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Met de handen in het haar
Klinische toepassingen van haaranalyse

Marlien Visser, Tycho J. Olgers, Harmen E. Postema, Maria A. van den Boomgaard, Hjalmar R. Bouma en Daan J. Touw

Dames en Heren, haaranalyse speelt van oudsher een belangrijke rol in de forensische geneeskunde. Haaranalyse kan ook als

diagnostisch middel worden ingezet bij klinische problemen. Tot nu toe wordt daar echter weinig gebruik van  gemaakt. Aan de

hand van 2 casussen beschrijven wij enkele toepassingen van haaranalyse in de klinische praktijk in Nederland.

Patiënt A, een 51-jarige vrouw, werd verwezen naar de polikliniek Interne Geneeskunde om haar rookgedrag vast te stellen op basis

van haaranalyse op nicotine. Patiënte werd elders in het land gezien voor een longtransplantatietraject vanwege een onderliggende

systeemziekte met pulmonale betrokkenheid. Bij herhaalde urinecontroles aldaar werd eenmalig een verhoogd cotinine

aangetroffen, het afbraakproduct van nicotine. Op basis van deze bevinding werd zij afgewezen voor een longtransplantatie, omdat

dit zou passen bij actief roken. Patiënte ontkende dit stellig, maar bevond zich in deze periode wel in gelegenheden waar gerookt

werd, zoals op overdekte verwarmde terrassen. Wij hebben haaranalyse verricht op nicotine en cotinine. De maximale haarlengte

bedroeg 16 cm. Wij analyseerden 5 cm, op basis waarvan wij iets konden zeggen over de periode waarbinnen de urinecontroles

plaats hadden gevonden. De gevonden nicotinewaarden waren lager dan 5,7 microgram per gram haar, de afkapwaarde voor actief

rookgedrag. Op basis hiervan konden wij actief roken uitsluiten. Incidenteel (mee)roken, wat de verhoogde cotininewaarden tijdens

eerdere urinecontroles mogelijk heeft verklaard, konden wij met haaranalyse niet uitsluiten. Patiënte kon nadien elders verdergaan

met het transplantatietraject.

Patiënt B, een 60-jarige man, werd verwezen naar onze polikliniek in verband met progressieve moeheid, waardoor hij sinds enkele

maanden zijn werk niet meer kon uitvoeren. Sinds een week was hij niet meer in staat zijn hond uit te laten. Patiënt meldde dat hij al

3 jaar malaiseklachten had, gepaard met thoracale pijn, maagklachten en snel zweten. Een uitgebreide analyse, bestaande uit

oriënterend bloedonderzoek, ecg, CT-onderzoek van thorax en abdomen, gastroscopie, fietsergometrie en psychiatrisch onderzoek

elders, gaf geen verklaring voor de klachten. Patiënt vertelde te werken als taxidermist, waarbij hij met arseen dieren opzet. Een

chronische intoxicatie met arseen werd overwogen als verklaring voor de klachten. Analyse van een haarlok liet tot 10 mcg arseen

per gram haar zien. Normaal is deze concentratie 0,1-1,0 mcg per gram haar, afhankelijk van de achtergrondblootstelling. De patiënt

besloot zijn werk als taxidermist voorlopig te staken. Bij controle 6 maanden later vertelde de patiënt zich veel beter te voelen. Een

herhaalde meting toonde maximaal 6,9 mcg arseen per gram haar aan het uiteinde tot 1,2 mcg  arseen per gram haar dicht bij de

hoofdhuid, passend bij verminderde tot geen blootstelling aan arseen.

Beschouwing

Haaranalyse kan worden ingezet om blootstelling aan diverse stoffen te analyseren. Een van de indicaties voor haaranalyse  is het

uitsluiten van een vermeende blootstelling aan genotmiddelen, zoals drugsgebruik of roken. Dit was bij patiënt A het geval. Bij

patiënt B was het risico op blootstelling aan een stof in combinatie met een specifiek klinisch beeld de aanleiding voor haaranalyse.

Een groot voordeel van haaranalyse is dat het informatie kan geven over blootstelling gedurende een tijdsperiode, tot wel maanden

terug. Dit in tegenstelling tot bloed- en urineonderzoek, dat informatie heeft over slechts enkele dagen. Nicotine wordt na inhalatie

snel geabsorbeerd en in de lever omgezet in cotinine en andere metabolieten. Ongeveer 5% wordt als onveranderd nicotine in urine

teruggevonden en ongeveer 10% in de vorm van cotinine. De plasmahalfwaardetijd van nicotine bedraagt 0,5-2 uur en van cotinine

6-16 uur. Om die reden is nicotine tot enkele dagen na gebruik in urine aantoonbaar in de vorm van cotinine. Nicotine wordt echter

ook ingebouwd in haar. De normale achtergrondconcentratie en afkapwaarde voor actief dan wel passief meeroken zijn

respectievelijk 5,0 en 5,7 microgram per gram haar.1,2 Arseen wordt na inname binnen 4 dagen nagenoeg volledig uitgescheiden  via

urine.3 Het heeft een hoge affiniteit voor sulfhydrylgroepen in keratine en andere eiwitten in haar. Voordeel van deze sterke binding

is dat arseen uitstekend is aan te tonen in haar, tot maanden na blootstelling. Nadeel is dat ook uitwendige blootstelling aan arseen

leidt tot binding aan haar. 
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Haargroei en monsterafname

Haargroei kent 3 fasen: de groeifase (anageen), de overgangsfase (katageen) en de rustfase (telogeen). In de groeifase worden

stoffen vanuit het bloed ingebouwd in haar en kunnen stoffen het haar binnendringen vanuit talg en zweet. Tijdens de rustfase

kunnen stoffen het haar van buitenaf blijven binnendringen, maar niet meer via het bloed worden ingebouwd.4 Voor haaranalyse

wordt meestal hoofdhaar gebruikt, dat gemiddeld 1 cm per maand groeit. Voor een analyse over een tijdsperiode van 3 maanden

wordt bij de patiënt een pluk van minimaal 3 cm afgeknipt. Dit gebeurt zo dicht mogelijk bij de hoofdhuid zodat haar van de meest

recente periode gebruikt wordt. Bij het afknippen blijft een aantal millimeter haar in de hoofdhuid achter. De blootstelling in de week

voorafgaand aan de analyse kan dus niet worden bepaald. Hiervoor blijft urine- en bloedonderzoek van belang. 

De pluk moet ongeveer 50 haren met een dikte van circa 5 mm bevatten. Deze haren worden afgeknipt langs de hoofdhuid bij de

kruin aan de achterzijde van het hoofd. Daar is de haargroei het meest constant.4 Als de patiënt kaal is, kan eventueel analyse van

andere lichaamsbeharing, zoals oksel- of schaamhaar, plaatsvinden. Deze haren bevinden zich echter minder lang in de groeifase

vergeleken met hoofdhaar, waardoor de concentraties verschillen.4 Over het algemeen vallen concentraties hoger uit dan in

hoofdhaar, omdat zweet en talg tijdens de rustfase zorgen voor extra binnendringen van medicatie, drugs en andere toxische stoffen,

vooral in een warm en vochtig klimaat zoals onder de oksel.4 Een ander nadeel van het gebruik van oksel- en schaamhaar is dat het

lastiger is om een periode van 1 maand te markeren door het tragere groeitempo, terwijl dit bij hoofdhaar wel kan.

Stabiliteit van stoffen in hoofdhaar

Eenmaal opgeslagen in het haar blijven stoffen erg stabiel. Dat is de reden dat ze na meerdere maanden worden teruggevonden. Wel

zijn verschillende factoren van invloed op de stabiliteit van stoffen in hoofdhaar, zoals de manier van haarverzorging en de mate van

pigmentatie, afhankelijk van de concentratie melanine in het haar. Cocaïne heeft bijvoorbeeld een sterke affiniteit met melanine.5

Donkerder haar bevat meer melanine waardoor dus ook meer cocaïne wordt ingebouwd. Het ‘stijlen’ van haar kan tot een verhoogde

concentratie metabolieten van cocaïne en cannabis leiden.6 Bleken en permanent zorgen voor verlaagde concentraties opiaten en

cocaïne vergeleken met onbehandeld haar.5 Door dit soort bewerkingen van het haar kunnen foutnegatieve resultaten optreden,

wat mogelijk ook geldt voor andere stoffen dan opiaten en cocaïne. Verven en gebruik van shampoo hebben in mindere mate effect

op haaranalyse.5 De interpretatie van de uitslag van haaranalyse is derhalve complex en haaronderzoek dient als aanvulling op

overige diagnostiek worden gezien.

Analysemethoden en normaalwaarden

Het haarmonster wordt eerst gewassen om het risico op externe contaminatie te beperken. 7 Het laatste spoelwater wordt

gecontroleerd op de afwezigheid van de gezochte stof. Aanwezigheid zou wijzen op externe contaminatie. Hierna vinden

achtereenvolgens de extractie en analyse plaats door massaspectrometrie. De kosten van haaranalyse bedragen ongeveer 300 euro.

Tijdens de interpretatie van de resultaten is het belangrijk ons te realiseren dat normaalwaarden afhankelijk zijn van de (lokale)

achtergrondblootstelling. Tevens is het van belang dat haaranalyse 3 maanden positief kan zijn voor bijvoorbeeld cocaïne na

chronisch gebruik, ondanks abstinentie.8

Mogelijkheden voor haaranalyse in Nederland

Genotsmiddelen

Haaranalyse is een bekende methode om blootstelling aan diverse genotsmiddelen te controleren door het bepalen van het

genotsmiddel zelf en eventuele metabolieten. Zo werd bij patiënt A gekeken naar nicotine en cotinine. Er is veel vraag naar

haaranalyse om mogelijk gebruik van cocaïne vast te stellen. In 2010 werd bij de militair Marco Kroon borsthaar afgenomen voor

onderzoek naar bezit en gebruik van harddrugs.9 Haaranalyse liet toen verhoogde concentraties cocaïne en xtc zien. De rechtbank

besloot echter dit resultaat niet mee te nemen in de uitspraak, omdat niet met genoeg zekerheid kon worden gezegd dat deze

bevinding het gevolg was van drugsbezit en drugsgebruik. Wanneer cocaïne wordt gebruikt, wordt dat in het lichaam zeer snel

omgezet in benzoylecgonine. Indien uitsluitend cocaïne wordt gevonden zonder benzoylecgonine, mag niet worden geconcludeerd

dat cocaïne is gebruikt, aangezien niet kan worden bewezen dat de cocaïne door de patiënt is ingenomen. Contaminatie van het haar

met cocaïne is dan ook een verklaring voor de gevonden concentraties cocaïne. Het is ons niet bekend of in het geval van Marco

Kroon de metaboliet benzoylecgonine ook bepaald is. Tot slot is er geen onderscheid te maken tussen bewust gebruik of

bijvoorbeeld toediening door derden.

Zware metalen

Patiënten kunnen op verschillende manieren in contact komen met zware metalen, zowel opzettelijk als beroepsmatig of
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hobbymatig. Voorbeelden zijn tandartsen (amalgaam), mijnwerkers (kwik bij goudwinning) of glas-in-loodwerkers (loodvergiftiging).

Bij patiënt B gaf bloedonderzoek geen aanwijzingen voor een intoxicatie met arseen. Arseen is door de korte halfwaardetijd slechts

enkele dagen aantoonbaar na laatste expositie. Omdat arseen wordt ingebouwd in het haar konden wij via haaranalyse een oorzaak

voor zijn klachten duiden en gericht advies geven. Ook kon het beloop worden gevolgd met een herhaalde haaranalyse. Een

haaranalyse wordt het meest aangevraagd voor lood, kwik en arseen. Het analyseren van lood in haarmonsters achten wij echter

minder zinvol, aangezien lood door binding aan het bot een zeer lange eliminatiehalfwaardetijd kent en langdurig in bloed en urine

aantoonbaar is.

Overige toepassingen: medicatietrouw en endocrinologie

Haaranalyse wordt nog weinig toegepast om medicatie in te stellen en therapietrouw te monitoren. Een kwantitatieve bepaling om

aan te tonen dat de patiënt medicatie heeft ingenomen lijkt mogelijk, maar een adequate dosis-tijdsrelatie is lastig te interpreteren.

Er is namelijk geen eenduidige relatie tussen de concentratie in het bloed en in het haar, omdat dit afhangt van factoren zoals

haarkleur, haarstyling en andere invloeden van buitenaf. Er zijn per medicijn geen normaalwaarden bekend. Dit zal individueel en per

medicament onderzocht moeten worden. Haaranalyse kan tot slot worden ingezet voor bepalingen van hormonen. Een voorbeeld

hiervan is een cortisolbepaling. Met haaranalyse kan de langetermijnblootstelling aan cortisol worden gemeten, bijvoorbeeld om het

syndroom van Cushing te diagnosticeren.10

Wat had er anders gekund?

Patiënt A werd in eerste instantie afgewezen voor een longtransplantatie vanwege vermeend actief roken. Deze conclusie was

gebaseerd op een minimaal verhoogde concentratie van cotinine in de urine. Hierbij is echter onvoldoende stilgestaan bij andere

mogelijke verklaringen, zoals passief meeroken, en er is onvoldoende gebruikgemaakt van de mogelijkheden om actief rookgedrag te

diagnosticeren. Het transplantatietraject heeft ernstige vertraging opgelopen. Dit had voorkomen kunnen worden door eerdere

inzet van haaranalyse na twijfel over nicotinegebruik. Bij patiënt B werd lang gezocht naar een verklaring voor de klachten en zijn

vele onderzoeken verricht met bijbehorende kosten en vertraging van dien. Pas toen het echt niet meer ging werd haaranalyse op

zware metalen verricht.

Dames en Heren, haaranalyse is niet alleszeggend door de complexe interpretatie, maar kan in selecte gevallen een belangrijke

aanvulling zijn op de huidige diagnostiek naar blootstelling aan zowel genotsmiddelen als zware metalen. Toekomstige

ontwikkelingen kunnen haaranalyse mogelijk ook bruikbaar maken om therapietrouw te evalueren en hormoonspiegels te

monitoren. Het grote voordeel is dat (de mate van) blootstelling in de voorafgaande maanden bepaald kan worden, in tegenstelling

tot slechts dagen bij bloed- en urineonderzoek. Op dit moment wordt haaranalyse nog relatief weinig gebruikt, maar wees ervan

bewust dat deze mogelijkheid bestaat in Nederland. Zit dus niet met de handen in het haar, maar analyseer het!
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Kernpunten
Haaranalyse staat bekend om haar toepassingen binnen de forensische geneeskunde, maar speelt ook een belangrijke rol  bij het

diagnosticeren van intoxicaties.

Haaranalyse kan blootstelling aan zware metalen en drugs aantonen en daarbij een relatie in de tijd aangeven.

Met haaranalyse kunnen blootstellingen tot 3 maanden terug betrouwbaar worden gekwantificeerd.

Als het haar lang genoeg is, kunnen ook blootstellingen uit een verder verleden worden gekwantificeerd, al is er nog geen

consensus over de betrouwbaarheid van deze analyse.

Een aantal factoren kunnen de interpretatie van de haaranalyse beïnvloeden zoals pigmentatie, haarstyling en externe

contaminatie.

In de toekomst kan haaranalyse ingezet worden bij controle van hormoonspiegels en therapietrouw.
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