoider lanserats, vilka saknar dubbel-
bindningen och ddrmed inte omfattas av
psykotropkonventionen. Ett exempel &r
hexahydrocannabinol (HHC) (Figur 1) som
borjade siljas genom ndthandel i slutet
av 2022 och senare oppet i butiker. HHC

»Konsekvensen blir att po-
sitiva screeningresultat for
cannabis som beror pA HHC
riskerar att svaras ut som
drognegativa.«

blev snabbt mycket populdr och spridd
som »laglig cannabis«. Efter utredning av
Folkhalsomyndigheten narkotikaklassa-
des HHC och en annan snarlik substans
(HHCP) den 11 juli i ar, och pa forséljnings-
sidorna ersattes de da snabbt av andra
oklassade varianter.

Drogtest fyller viktiga funktioner ge-
nom att identifiera otillaten anviandning
och relaterade problem inom beroende-
och kriminalvard och i arbetslivet. Test-
ningen sker ofta i tva steg: forst med en
enkel sallningsanalys (screening), varefter
positiva screeningresultat bekriftas (ve-
rifiering) med sdker masspektrometrisk
metodik [5]. For det forsta steget utnytt-
jas vanligen antikroppsbaserade metoder

(immunkemi) som identifierar en kemisk
struktur, vilken kan vara mer eller mindre
unik for en substans eller substansgrupp.
Screeningmetodiken &ar foljaktligen inte
helt tillforlitlig, trots att detta ofta pastas
pa forsiljningssidor for drogtest. Om anti-
kroppen korsreagerar med en annan sub-
stans dn den avsedda erhills ett falskt
positivt resultat. Vid drogtestning, dar re-
sultatet kan fa allvarliga konsekvenser,
betraktas positiva screeningresultat som
preliminéra och ska verifieras for att und-
vika fel. Ett annat, vanligare problem med
antikroppsmetoderna &r falskt negativa
resultat, sarskilt om de utfors patientnira
med enklare »snabbtest« (teststickor) dar
tolkningen baseras pa subjektiv avldsning
[5,6]. Detta har &ven uppmarksammats vid
diagnostik av covid-19 och forgiftningar
inom akutsjukvard [7-9]. F6ljden blir ofta
att drogintag missas, eftersom ett prov
som screenar negativt sillan undersoks
vidare.

Nar HHC introducerades och dnnu var
oklassad visade det sig snart att substan-
sen gav utslag i screeningtest for canna-
bis, bade urin- och salivprov (Figur 1). Trots
att HHC nu ar narkotikaklassad forekom-
mer den fortfarande pa drogmarknaden
och skapar problem for drogtestningen,
eftersom den ofta dnnu inte omfattas av
laboratoriernas verifieringsanalys. Konse-
kvensen blir att positiva screeningresul-
tat for cannabis som beror pd HHC riske-
rar att svaras ut som drognegativa. Detta
problem &r dock inte unikt fér de nya can-
nabinoiderna, utan giller 4ven andra sub-
stansgrupper [10,11].

Forutom HHC finns det manga andra oklas-
sade cannabinoider som kan komma att
introduceras pa drogmarknaden. En av ef-
terfoljarna till HHC dr HHC-acetat (dven
kallad HHCO), som i fors6k ocksa visats ge
utslag i screeningtest for cannabis. Folj-
aktligen &r screeningresultat f6r cannabis
numera dnnu mindre tillférlitliga, och ett
positivt testresultat ar inte liktydigt med
intag av en otillaiten substans. Med hén-
syn till tillampningen av drogtestning och
dess konsekvenser, dar resultatets tillfor-
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FIGUR 1. Testrespons i antikroppsbaserad cannabisscreening
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» Testrespons i antikroppsbaserad cannabisscreening fér hexahydrocannabinol (HHC) jamfért med den huvud-
sakliga psykoaktiva cannabissubstansen delta-9-THC i salivprov (resultat vid tillsats av 20 pg/l; Oral fluid HEIA,
Immunalysis) och av motsvarande syrametaboliter (-COOH) i urinprov (resultat vid tillsats av 100 ug/l; CEDIA
THC assay, Thermo Fisher Scientific). Delta-9-THC och HHC skiljer sig 4t endast genom att den senare saknar en
dubbelbindning (se pil i kemiska strukturer). HHC omfattas darmed inte av 1971 ars psykotropkonvention fran FN

men narkotikaklassades separat fran den 11juli 2023.

litlighet ar avgorande, ar det darfor viktigt
att inga beslut fattas enbart baserat pa ett
preliminéart positivt screeningresultat. F6-
rekomst av upprepade positiva screening-
resultat som inte bekréftats vid verifiering
kan foérstas motivera en klinisk diskussion
om vad orsaken kan vara, exempelvis bruk
av »lagliga« substanser.

Sammanfattningsvis innebar det stindiga
tillflodet av nya drogsubstanser att tra-
ditionella testningsrutiner inte langre ar
lika traffsikra och effektiva. Risken for
falskt positiva och falskt negativa scree-
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ningresultat med antikroppsbaserade
metoder maste alltid beaktas. Dessutom
maste laboratorierna 16pande uppdatera
sina masspektrometriska verifikations-
och multimetoder for att hdnga med i katt
och ratta-leken pa drogmarknaden. Tiden
da drogproblem kunde héanféras till en
handfull traditionella substanser ar sedan
lange forbi [12].0

o Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga
uppgivna.

Citera som: Lakartidningen. 2023;120:23144

»Risken for falskt positiva
och falskt negativa scree-
ningresultat med antikropps-
baserade metoder maste
alltid beaktas.«
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