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RESUMEN

Introduccidn: La determinacion de la concentracion de alcohol en sangre (alcoholemia), en el
marco de la valoracion de la ebriedad, es una prueba pericial cominmente solicitada y evaluada
en el sistema de administracion de justicia recayendo en el Quimico Farmacéutico la realizacion
de dicha prueba e incluso desarrollar el informe pericial que sea requerido. Para su aplicacion
forense, en el caso de personas vivas 0 muertas implicadas o sospechosas de la comision de
algun delito o infraccién, se busca aportar cientificamente si puede intercambiarse
matematicamente la alcoholemia a partir de la determinada en orina (alcoholuria). Material y
métodos: Se realiz6 un estudio descriptivo, transversal y prospectivo en un grupo experimental
de 44 personas adultas de ambos sexos (34 hombres y 10 mujeres), a quienes se les dio de beber
un volumen determinado de una bebida alcoholica (Pisco) segln peso corporal y que permitiera
alcanzar una alcoholemia aproximada de 1,0 g/L, para posteriormente realizarles el dosaje
etilico en muestras de sangre venosa y orina obtenidas aproximadamente a los 120 minutos
postingesta. Las concentraciones de etanol en ambas muestras se determinaron por el método
de Sheftel modificado, utilizando un equipo espectrofotometro UV/Vis Marca UNICO Modelo
UV2100, en el Laboratorio de Toxicologia y Quimica Legal de la Facultad de Farmacia y
Bioguimica de la Universidad Nacional San Luis Gonzaga. Resultados: El andlisis estadistico
determind que los valores promedio para las determinaciones de la alcoholemiay la alcoholemia
atribuible calculada a partir de la alcoholuria, fueron respectivamente 1,3825 y 1,3747 g/L,
existiendo una correlacién fuerte y positiva entre ambos valores (Correlacion de Pearson R =
0,753, p-valor = 0,000), y que al analisis de regresién simple para y = alcoholemia atribuible, x
= alcoholemia experimental, estan asociadas por la ecuacion del modelo ajustado: y = 0,803552
X +0,264317. Se encontrd también que para el grupo de muestras analizadas bajo condiciones
de toma de muestras a un mismo tiempo posingesta (120 minutos) y volumen de alcohol
ingerido para alcanzar una concentracién determinada (1,0 g/L) la ratio alcoholuria/alcoholemia
fue de 1,3302 con un intervalo de confianza del 95% de 1,2672 a 1,3928. Sin embargo, los
datos encontrados presentan una elevada variabilidad, debido a factores prestablecidos o
individuales que no pueden controlarse en la aplicacion de la prueba experimental
(metabolismo, patologia hepética preexistente, obesidad, estado nutricional, etc.). la variabilidad
entre la variable diferencia o desviacion de la alcoholemia experimental con referencia a la
atribuible (muestras pareadas) es muy elevada (2541,41%). Conclusiones: Por tanto, se
concluye que las concentraciones de alcohol etilico en orina no son representativas para ser
extrapoladas a la que alcanzaria a nivel sanguineo, pues si bien su coeficiente de correlacion de
Pearson (R =0,753) indica una relacidon fuerte entre las variables, existe una elevada variabilidad
en la comparacion de muestras pareadas (CV = 2541,41%). Las concentraciones de alcohol
etilico en orina deberian tener utilidad sélo para determinar o comprobar la ingesta reciente de
alcohol en el individuo.

Palabras clave: alcoholemia, alcoholuria, método de Sheftel.

vii



ABSTRACT
Introduction: The determination of blood alcohol concentration (alcoholemy), within the
framework of the assessment of drunkenness, is an expert test commonly requested and
evaluated in the justice administration system, with the Pharmaceutical Chemist carrying out
said test and even develop the expert report that is required. For its forensic application, in the
case of living or dead people implicated or suspected of committing a crime or offense, it is
sought to scientifically contribute if the alcoholemy can be mathematically exchanged from that
determined in urine (alcohol in urine). Material and methods: A descriptive, cross-sectional
and prospective study was carried out in an experimental group of 44 adults of both sexes (34
men and 10 women), who were given to drink a certain volume of an alcoholic beverage (Pisco)
according to body weight and that allowed to reach an approximate alcohol level of 1,0 g/L, to
later perform the ethyl dosage in venous blood and urine samples obtained approximately 120
minutes after ingestion. The ethanol concentrations in both samples were determined by the
modified Sheftel method, using a UV/Vis spectrophotometer, UNICO Model UV2100, in the
Laboratory of Toxicology and Legal Chemistry of the Faculty of Pharmacy and Biochemistry
of the National University San Luis Gonzaga. Results: The statistical analysis determined that
the average values for the determinations of the alcoholemy and the attributable alcoholemy
calculated from the determination of alcohol in urine, were respectively 1,3825 and 1,3747 g/L,
existing a strong and positive correlation between both values (Pearson Correlation R = 0,753,
p-value = 0,000), and that the simple regression analysis for y = attributable alcoholemy, x =
experimental alcoholmy, are associated by the equation of the adjusted model: y= 0,803552x
+ 0,264317. It was also found that for the group of samples analyzed under sample-taking
conditions at the same post-ingestion time (120 minutes) and volume of alcohol ingested to
reach a certain concentration (1,0 g/L), the alcohol in urine/alcoholemy ratio was 1,3302 with a
95% confidence interval of 1,2672 to 1,3928. However, the data found show high variability,
due to pre-established or individual factors that cannot be controlled in the application of the
experimental test (metabolism, pre-existing liver disease, obesity, nutritional status, etc.). the
variability between the variable difference or deviation of the experimental alcoholemy with
reference to the attributable one (paired samples) is very high (2541,41%). Conclusions:
Therefore, it is concluded that the concentrations of ethyl alcohol in urine are not representative
to be extrapolated to what it would reach at the blood level, because although its Pearson
correlation coefficient (R = 0,753) indicates a strong relationship between the variables, there is
a high variability in the comparison of paired samples (CV = 2541,41%). Urine ethyl alcohol
concentrations should be useful only in determining or verifying recent alcohol intake in the

individual.

Key words: alcoholemy, alcohol in urine, Sheftel method.
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INTRODUCCION

Rehm @ destaca que la ingesta del alcohol etilico esta asociada a mas de 60 condiciones de
salud, que van desde las que son resultado de un consumo excesivo, a lesiones intencionales y
no intencionales, trastornos cardiovasculares, hepaticos, y condiciones neuropsiquiatricas,
incluyendo la dependencia. Asimismo, de entre 26 factores de riesgo evaluados por la OMS @,
el alcohol es el quinto factor de riesgo mas importante en lo que respecta a muertes prematuras
y discapacidades en el mundo.

Segun datos estadisticos de la OMS @, a nivel mundial, 44,8% del total de alcohol registrado se
consume en forma de licores y aguardientes, seguido de la cerveza, y el vino, asimismo, la
prevalencia de los episodios de consumo excesivo de alcohol (mayor a 60 g de alcohol puro en
al menos una ocasion al mes) ha disminuido a nivel mundial de 22,6% en el 2000 a 18,2% en el
2016, en el total de la poblacion. Asimismo, en el 2016, se le atribuye al consumo nocivo de
alcohol el 5,3% de todas las muertes en el mundo y, el 5,1% de todos los afios de vida ajustados
en funcidn de la discapacidad (AVAD) de ese afio. Comparativamente, la mortalidad asociada
al consumo de alcohol es mayor que la causada por enfermedades como la tuberculosis, la
infeccion por el VIH/sida y la diabetes.

Por referencias de Espinoza ©®, en el Per( el consumo de alcohol va en incremento, en los
diferentes estratos sociales y grupos etarios, por su facil adquisicion y venta libre, con algunas
restricciones de ley que no se cumplen como la no venta a menores de edad, o venta fuera de
horarios establecidos, lo cual constituye una preocupacién para las autoridades policiales,
municipales, de salud, médico legal y fiscal.

En el marco del Nuevo Cédigo Procesal Penal, aplicado en el Pert desde abril del 2004, en la
Ciudad de Huaura — Lima, la Ley de Alcoholemia ®, establece cinco etapas de acuerdo a la
concentracion de alcohol en sangre entera venosa, y puede segun el grado de ebriedad establecer
la responsabilidad penal de un individuo. Generalmente, para la aplicaciéon de esta normativa
legal, en los casos que no se pudo obtener la muestra de sangre, se realiza la determinacion con
la muestra de orina, y es a partir de ella que se realiza la interconversion entre la alcoholuria y
la alcoholemia, necesaria esta Gltima para establecer si el grado de ebriedad le atribuye al
individuo la responsabilidad sobre un delito.

En ese contexto, el presente estudio titulado “Correlacion entre alcoholemia y alcoholuria en la
valoracion de la ebriedad”, se realizd con el objetivo de aportar cientificamente en la
comprobacion del ratio alcoholuria/alcoholemia y/o conocer la variabilidad estadistica de la

alcoholuria en poblacion de una muestra obtenida de la poblacion adulta de la localidad, para
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demostrar la hipdtesis, de que la alcoholuria no es representativa para determinar la alcoholemia
para aplicacién forense, y es por ello que para un mejor entendimiento de su ejecucion y
atendiendo al esquema de presentacién aprobado, se le ha dividida en cinco capitulos
debidamente concatenados y ordenados:

En el capitulo | — Planteamiento del Problema, se ha diagnosticado la problematica de la
investigacion, definido la justificacion e importancia de la formulacion, para luego establecer
los objetivos de investigacion, la formulacion de las hipotesis y las variables de estudio.

En el Capitulo Il — Bases Tedricas, se ha seleccionado y abordado los antecedentes
internacionales y nacionales relacionados con la investigacion, lo cual se ha completado con el
marco tedrico y conceptual.

En el Capitulo 111 — Metodologia, se ha definido el nivel, tipo y disefio de la investigacion; se
ha descrito la muestra del estudio experimental, los instrumentos y las técnicas de recoleccion
de datos y finalmente se ha presentado la técnica del procesamiento de los datos.

En el Capitulo IV - Resultados y Discusion, se ha presentado: las caracteristicas
sociodemograficas; los resultados de la alcoholemia/alcoholuria de cada individuo extrapolando
el periodo clinico alcanzado; el andlisis estadistico descriptivo y el analisis de regresion simple
de las dos determinaciones (alcoholemia / alcoholuria); el analisis estadistico de dos muestras
pareadas (alcoholemia / alcoholemia estimada a partir de alcoholuria), seguido de la discusion
de los resultados presentados.

Seguidamente, se presentan las Conclusiones y Recomendaciones, surgidas de la interpretacion
de los resultados de la investigacion, por tanto, son concordantes con los objetivos considerados
en el planteamiento del estudio, que llevan a formular las recomendaciones fundamentalmente
del alcance del estudio.

Finalmente se presentan las fuentes de informacion, que se han consultado para el desarrollo de
la presente investigacion, y los anexos, que incluyen evidencias y tablas con informacion

complementaria del estudio, para su mejor comprension.



1.1.

Descripcidn de la realidad problemética

Davila ® indica que el Nuevo Cadigo Procesal Penal, aplicado en diversas regiones del
Pais, exige acelerar los procesos judiciales y aplicar sentencias muchas mas justas de parte
de jueces y fiscales, de tal manera que en lo que compete a los examenes toxicoldgicos de
dosaje etilico se requieren resultados més rapidos con el objetivo de determinar la
alcoholemia. Segun él, dicho cddigo es garantista y protector, por lo que los procesos deben
darse en tiempos definidos, donde la accién de la medicina legal y los exdmenes de
laboratorio deben ser confiables y rapidos.

Para Deetmeyer ©, el dosaje etilico es una prueba analitica que permite determinar la
concentracién de etanol presente en una muestra biol6gica, y demostrar si el individuo se
encontraba en estado de ebriedad para establecer su responsabilidad. Segun él, ello exige
una adecuada toma de muestra, transporte, cadena de frio y procesamiento. Cuando una
persona se encuentra bajo los efectos del alcohol, puede presentar alteracion de la conducta
y conciencia en funcion a la dosis ingerida, presentando efectos variados, destacando la
disminucién en la capacidad de reaccion, reflejos y campo visual, dificultad de mantener
la postura, etc., lo que lleva al aumento de la posibilidad de cometer un accidente de
transito, delito o crimen.

Segun Ley N° 27753, “Ley de alcoholemia”, el maximo nivel de alcohol etilico permitido
en el organismo es de 0,5 g/L cuando una persona se encuentre conduciendo un vehiculo,
por debajo de este valor de acuerdo a esta ley no se tiene responsabilidad administrativa ni
penal, salvo que se trate de conductores de transporte publico o transporte pesado donde el
méaximo de alcohol etilico que permite la modificatoria de esta ley es de 0.25 g/L (Ley
29439) ™. Asimismo, la ley de alcoholemia clasificada en 5 etapas determinara en qué etapa
de alcoholemia (ebriedad) se encuentra el individuo de acuerdo al valor de alcohol etilico
hallado y cual es su comportamiento en relacion al grado de alcohol, lo que determina su
grado de responsabilidad en un evento @,

La problematica crucial en estos casos, s que a veces no se puede obtener la muestra
sanguinea por diversos factores como: negativa del implicado, religién, mala praxis del
técnico de laboratorio, o gravedad del implicado como es en el caso de un accidente de
transito que se encuentra en cuidados intensivos, por lo que luego se tiene que realizar la
toma de muestra de orina, la misma que puede presentar variaciones en su concentracion
dependiendo del metabolismo del alcohol (tiempo de ingesta) y el tiempo transcurrido
desde la tltima ingesta. Asf pues, segiin Alvarado ® un resultado positivo de alcohol etilico
en orina, nos lleva a interpretar que la persona ingiri6 una bebida alcoholica, pero no puede
ser extrapolable a un valor sanguineo por un factor importante denominado tiempo y

metabolismo.



1.2.

Es asi que existiendo una controversia sobre si la muestra de orina puede presentar
variaciones en su concentracion dependiendo del metabolismo del alcohol (tiempo de
ingesta) y el tiempo transcurrido entre la Gltima libacion y la determinacion analitica, y no
existiendo ningun estudio a nivel regional que haya abordado esta problematica, es
necesario comprobar si existen similitudes o diferencias con los resultados obtenidos en
otros paises. Frente a ello, se desarrollé el presente estudio “Correlacién entre alcoholemia
v alcoholuria en la valoracion de la ebriedad”, con el objetivo de determinar en qué
medida la muestra de orina es representativa para establecer los grados de ebriedad y
responsabilidad de un individuo implicado en un hecho o delito, y si es recomendable

extrapolar su concentracion a la de la sangre con fines forenses.

Antecedentes

1.2.1. Antecedentes Internacionales
Dunnett N y Kimber KJ (1968) ©, realizaron el estudio titulado “Ratio Alcohol
Orina/Sangre”, en el que evaluaron 151 casos, encontrando que la mayoria de las
concentraciones de alcohol en sangre son elevadas; mas del 90% estan por encima
de 1,5 ¢g/L, solo un caso dio por debajo de 1,0 g/L. Concluyeron que los valores estan
de acuerdo con las de la Asociacién Médica Britanica, es decir, es extremadamente
improbable que haya habido injusticia en el estado actual de la ley como resultado
de aplicar una relacion de 1,33:1 que se utiliza como ratio orina/sangre.
Jones AW (1978) @9, en su estudio titulado “Limites de referencia para la ratio
alcoholuria/alcoholemia en dos tomas sucesivas en detenidos por conducir bajo los
efectos del alcohol”, se recogio una muestra de sangre venosa total y dos muestras
de orina en 450 infractores en Suecia.
La primera muestra de orina se obtuvo lo mas pronto posible después de la detencidn,
y la segunda se recogié aprox. 60 min mas tarde. La muestra de sangre venosa se
obtuvo aprox. 30 min después de la primera muestra de orina. La concentracion de
etanol se determind por cromatografia de gases previo aislamiento mediante
“espacio de cabeza”. La concentracion de etanol en la orina (CAO) promedio para
la primera muestra (CAO-1) fue de 2,60 g/L en comparacion con los 2,40 g/L de la
segunda (CAO-2). La concentracion de alcohol en sangre (CAS) promedio fue de
1,97 g/L.
Las concentraciones de etanol en las dos muestras de orina estaban altamente
correlacionadas (r = 0,97, desviacion estandar residual = 0,22 g/L). Los resultados
de la CAO y CAS también estuvieron altamente correlacionados: r = 0,958,
desviacion estandar residual = 0,28 g/L para CAO-1y r = 0,978, desviacion estandar
residual = 0,21 g/L) para CAO-2. La CAO-1 fue mayor que la CAO-2 en un 87% de

4



los casos, disminuyendo en promedio 0,23 g/L/h. En el 13% de los casos, la CAO-1
fue menor o igual que la CAO-2 con un aumento medio de 0,19 g/L. Cuando la CAS
excedio 0,5 g/L, la ratio CAO-1/CAS promedio fue de 1,345 con un limite de
confianza del 95% de 0,968y 1,72. Para la CAO-2, laratio CAO-2/CAS fue de 1,221
con un limite de confianza del 95% de 0,988 y 1,45.

Schechter P (1989) ™9, en su estudio titulado “Uso de las muestras de orina para
el analisis de etanol”, se examinaron las condiciones para almacenar las muestras
de orina en el Laboratorio Forense del Condado San Bernardino. Encontrd que las
muestras de orina analizadas y almacenadas en los recipientes herméticos en
condiciones de refrigeracion (aprox. 517 dias) no mostraron diferencias
significativas en la determinacion de etanol, en tanto las muestras almacenadas a
temperatura ambiente (aprox. 54 dias) no exhibieron produccién de etanol, aunque
dos muestras mostraron un 0,01 g% de disminucidn en la concentracion de etanol.
Se examind la contaminacion potencial de las muestras de orina.

Las muestras sin etanol incubadas a temperatura ambiente durante aprox. 35 dias sin
conservantes no produjeron etanol. Se prob6 la efectividad del fluoruro de sodio
(NaF) para prevenir la produccion de etanol por levadura. Las muestras que
contienen orina solamente, orina mas levadura y combinaciones que contienen NaF
con glucosa y levadura produjeron poco o nada de etanol y no se pueden distinguir
entre si (p > 0,05).

Las muestras con glucosa y levadura con glucosa produjeron 0,067 + 0,07 y 0,164 +
0,057 g% de etanol.

Jones AW y Anderson L (1996) “?, realizaron el estudio titulado “Influencia de la
edad, el sexo y la concentracion de alcohol en sangre en la tasa de desaparicion del
alcohol de la sangre en los conductores bajo los efectos del alcohol ”. Se determin6
la tasa de desaparicion del alcohol de la sangre (pendiente beta) en dos muestras de
sangre de conductores que consumieron alcohol, obtenidas con una separacion de
aprox. 60 minutos (media de 68 minutos, intervalo de 30 a 120 minutos). Se
obtuvieron 1090 muestras dobles de sangre de 976 hombres y 114 mujeres con una
edad promedio de 36,6 £12,9 afios y 38,0 +12,3 afios, respectivamente.

La CAS media para los sospechosos de conducir bajo los efectos del alcohol
masculinos fue de 1,88 + 0,748 mg / mL (x SD) en comparacién con 1,86 + 0,702
(+ SD) para las mujeres. La relacion entre la pendiente beta (y) y CAS (x) fue y =
0,175 + 0,009x con una pequefia correlacién positiva (r = 0,13) y una estimacion de
error estandar (Syx) de 0,049 mg/mL.

La pendiente beta promedio para las mujeres sospechosas de conducir bajos los
efectos del alcohol fue de 0,214 +0,053 mg/mL/h (+ SD), en comparacion con 0,189
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+ 0,048 mg/mL/h en los hombres sospechosos, y esta pequefia diferencia fue
estadisticamente altamente significativa (t = 5,21, p <0,001). La tasa media general
de eliminacion de alcohol de la sangre en los conductores bebedores fue de 0,191
+0,049 mg/mL/h (£ SD). El valor de la pendiente beta fue ligeramente mas
pronunciado a partir de un CAS inicial alta, pero no estuvo muy influenciado por la
edad de la persona.

Charlebois RC, Corbett MR y Wigmore JG (1996) ®®), realizaron el estudio
titulado “Comparacion de las concentraciones de etanol en sangre, suero y células
sanguineas de aplicacion forense”, consistente en la determinacion de las
concentraciones de etanol en suero (CASu) y sangre total (CAS) en 235 sujetos
mediante el método de cromatografia de gases con extraccion por “espacio de
cabeza”. Las relaciones CASu/CAS variaron entre 1,04 y 1,26 (media 1,14 y
desviacion estandar 0,041). Cuando se usé un factor de conversion para CASu a CAS
de 1,18, el 84% de las CAS estimados fueron menores que las medidas; las
estimaciones restantes diferian en menos de 0,07 g/L. Una CASu mayor de 1 g/L
indic6 de manera confiable un CAS de méas de 0,80 g/L. Las concentraciones de
alcohol en las células sanguineas (CAC) se determinaron de manera similar para 167
de estos sujetos. Las relaciones CAC/CAS variaron de 0,66 a 1,00 (media 0,865 y
desviacidn estandar 0,065). Cuando se utiliz6 un factor de conversion para CAC a
CAS de 0,93, el 89% de las CAS estimadas fueron inferiores a las medidas; las
estimaciones restantes diferian en menos de 0,08 g/L. Un CAC superior a 0,08 g/L
indic6 de manera confiable una CAS de mas de 0,80 g/L. La CAC es (til en la
practica forense cuando no hay sangre o suero disponibles.

Yun G, Sheng W, Chung Ty col. (2007) ), realizaron un estudio titulado “Analisis
de alcohol en el aliento, sangre, saliva y orina con fines forenses: poblacién
taiwanesa”, con el objetivo de comprender mejor las caracteristicas del
metabolismo/distribucion del alcohol en la poblacion taiwanesa, para adaptarlas a la
interpretacion del resultado de la prueba de alcoholemia. Se realizaron una serie de
analisis cruzados en 84 (56 hombres y 28 mujeres) voluntarios adultos sanos.

Los factores de conversion calculados para sangre a la respiracion, saliva y orina
fueron 2057 364, 2137 +698 y 3364 +1070, respectivamente. Las tasas de
depuracidn obtenidas para el alcohol etilico del aliento, sangre (entera), suero, saliva
y orina fueron 0,052 + 0,021 mg/L/h, (0,010 + 0,005) %/h, (0,011 + 0,0047) %/h,
(0,013 £ 0,013) %/h, y (0,012 + 0,008) %/h, respectivamente. Las tasas de
eliminacion de alcohol en el aliento y la sangre fueron significativamente
dependientes del género, siendo el femenino el méas rdpido. No se observo

correlacion significativa entre la tasa de eliminacion de alcohol y la edad.
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Lekskulchai V y Rattanawibool S (2007) @, realizaron un estudio titulado
“Concentraciones de alcohol en sangre después de "una bebida estdndar" en
voluntarios sanos tailandeses”, cuya metodologia incluy6 administrar a 15 hombres
sanos y 15 mujeres, 12 g de etanol absoluto, dandoles de beber cerveza, ron o ron
mezclado con carbonato, después del ayuno nocturno, considerando la
monitorizaron de las concentraciones de alcohol en sangre cada 15 minutos durante
1 hora. Encontraron que, transcurridos los 45 minutos, no se sobrepaso la
alcoholemia de 0,5 g/L (limite legal), pero los valores de las mujeres fueron
significativamente mayores que la de los hombres. También se encontré una
correlacion inversa entre la alcoholemia y el peso corporal de la persona; las
alcoholemias fueron muy bajas cuando se tomo la bebida inmediatamente después
de una comida; el beber junto con una merienda no tuvo ningun efecto sobre la
alcoholemia, pero beber ron mezclado con carbonato condujo a los niveles més altos
de alcoholemia, seguido de cerveza, ya sea bebiendo rapidamente o tomando sorbos
y ron puro, respectivamente.

Concluyeron que, para los tailandeses, se debe considerar una bebida estandar por
hora y beberla inmediatamente después de una gran comida para garantizar un nivel
seguro de consumo de alcohol para hombres y mujeres que conduzcan vehiculos
motorizados, asimismo que, debido a la rapida absorcién de alcohol en el torrente
sanguineo, no se debe beber una bebida con bajo contenido de alcohol pues podria
alcanzar el estado de ebriedad mas rapidamente.

Alvarado AT, Raudales I, y Vega JP (2008) ©®, realizaron el estudio titulado
“Determinacion de alcohol post mortem: Aspectos a considerar para una mejor
interpretacion”’, concluyendo que el incremento de los accidentes (en particular
automovilisticos) asociados a la ingesta de alcohol requiere la aplicacién de
procedimientos analiticos estandarizados que permitan la determinacién apropiada
de los niveles de alcohol, a fin de establecer la responsabilidad legal. Sefialaron
también que es imprescindible la correlacion entre los resultados y su interpretacion
para obtener mediciones lo mas cercanas a la realidad.

Ferrari LA (2008) 19, en su estudio de revision “Andlisis toxicolégico de etanol y
su interpretacion forense”, indica que la determinacion de la concentracion de etanol
en muestras bioldgicas humanas es uno de los ensayos analiticos mas frecuente en
los laboratorios toxicoldgicos. Su determinacién posee consecuencias legales
importantes, tanto en personas vivas como en cadaveres.

Blomberg RD, Peck RC, Moskowitz H y col. (2009) @7, realizaron un estudio
sobre el riesgo de la ocurrencia de un accidente de transito en relacion con la

concentracion de alcohol en el aliento (CAA) en conductores. Se compararon 5000
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conductores involucrados en accidentes con 10000 conductores de control (sin
accidentes), muestreados en los mismos lugares, a la misma hora y dia de la semana,
y también en la misma direccion de viaje. La curva de riesgo relativo muestra que el
riesgo de un accidente con CAA de 0,2, 0,5y 0,8 g/L aumenta en comparacion con
los controles. El riesgo relativo de un accidente aumenta solo ligeramente (> 1,0)
con una CAA de 0,5 g/L, pero aumenta a 2,69 veces a 0,8 g/L vy, a medida que la
CAA aumenta alin mas, aumenta el riesgo de una manera dramatica.

Cedillo E (2010) 9, en su estudio titulado “Estudio comparativo entre muestras de
sangre y orina para determinacion de la concentracion de alcohol”, determiné la
concentracion de etanol en muestras de sangre y orina de cadaveres mediante
cromatografia de gases, en el Laboratorio de Quimica del Servicio Médico Forense,
y se compararon con los valores calculados mediante la formula retrospectiva.
Concluyé que para sustentar el estado de ebriedad base debe recurrirse a la
determinacion de la concentracion real de alcohol en sangre mediante cromatografia
de gases y realizarse una evaluacion clinica completa.

Wayne Ay Kugelberg FC (2010)*?, realizaron el estudio titulado “Relacion entre
las concentraciones de alcohol en sangre y orina en conductores detenidos que
declararon consumir alcohol después de conducir con y sin evidencia
confirmatoria”, con el objetivo de demostrar que las practicas rutinarias de:
determinar la concentracion de alcohol en sangre (CAS) y orina (CAQ); calcular el
ratio orina/sangre (CAO/CAS) y medir los cambios en la CAO entre dos vacios
sucesivos, proporcionan informacion Gtil para probar o negar el supuesto delito de
conducir bajo los efectos del alcohol.

La muestra estuvo representada por infractores detenidos por conducir bajo los
efectos del alcohol (N = 40), de los cuales, el 50% tenia una evidencia o0 medio
probatorio (testigo ocular o informes policiales) del haber ingerido una bebida
posterior al accidente, y para la otra mitad no existian tales medios probatorios.

En los casos que hubo evidencias de apoyo, la ratio CAO/CAS para la primera toma
de muestra fue cercano o inferior a la unidad (media 1,04, mediana 1,08, rango 0,54
—1,21) y la CAO aumenté en 0,21 g/L (rango 0,02 — 0,57) entre las dos tomas; y en
los casos que no habia evidencia, la ratio CAO/CAS promedio fue superior a la
unidad (media 1,46, rango 1,35 — 1,93) para la primera toma, verificando que la
absorcion y distribucién de alcohol en todos los fluidos y tejidos corporales fue
completa. En estos casos, la CAO entre tomas sucesivas disminuy6 en un promedio
en 0,25 g/L (rango 0,10 —0,49), lo que indica la fase post-absorcion de la curva CAS.
Concluyeron que mientras existan pruebas confirmatorias, puede refutarse el alegato

de defensa del infractor.



1.2.2. Antecedentes Internacionales
Espinoza MA (1992) ®, en su trabajo de investigacion titulado “Determinacion del
coeficiente de etiloxidacion en bebedores sociales de Lima”, se determind la
alcoholemia por los métodos de Sheftel modificado y el de Conway, en un grupo de
60 bebedores sociales, con edades entre 17 y 60 afios. Se ingiri6 el alcohol por via
oral, en dosis Unica (3 botellas de cerveza), en un lapso de 30 a 40 minutos, y se
tomaron muestras de sangre venosa, a los 0, 15, 60, 120, 180 y 240 minutos
posingesta. Adicionalmente se determino el perfil hepatico, ensayando los niveles
de transaminasas glutamico piravica y fosfatasa alcalina. Se hallé como coeficiente
de etiloxidacion, en bebedores sociales de la ciudad de Lima, el valor de 0,32877
g/L/h (DS = 0,04139), el cual funcion del peso, edad, talla, sexo, no difieren
significativamente.
Del Carpio JC y Ramirez FV (1999) @, en su estudio titulado “Estudio del
coeficiente de etiloxidacion en bebedores sociales de la ciudad del Cusco”, hallaron
un coeficiente de etiloxidacion de 0,2134 g/L/h, utilizando el método de Sheftel y el
método de Conway. Concluyeron gue el metabolismo del etanol por oxidacién esta
disminuido en la altura, y que el coeficiente de etiloxidacion es aplicable para el
calculo retrospectivo siempre y cuando se tomen en cuenta las siguientes variables:
funcidn hepética, tipo de bebedor, hora de inicio y término de ingesta, hora del hecho
0 accidente, etapa de la cinética del alcohol.
Quispe Y, y Loayza E (2011)®, en su trabajo de investigacion titulado
“Evaluacion del método analitico colorimétrico de dosaje etilico frente al método
de cromatografia de gases: Estudio en bebedores sociales y diabéticos abstemios de
la ciudad del Cusco, determinacion de interferentes: especial interés en acetona e
isopropanol”, se determind la alcoholemia en 45 personas adultas bebedoras
sociales, a quienes se les administrd 1,185 g/kg de etanol absoluto, y se les realiz6
una primera toma de muestra a los 90 minutos, encontrando para el método
colorimétrico una mediana de 1,24 g/L (DS = 0,21) y para el método cromatografico
una mediana de 1,31 g/L (DS = 0,10); y para una segunda toma de muestra se
obtuvieron medianas de 1,10 g/L (DS = 0,15) y 1,15 ¢/L (DE = 0,29)
respectivamente. Comparativamente, se hallé una mayor dispersion en los valores
obtenidos por el método analitico colorimétrico.
En el caso de sujetos diabéticos abstemios, se encontro en el dosaje etilico en sangre,
por el método colorimétrico un promedio de 0,15 g/L, y por el método
cromatografico no se encontrd etanol ni isopropanol, pero si se hall6 la presencia de
acetona y metanol, en un valor maximo de 0,0107 g/L y 0,00358 g/L

respectivamente, lo cual permite deducir que los niveles de acetona y metanol
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presentes en la sangre de sujetos diabéticos abstemios interfieren en el analisis de
dosaje etilico por el método colorimétrico.

Se concluy6 que el método analitico colorimétrico es lineal, preciso y exacto en el
rango del 50 al 150% de las concentraciones de trabajo, cumpliendo con limites de
aceptacion establecidos, pero, dicho método no es especifico, ya que se encontraron
interferentes reductores (acetona, isopropanol, metanol) con poder reductor que
podrian hallarse en la matriz.

Costilla E (2014) @, en su estudio titulado “Determinacion de la ecuacion de
prondstico del dosaje de etanol en sangre a partir del humor vitreo, postmortem,
por cromatografia de gases, en el Cusco”, buscO pronosticar, por medio de un
modelo matematico, la concentracion de etanol en sangre y humor vitreo. Las
muestras procedentes de 171 cadaveres necropsiados de la morgue del Cusco, se
analizaron por cromatografia de gases.

Encontr6 que los valores de etanol en sangre y humor vitreo presentan una
correlacion alta, pues el porcentaje de correlacion fue de 85,5%, y plantea como
ecuacién de pronostico, obtenida por medio de la regresion lineal, y = 0,354 + 0,96x.
Polo DA (2016) @3, realizd el estudio titulado “Relacion entre los niveles de alcohol
obtenidos por cromatografia y colorimetria en el Hospital PNP Augusto B. Leguia
— 2015”7, con el objetivo de comprobar si método de Sheftel modificado para
colorimetria, ampliamente utilizado en la Sanidad PNP a nivel nacional en la
determinacion del dosaje etilico, es un método obsoleto e inespecifico en relacién
con el método de cromatografia de gases.

Para tal efecto empled 173 muestras de sangre para conocer la concentracion de
alcohol etilico por ambos métodos, realizando los ensayos en el laboratorio de la
Direccion Ejecutiva de Criminalistica de la Policia Nacional del Perd. Encontrd que
no existes diferencias estadisticas significativas entre los resultados de alcoholemia
obtenidos entre ambos métodos, exhibiendo una correlacion alta y positiva (0,990)
y un coeficiente de determinacion (R?) de 0,98. La correlacién entre ambos métodos
guarda la ecuacion de la recta siguiente: resultado por cromatografia = 1,025 x
resultado por colorimetria - 0,026 (y = 1,025x — 0,026).

Concluye que el método Sheftel es un método confiable para la determinacién del
dosaje etilico en personas infractoras del Reglamento Nacional de Transito en el
territorio nacional, en los laboratorios de la Sanidad PNP que no cuenten con el
Cromatdgrafo de gases.

Canales CA (2017) @4, en su estudio titulado “Variacion de la concentracién de
alcohol etilico en caddveres en relacion al tiempo”, encontré que, en las 168

muestras analizadas mediante cromatografia de gases, el etanol varia en funcion al
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tiempo, por la formacién de alcohol end6geno. Concluye que la concentracion en
sangre no se debe considerar para realizar calculos retrospectivos en el momento de
la muerte.

Gutiérrez JR (2017) @®, en su estudio titulado “Evaluacion de la concentracion de
etanol en sangre, orina y humor vitreo en cadaveres de género masculino
necropsiados en el Instituto de Medicina Legal y Ciencias Forenses del Peru”, se
evalud la concentracion de etanol en matrices de sangre (S), orina (O) y humor vitreo
(HV) en 80 cadaveres de género masculino necropsiados en el Instituto de Medicina
Legal y Ciencias Forenses del Perd, de setiembre a noviembre 2016, y se determind
el coeficiente de correlacion, para el caso I: S/HV=0,7832; HV/O= 0,9737; caso Il:
S/HV=0,9799; HV/O= 0,9935; caso IlI: S/HV= 0,9604; HV/O= 0,8523; y caso IV
: SIHV=0,9583; HV/O= 0,9557.

Padilla SC (2017) @9, en su estudio titulado “Variacion de la concentracion de
alcohol etilico, en funcién al tiempo, en muestras sanguineas procedentes de
cadaveres ingresados al servicio de la morgue central de Ayacucho, 20157, se
evalud la variacién de etanol en funcion al tiempo durante 15 dias de 20 muestras
almacenadas mediante el método de Sheftel, encontrando que si se dieron
variaciones significativas con un promedio maximo de 0,8805 el primer dia y un
minimo de 0,7825 el décimo quinto dia.

En comparacion con los frascos de muestras recién procesadas que indica un
promedio maximo de 0,880 el primer dia y un 0,874 el décimo quinto dia, se
concluye que no hay variacién significativa, debido a no estar expuestos a la
contaminacion.

Pinares LE y Villa EA (2019) @", en su estudio titulado “Estudio comparativo de
dos coeficientes de etiloxidacion, aplicando el calculo retrospectivo para la
determinacion de etanolemia en circunstancias reales de consumo de alcohol etilico,
en bebedores sociales varones de la ciudad del Cusco ”, determinaron la etanolemia
en 45 bebedores sociales varones de la ciudad del Cusco mediante cromatografia de
gases, comparando los coeficientes de etiloxidacion 0,15 g/L/hy 0,21 g/L/h al aplicar
el calculo retrospectivo a partir de los datos obtenidos de cada sujeto,
correspondiente a dos muestras de sangre venosa. Se hall6 que el 71,11% de las
muestras se aproximan al coeficiente de 0,21 g/L/h y el 28,89% al coeficiente de
0,15 g/L/h. La primera muestra tuvo una media de 2,0820 g/L (DS = 0,68229, rango
= 1,07 — 2,91 g/L), mientras que la segunda muestra tuvo una media de 0,7124 g/L
(DS =0,32538, rango = 0,089 — 1,450 g/L).

En conclusion, el coeficiente de etiloxidacion 0,21 g/L/h se adapta mejor a los

resultados de dosaje etilico en la ciudad del Cusco.
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1.3.

Marco teorico
1.3.1. ALCOHOL ETILICO COMO EVIDENCIA FORENSE

El etanol o el alcohol etilico es la forma mas comin y menos toxica de alcohol y es
el tipo de alcohol utilizado en las bebidas alcohdlicas. Es un liquido transparente,
aroméatico, que es infinitamente soluble en agua (coeficiente de particién
octanol/agua de 0,70795) y de densidad 0,789 g/mL.

Desde el punto de vista forense, directa o indirectamente, el alcohol etilico puede

convertirse en una evidencia, sea subjetiva u objetiva. Cada una tiene ventajas para

determinar la intoxicacion por alcohol, y siempre que sea posible, deben evaluarse
ambos tipos de evidencia @®,

EVIDENCIA SUBJETIVA: Comunmente, dicha evidencia se puede obtener a través

de:

(a) Autodeclaracion: por ej., 'me siento demasiado intoxicado para conducir™;

(b) Prueba de comportamiento, y Observacion de la apariencia general de la
persona presuntamente intoxicada: En la mayoria de los casos, la evidencia
subjetiva no es evidencia cientifica en el sentido de que no se cuantifica como
se cuantifica una prueba de sangre. Sin embargo, la apariencia general de la
persona presuntamente intoxicada permite obtener testigos que pueden
proporcionar evidencia convincente, por ejemplo, cuando un testigo describe a
alguien como "realmente borracho” o "se cae de borracho”, proporciona una
imagen gréfica que se puede comparar con la evidencia cientifica objetiva

obtenida en una fecha posterior .

EVIDENCIA OBJETIVA: Por lo general, esta forma de evidencia se cuantifica o
mide, y en su mayor parte, esta libre de interpretacion subjetiva. Dicha evidencia se
puede obtener de:

(a) Pruebas de comportamiento bioldgico, las cuales pueden ser al menos cuasi-
objetivas dependiendo de como se administren. Por ejemplo, el tambaleo u
oscilacion se puede cuantificar en un laboratorio de investigacion, sin embargo,
las observaciones en el campo pueden no estar basadas en medidas y no
incluyen dispositivos de laboratorio para medir el balanceo, y por lo tanto
pueden ser altamente subjetivas a menos que el investigador haga observaciones
y notas cuidadosas ®.

(b) Pruebas de sobriedad de campo estandarizadas (PSCS), son casi objetivas
porgue siguen un protocolo especifico para la administracion y una puntuacién

numeérica de resultados.
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1.3.2.

(c) Pruebas quimicas, son pruebas analiticas estandarizadas que permiten la
determinacion de la concentracion de alcohol en el aliento; tejidos, como sangre
(alcoholemia), cerebro u otros; y fluidos, como saliva u orina (alcoholuria).
Los resultados de las pruebas de campo o de laboratorio son cuantificables con
base en estandares identificables, no en aspectos subjetivos.

ALCOHOLEMIA:

La intoxicacion alcohdlica aguda, resultado de la ingesta en exceso de etanol en

periodos de tiempos cortos, es la forma més frecuente de consumo asociado a la

comision de delitos, lo cual hace necesario el establecer criterios que permitan
determinar el nivel de ebriedad, representando la concentracion sanguinea el criterio
maés importante. El nivel de ebriedad tiene implicaciones legales al realizar una

interpretacion criminoldgica y al determinar la aptitud de una persona para llevar a

cabo actividades @,

La determinacion de la alcoholemia requiere la extraccion adecuada de una muestra

de sangre (en una persona viva o en un cadaver), pero las normativas vigentes han

establecido que puede estimarse su valor por extrapolacién, por métodos indirectos,

a través de una muestra de orina, saliva o aire expirado, en base a la relacién

proporcional que existe con las concentraciones alcohdlicas en sangre, aceptandose

en la actualidad que estos resultados son confiables en algunos de estos
procedimientos.

Sin embargo existen situaciones que pueden originar cambios en el resultado de la

alcoholemia, lo cual obviamente puede repercutir en la interpretacion forense; es el

caso de su disminucion por efecto del proceso de eliminacion, o porgue la toma de
muestra se realiza tardiamente, o de su incremento porque la muestra de sangre fue
almacenada en condiciones inadecuadas, por lo que con base en los conocimientos
que se tienen sobre la difusion del alcohol etilico en el organismo, se han propuesto
formulas para calcular esos cambios de concentracion @9,

e Concentracion de Alcohol en sangre previsible (C): Es la concentracion maxima

gue puede alcanzar el alcohol, en gramos por litro de sangre, al ingerirse una

determinada cantidad de alcohol absoluto. Se calcula de la siguiente manera:

C= Ai
p.r

Donde:  C = Concentracion sanguinea de alcohol (en g/L)

A, = Cantidad de alcohol absoluto ingerido (en g)

p = Peso de la persona (en Kg)

r = Volumen de distribucion o factor de reduccion (en L/Kg)
(0,7 en hombres, 0,6 en mujeres)
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o Cantidad de Alcohol ingerido (Ai): Es la cantidad en gramos de alcohol absoluto
en el organismo en cualquier momento de la curva de alcoholemia resultado de
ingerir una determinada cantidad de bebida alcohdlica. Se calcula de la siguiente

manera:

AiZV.G.d
100

Donde:  Ai= Cantidad de alcohol absoluto ingerido (en g)
V = Volumen ingerido de la bebida (en mL)
G = Grado alcohdlico de la bebida (en % v/v 0 °GL)
d = densidad del alcohol: 0,8 g/mL (0,78 g/mL)

e Cantidad de Alcohol eliminado (Ac): Es la cantidad en gramos de alcohol

absoluto en el organismo eliminado por metabolizacion por cada hora de tiempo

transcurrida 9.

Ac=B.p.r1

Donde:  Ae = Cantidad de alcohol absoluto eliminado (en g)
B = Coeficiente de etiloxidacion o Factor de Widmark (0,1 g/L/h)
p = Peso de la persona (en Kg)
r = Volumen de distribucion o factor de reduccion (en L/Kg)

e Calculo para la determinacion retrospectiva de alcohol en sangre:

A través de la férmula de prediccién propuesta por Widmark en 1932, y
revalidada por Zink y Reinnhardt, puede estimarse la concentracion de alcohol
en sangre alcanzada en cualquier fase de la curva de concentracion de alcohol en
el organismo, y suele denominarse como la “Alcoholemia cuando ocurri6 el

hecho” @b,

Co:Ct‘Fﬁ.t

Donde:  Co = Alcoholemia en el momento del hecho (en g/L)
C: = Alcoholemia en el momento de la toma de muestra (en g/L)
B = Coeficiente de etiloxidacion o Factor de Widmark (0,1 g/L/h)
t = tiempo transcurrido desde el momento del hecho al momento de la
toma de muestra (en h)
De esta formula se desprende que para una determinada concentracién sanguinea
de alcohol (Cs), puede estimarse el tiempo que debe transcurrir para eliminarla

por completo del organismo:

t:Cs/B
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1.3.3.

1.3.4.
A)

ALCOHOLURIA:

Debido a las condiciones fisioldgicas, la concentracion de alcohol en la orina
depende de lo siguiente:

(a) concentracién de alcohol en la sangre, (b) concentracién de alcohol en la orina
ureteral, (c) diuresis, (d) tiempo entre las micciones y (€) permeabilidad de la vejiga
al alcohol. Se ha encontrado que la curvatura ascendente del alcohol en la orina
ureteral sigue la curva de alcohol en sangre en aprox. 10 minutos. A la hora, el
cociente alcohol en orina vs alcohol en sangre baja en las etapas iniciales después de
beber (0,5 - 1); y cuando la etapa méxima ha pasado (Cmax), se obtiene un ratio o
cociente de 1,26 a 1,40 (promedio 1,33). Cuando la concentracién de alcohol en
sangre cae a valores menores a 0,3 g/L, el cociente puede ser mayor de 2 @9,
Asimismo, los ensayos de difusion han demostrado que el cociente o ratio entre la
concentracion de alcohol en orina y la sangre, en cadaveres, es 1,16 ©2,

Cuando se realiza la determinacion de concentracion de orina (alcoholuria) con fines
legales, se busca conocer indirectamente la concentracion alcohdlica sanguinea
correspondiente, para recién poder establecer el nivel de ebriedad atribuible por
norma legal, todo ello asumiendo que la relacion existente entre la concentracion del
alcohol en orina y sangre es constante una vez que se ha alcanzado la maxima
concentraciéon a nivel sanguineo, como ya se habia dejado entrever en el parrafo
anterior. Es asi que existe una férmula para calcular la alcoholemia a partir de la
alcoholuria:

e Calculo de la alcoholemia atribuible (C,_.,) a partir de alcoholuria (Co):

Se toma en cuenta la ratio o cociente Co/Cs = 1,33, el mismo que es aceptado

internacionalmente ©3,

Cos=133.GC,

Donde: C,_s = Alcoholemia atribuible (en g/L)
Co = Alcoholuria (en g/L)
Cs = Alcoholemia (en g/L)
TOXICOCINETICA DEL ALCOHOL ETILICO (6)
FASE DE ABSORCION:

Incluso en ausencia de un suministro externo, pueden encontrarse pequefias

cantidades de alcohol etilico producto del metabolismo intermedio del organismo,
que suele alcanzar un nivel promedio de 0,015 g/L. Como méximo, la inhalacion
origina valores maximos de concentracion de alcohol en aliento de 0,2 %o. La
absorcién a través de la piel intacta (absorcion transdérmica) no produce

concentraciones relevantes.
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B)

El alcohol se introduce en el cuerpo casi exclusivamente por ingestion oral, sin
embargo, después de la ingestidn oral, solo se absorben pequefias cantidades de
alcohol en la boca y como méaximo un 15% a nivel del estémago. El principal sitio
de absorcion del alcohol ingerido es el intestino delgado (duodeno), por lo que la
velocidad de absorcion depende del gradiente de concentracion entre el estdmago y
el torrente sanguineo. La absorcion depende de una multitud de factores, entre los
cuales se encuentran la condicidn fisica general y la constitucion corporal, el tipo de
bebida alcohdlica (concentracién), los componentes alimenticios en el tracto
digestivo (contenido de grasa, proteinas, carbohidratos), consistencia del alimento,
pH gastrico, plenitud gastrica, ingestion de ciertos medicamentos, posiblemente
también cirugia y enfermedades gastricas previas, motilidad intestinal, asi como
factores psicoldgicos.

La absorcion generalmente se completa dentro de 60 a 90 min, y con menor tiempo
cuando se ingieren formas de alcohol de baja graduacién "con el estbmago vacio".
La plenitud gastrica significativa puede provocar tiempos de absorcion mas largos,
lo que también ocurre si hay espasmo pilérico, actuando el estbmago como un
organo de almacenamiento de larga duracion. Este tipo de espasmo pil6rico puede
ser provocado por licores de alta graduacion.

En el caso de un consumo moderado de pequefias cantidades de alcohol durante un
periodo prolongado de tiempo, es posible que la absorcion y el consumo concluyan
simultdneamente, por lo tanto, la velocidad y la duracién de la absorcién del alcohol
solo pueden ser aproximados. Particularmente si los alimentos se consumen antes o
durante el consumo de una bebida, una parte del alcohol ingerido no llega a la sangre,
es decir, la absorcién seré inferior al 100%.

La pérdida de absorbabilidad de alcohol, por el efecto del primer paso hepatico, asi
como por el metabolismo a nivel del estdmago, también desempefian un papel
importante, pudiendo ser tan alta como del 10 al 20%, e incluso puede llegar al 30%
0 mas por factores que no son del todo claros.

La ingestion de bebidas con ciertas graduaciones alcoholicas esta asociada a ciertos
niveles de déficit de absorcidn, por ej.: bebidas con 40 %v/v (licores: pisco, ron,
whisky, vodka, etc.) llega aprox. a pérdidas del 10%: bebidas con 10% v/v (vino,
champan) aprox. del 20%, y bebidas con rango de concentracion del 5 %v/v
(cerveza), puede llegar a pérdidas de aprox. del 30%.

FASE DE DISTRIBUCION:

Una vez que el alcohol llega a nivel sanguineo, continGia un proceso de distribucion

tisular que va a estar regulado por el contenido de agua y alcohol con respecto a la

sangre. El alcohol se distribuye en el agua corporal total, que representa entre el 60
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C)

y el 70% del peso corporal en un hombre de constitucion normal, observandose
variaciones en individuos de constitucion gruesa (50-60%) y delgada (70-80%).

El contenido de agua es generalmente alrededor del 10% mas bajo en las mujeres
debido al mayor contenido de grasa relacionado con su constitucién fisica. EI factor
de Widmark "r" corresponde aproximadamente al volumen de distribucién de
alcohol (agua corporal). EI maximo nivel de alcohol a nivel sanguineo se alcanza a
los 120 minutos posingesta (desde que se termina de ingerir la bebida).

FASES DE METABOLISMO Y ELIMINACION:

La eliminacion comienza inmediatamente después de comenzar a beber. Alrededor

del 10% del etanol presente en la sangre abandona el organismo sin sufrir
biotransformacion (metabolismo). Este proceso tiene lugar principalmente en la
mitocondria del hepatocito, donde el etanol se oxida a acetaldehido por la enzima
alcohol deshidrogenasa (ADH). Esta via principal de biotransformacion representa
alrededor del 90-95% de la biotransformacién. El metabolismo continta con la
oxidacion del acetaldehido a &cido acético a través de la enzima aldehido
deshidrogenasa (ALDH), desprendiéndose 7,2 calorias por gramo de alcohol etilico.
Finalmente, el &cido acético ingresa a otra ruta metabdlica (ciclo del acido citrico)
terminando siendo convertido a didxido de carbono y agua.

Si la actividad de la ALDH esté restringida, el acetaldehido puede acumularse en el
organismo, lo que lleva al “sindrome de rubor”, que se caracteriza por
enrojecimiento facial, nauseas y presion arterial baja, entre otros sintomas. Las
causas pueden ser genéticas (como se observa en muchos asiaticos) o estar
relacionadas con xenobidticos (por ej. administracion del disulfiram en el
tratamiento del alcoholismo crénico). Cada uno de los pasos de esta via oxidativa,
necesita como cofactor a la nicotidamida adenin dinucleétido (NAD), lo que deriva
en el aumento de la relacién entre el cofactor reducido (NADH) y el oxidado

(NAD"), responsable de los trastornos metabdlicos del alcoholismo crénico.

Etanol Mitocondria
NAD* (Hepatocito)
Alcohol deshidrogenasa
NADH + H*
Acetaldehido

NAD*
Acetaldehido deshidrogenasa ﬂ g 9 Disulfiran (Antabus)
NADH + H*

Acido Acético

Acetil CoA Sintetasa @ @ Coenzima A + ATP
A AMP + PPi

Acetil-Co
Ciclo del Krebs Sintesis de Ac. Grasos, Colesterol...

Figura 1. Via principal de biotransformacién del alcohol etilico.
Tomado de Farmacologia del alcohol ¢
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Una segunda via para el metabolismo del alcohol implica al sistema microsomal
oxidante del etanol (MEQS), una via alternativa que no depende de la cantidad de
NAD. La exposicién repetida al etanol puede inducir el aumento de actividad de este
sistema. Una tercera via de oxidacién de etanol es la via de las catalasas, con gran

predominio a nivel de microsomas hepaéticos.

Etanol CH5CH,OH .
NADP
Sistema Microsomal @ ﬁ @ .
NADPH + H
Acetaldehido CH5CHO
Etanol CH5CH,OH
H,0,
Catalasas @ @ @
H,0
Acetaldehido CH;CHO

Figura 2. Vias alternas de biotransformacion del alcohol etilico.
Tomado de Farmacologia del alcohol ¢

La cinética del etanol tiene una caracteristica distintiva que es relevante en la practica
forense y que radica en el hecho de que, en gran medida independiente de la
alcoholemia por unidad de tiempo, casi siempre se elimina la misma cantidad de
alcohol, de manera que la alcoholemia se reduce en promedio a razén de 0,15 g/L/h.
Esto también se conoce como “caracteristica de eliminacion lineal”, ya que la
representacion grafica de alcoholemia vs tiempo produce una linea recta. Esto es
muy inusual para un proceso de biotransformacién, ya que en el caso de muchas
otras sustancias extrafias (por ejemplo, medicamentos), el volumen eliminado dentro
de una unidad de tiempo se ajusta a la concentracion de la sustancia.

La razdn de esta eliminacion lineal del etanol radica en la cantidad limitada de NAD.
No obstante, hay indicios de que aparece un curso levemente exponencial o
desviacion en una alcoholemia relativamente alta, que se explica por la dependencia
de la concentracion de oxidasas, disponibles para la eliminacion de etanol. Sin
embargo, la magnitud de esta desviacion es en la préctica insignificante. Esta
divergencia en la linealidad de la alcoholemia en presencia de altas concentraciones
también puede ser causada por una mayor excrecion (por ejemplo, a nivel renal), que

es dependiente de la concentracion.

CURVA DE ALCOHOLEMIA:

Es una representacion del curso temporal de las concentraciones de alcohol en

sangre, desde la ingesta de la bebida alcohdlica, pasando por su maxima

concentracion sanguinea (Cmax), hasta su eliminacion.
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Alcoholemia

Pi P2 P3
Tiempo —=
Figura 3. Curva de alcoholemia (curva negra)
Tomado de Medicina Forense ©

La curva que se muestra en azul en la figura 3 (funcién de Bateman) ilustra la
naturaleza antagonica de la absorcién y la eliminacion. Se aplica para la mayoria de
los medicamentos con eliminacion no lineal; sin embargo, no se aplica a la
eliminacion casi lineal de alcohol. La velocidad de absorcion de etanol es
proporcional a la concentracion y, por lo tanto, también depende del volumen,
mientras que la eliminacién sigue un curso lineal caracteristico. Al transponer estos
dos fenémenos, se produce la curva de alcohol en sangre que se muestra en negro en
la Figura 3. Después de una fase de absorcion (P1), durante la cual ya tiene lugar la
eliminacidn, comienza una fase de distribucidn (P2), que se completa solo después
del pico de la curva (Cméx). En esta ultima fase, el alcohol ingerido se distribuye
por igual a la sangre desde el intestino delgado (sitio de absorcion principal). Sin
embargo, puede ocurrir incluso después de alcanzar el pico debido a una absorcién
tardia (p. ej., alcohol en presencia de alimentos).
La siguiente fase se caracteriza principalmente por la eliminacion. Una caida lineal
en la concentracion de alcohol en sangre es tipica (P3). Sin embargo, la eliminacién
ya ha comenzado desde hace mucho tiempo (a la llegada de la primera molécula de
alcohol al higado, inmediatamente después de la ingestion de la bebida alcohdlica).
Por lo tanto, no es del todo correcto caracterizar a la pendiente ascendente de la curva
de alcoholemia como exclusivamente la fase de absorcion, y a la pendiente
descendente como puramente la fase de eliminacion. En general, solo se puede
afirmar que la absorcién domina las pendientes de ascenso y la eliminacion de las
pendientes descendentes de la curva.
No obstante, el segmento de la curva que desciende casi en linea recta podria verse
como una fase de eliminacion pura, ya gue la absorcién esta claramente completa en

este punto (fase posterior a la absorcién).
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Alcoholemia

MG
Tiempo ——>

Figura 4. Meseta de Gréhantsches (MG)
Tomado de Medicina Forense ©

Alrededor del pico, el equilibrio entre el aumento y la caida de la alcoholemia puede
estar nivelado, lo que hace que la curva de alcohol en sangre siga un curso
relativamente horizontal [meseta de Gréhantsches (MG); Fig. 4].

Otro efecto comunmente visto es la "caida de difusion”, causada por el siguiente
mecanismo: en el caso de absorcion extremadamente rapida después de la ingestion
de alcohol concentrado, el etanol se acumula principalmente en la sangre; la difusion
a los tejidos no ocurre a la misma velocidad. Después de alcanzar el pico de la curva
de alcoholemia, el alcohol se difunde desde la sangre hacia el tejido, causando
inicialmente una caida marcada en la curva de alcoholemia [“caida de difusion”
(CD); Fig. 5]. La eliminacién uniforme solo puede comenzar después de esta fase.
En el caso de una ingestion lenta (p. ej., varias unidades de licores durante el
transcurso de una comida prolongada), sin alcanzar un pico claro, la curva de

alcoholemia puede cruzar al segmento descendente de "postabsorcion”.

Alcoholemia

Ch Tiempo — »

Figura 5. Caida de difusion (CD)
Tomado de Medicina Forense ©
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1.3.5.

Por lo que se ha descrito, en una persona viva se puede saber con mayor 0 menor
exactitud en qué fase de la curva de alcoholemia se encuentra, generalmente a los
120 minutos posingesta concluye la fase de absorcidn y se ha alcanzado el equilibrio,
con lo cual la alcoholemia refleja bien el alcohol que habra en otros fluidos, tejidos
u 6rganos y se puede extrapolar con errores minimos al cerebro, el 6rgano diana ©.
Esto no ocurre en el cadaver, por tanto, un perito puede estar frente a un cuerpo que
pudo morir cuando aun estaba en el periodo de absorcidn, por lo tanto, la alcoholemia
no reflejaria las concentraciones en otros tejidos; mas ain, hay que considerar que
mayormente no existe una homogeneidad en el sistema vascular del cadaver.

En el cadaver, el alcohol puede difundir pasivamente desde el estbmago y el intestino
a los 6rganos y tejidos circundantes. Si la concentracion de alcohol en el estdmago
es mayor de los 0,5 g/L, lo més probable es que la muerte haya sobrevenido
momentos después de la ingestion. El alcohol puede difundir al liquido pericardico,
liquido pleural y posiblemente a bilis, asi como a la cavidad peritoneal. Es
practicamente imposible que llegue a las cavidades cardiacas. Aparte de ello, cuando
se toma la muestra de sangre del cadaver, se ignora la dindmica del suceso
precedente. Puede ocurrir que el individuo en vida tuviese una concentracion letal
(> 4 g/L), pero con una sobrevivencia en estado de coma de varias horas la
alcoholemia podria bajar a cifras no letales %),

TECNICAS UTILIZADAS EN LA DETERMINACION DE LA
CONCENTRACION DE ETANOL EN MUESTRAS BIOLOGICAS.

La determinacién de la concentracién de alcohol etilico es una de las pruebas de
mayor importancia y se realizan de manera rutinaria en especial tomando como
muestra a la sangre. Las muestras de sangre deben ser tomadas por un personal
capacitado y se debe extraer de la vena cubital en personas vivas y de la vena femoral
en cadaveres. Tomar muestras de un sitio alejado del estomago asegura que, en el
caso de largos intervalos post mortem, no se haya difundido alcohol a través del
estomago al sitio de muestreo donde podria afectar la alcoholemia ©.

A nivel Internacional, son dos las técnicas mas utilizadas: la técnica de microdifusion
como prueba presuntiva y la cromatografia de gases con inyeccion por “espacio de
cabeza” como prueba confirmatoria. En nuestro pais, la prueba presuntiva se realiza
mediante una reaccién de coloracion y la prueba confirmatoria mediante el método

espectrofotométrico de Sheftel, modificado de la microdifusion.

A) MICRODIFUSION:

Desarrollado por primera vez en 1922, todavia se usa ocasionalmente en la

actualidad, aunque su importancia esta disminuyendo. En la determinacion del etanol
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mediante la técnica de microdifusion, este se libera de la muestra (sangre, tejidos)
mediante la accién de un agente liberador (solucion concentrada de NaxCOs),
colocandose ambos en el compartimiento exterior de la camara de Conway.

La cadmara se tapa herméticamente y se deja reposar una hora a temperatura ambiente
hasta completar la difusion del analito desde el compartimiento exterior al interno,
el cual contiene un reactivo fijador (solucién acida de K,Cr,Ov), que atrapa al analito
liberado. Ocurre una reaccion de oxido-reduccion, en donde el Cromo del reactivo
fijador es reducido de Cr*® (color anaranjado) a Cr*® (color verde), en tanto, el
alcohol es oxidado a Acetaldehido y posteriormente de forma mas lenta este es
oxidado a &cido acético, observandose un cambio de color, del naranja al azul

verdoso 9.

T C: Compartimiento Externo (1 mL K;COs)
K:CO;
B: Compartimiento Intermedio
\\ A Compartimiento Interno

K:Cr;07
+ H,S0.4

N

Figura 6. Disposicion de reactivos y muestra en la camara de Conway.
Tomado de Manual de Procedimientos para la Experticia Toxicol6gica Forense in
vivo de Fluidos bioldgicos humanos ©®

(Solucion acida de dicromato de potasio)

Para el analisis cuantitativo se debe realizar la curva de calibracion del etanol a partir
de las lecturas obtenidas de absorbancia por los estandares analizados con el equipo
de espectrofotometria UV- Visible Finalmente, a partir de la ecuacion de la recta, la
concentracion del alcohol etilico presente en la muestra se estima mediante célculos
de regresion lineal ©9),

Esta técnica, debe considerarse como una prueba presuntiva, debido a su baja
especificidad, pues los alcoholes primarios y secundarios, asi como el acetaldehido
pueden dar un resultado positivo, por lo que es imprescindible confirmar cualquier
resultado positivo. No obstante, los resultados negativos son “confiables” y pueden
utilizarse para diferenciar las pruebas positivas de las negativas 9.

B) CROMATOGRAFIA DE GASES:

La Cromatografia de gases mediante método basado en muestreo del “espacio de

cabeza”, es de muy simple aplicacidn, consistiendo en introducir la muestra en un
vial cerrado mediante un septum, aplicar una determinada temperatura y extraer una

alicuota de la fraccion de vapor con una jeringa para muestras gaseosas, que a
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continuacion se inyectara en el cromatégrafo para la identificacion y cuantificacion
del etanol. El tiempo de retencién de las sefiales en el cromatdgrafo de gases indica
el tipo de sustancia, mientras que la altura de la sefial (area bajo la curva) se relaciona
con su volumen o concentracion.

El analisis de alcohol en sangre mediante cromatografia de gases es el més especifico
de todos los métodos de andlisis. Si bien el método de microdifusion responde a
todas las sustancias voldtiles y facilmente oxidables, sin embargo, puede haber
interferencia de otros alcoholes (por ej. isopropanol), por ello, el anélisis
correctamente realizado de alcoholemia mediante cromatografia de gases garantiza
que solo se mide el etanol, incluso cuando las muestras sanguineas de cadaveres han
sufrido autélisis y putrefaccion ©.

Para la determinacion de sustancias volatiles, como el alcohol etilico, se diluye la
muestra 1 a 5 en una solucién que contiene el estandar interno y se somete a una
temperatura de 60 °C para su calentamiento en el muestreador con el fin de evitar la
oxidacion del alcohol y por tanto, obtener una mejor reproducibilidad del ensayo @9,

Sistema con Jeringa de Gases

Etapa 1 Etapa 2 Etapa 3
La muestra alcanza La muestra se extrae La muestra
el equilibrio del Espacio de Cabeza se inyecta

s O

Figura 7. Inyeccidn con jeringa para gases en el cromatografo.
Tomado de Cromatografia de gases ©¢”

Una vez separado los componentes de la muestra en la columna cromatografica,
estos pasan por un sistema de deteccion que origina una sefial proporcional a la
cantidad de soluto Independiente del tipo de detector. El detector utilizado
frecuentemente para determinacion del alcohol es el detector de ionizacion a la
llama, FID ©8),

C) ESPECTROFOTOMETRICA ULTRAVIOLETA/VISIBLE

La espectrofotometria UV/vis, mide la cantidad de radiacion absorbida por una

sustancia en funcion de una determinada longitud de onda. La radiacion ultravioleta
ocupa un rango de longitudes de onda que van desde los 100 a 400 nm, mientras que

la radiacion visible ocupa un rango entre 400 a 800 nm.
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Esta técnica, de mayor aplicacién en el andlisis cuantitativo de las sustancias
organicas, se fundamenta en la Ley de Beer, la cual indica que la absorbancia (A) de
radiacion de una determinada longitud de onda va ser directamente proporcional a la
concentracion del analito (C), al camino optico (b) y a la constante de absortividad
(e):
A=¢.B.C

En una muestra dada, cuanto mayor sea la concentracién (C) y el camino éptico o
espesor de la cubeta (b), mayor seré la absorcion de radiacion (A).

|
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Figura 8. Interpolacion de la concentracion de analito en las muestras a partir de
la gréafica de calibrado (sefial vs concentracion) y la ecuacion de la recta (ajustada
por minimos cuadrados)

Tomado de Quimica Analitica ¢

La aplicacion de la Ley de Beer permite la determinacion de diversos analitos, como

el etanol, requiriéndose la preparacion de soluciones patrén de concentracién
conocida del analito, para obtener una recta de calibrado (absorbancia vs
concentracion), de la cual pueda interpolarse la concentracion del analito presente
en una muestra problema 7,

1.3.6. IMPLICANCIA FORENSE DE LA EBRIEDAD
A) EBRIEDAD:

Corresponde a la intoxicacion etilica aguda, que consiste en un conjunto de fenémenos
psicosomaticos resultantes de la depresion de las funciones vitales por la accion del
alcohol etilico sobre el cerebro. Posee una extraordinaria importancia socioldgica,
criminolégica y médico legal. La trascendencia social, se refleja en las repercusiones
econdmicas, profesionales, familiares y de otra indole. La importancia criminodgena y
criminalistica, deriva en las actuaciones medicolegales, que conllevan a diversos

problemas periciales.
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El consumo de bebidas alcohdlicas esta considerado como un factor crimindgeno, dado
gue el mayor indice de criminalidad se da cuando coincide su ingesta. Entre los delitos
merecen mencionarse: alteraciones del orden publico, agresiones, lesiones,
desobediencia, homicidios, accidentes, robos, delitos sexuales, etc. En la intoxicacion
etilica aguda el riesgo de sufrir traumatismo craneoencefalico y hematoma subdural es
maés del doble y estd aumentado el de convulsiones, intentos suicidas e intoxicaciones
mixtas ©2,
El mayor impacto de la ebriedad alcoholica, por la gravedad de sus consecuencias,
corresponde a los delitos de circulacion o accidentes de transito. EI gran nimero de
estos casos Y la responsabilidad que compete en su produccion al alcoholismo, tanto
del infractor como de la victima, ha obligado a dictar normas legales especificas en
todos los paises, encaminados a su prevencion y sancion 9.

B) EFECTO DE LA INTOXICACION ETILICA AGUDA
El alcohol etilico produce baja sensibilidad nerviosa seguido de una disminucién de

la conduccién neuromuscular, que en una ingesta abundante puede llevar a un estado

parecido a la anestesia general 9, Las dosis toxicas del alcohol etilico son variables

dependiendo de las caracteristicas individuales, y en especial, si existe tolerancia al
alcohol. Sin embargo, la experimentacién y la clinica permiten conocer los valores
promedio de su toxicidad, aun cuando deben tomarse como valores de orientacion

(32).

En la intoxicacion etilica aguda tipica si se relaciona la sintomatologia con las

concentraciones sanguineas de alcohol, en una persona que no haya desarrollado

tolerancia al alcohol, encontramos diferentes estadios (ver Tabla 1) “V:

e Con bajas concentraciones de alcohol en sangre (entre 0,2 y 0,3 g/L) se observan

sintomas clinicos de “estimulacién”, debido a la inhibiciéon de mecanismos
inhibidores de control nervioso (formacion reticular) que controla la actividad
asociativa.
Aparece, sensacion de euforia, optimismo, aumento de sociabilidad, conducta
espontanea y menos autocontrolada, y sobrevaloracién personal que se asocian a
alteraciones importantes del rendimiento psicomotor, disminucién de habilidad
psicomotora fina, aumento del tiempo de reaccion a estimulos y pérdida de la
capacidad de concentracion, deterioro de la acomodacion y de la capacidad para
seguir objetos, reduccidn del campo visual y alteracion de la vision periférica.

e Concentraciones de alcohol mayores (entre 1 y 1,5 g/L) llevan a una mayor
depresion central con sintomatologia psicomotora, torpeza expresiva y motora,
pérdida de los reflejos, letargo y suefio. Este rango de concentraciones produce

ebriedad en el 75% de los casos.
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e Concentraciones méas elevadas (entre 4 y 5 g/L) producen coma, depresion

bulbar, e incluso, muerte. La dosis letal en el 50% de casos es de 5 g/L que

corresponde a una ingesta de alcohol aproximada de 3 g/Kg de peso (Cuevas,

2000). La muerte sobreviene por paro cardiorrespiratorio por multiples causas:

broncoaspiracion de contenido gastrointestinal, coma acidético o hipoglucémico

y depresion bulbar ©#2),

Tabla 1

Relacion de la sintomatologia con los niveles de alcoholemia en la
Intoxicacion Etilica Aguda tipica

ALCOHOLEMIA

SINTOMATOLOGIA

(g/L) Efectos y alteraciones de la conducta

0,2-0,3 Sensacion de bienestar, reduccién del tiempo de
reaccion, ligera alteracion del juicio y la memoria

0,3-0,6 Desinhibicion, relajacion, sedacion leve, alteracién de
la coordinacién y del tiempo de reaccion

0,8-0,9 Dificultad en la discriminacion auditiva y visual,
alteraciones de la marcha, de la coordinacion,
sentimientos de tristeza o de exaltacion, deseo de seguir
bebiendo, enlentecimiento del habla

11-1.2 Torpeza motriz evidente, dificultad en las actividades
mentales, como memoria y juicio, disminucién de la
desinhibicion, aparicion de estados emocionales de
agresividad ante contrariedades

14-15 Deterioro de todas las funciones intelectuales y fisicas,

2,0
3,0
4,0

5,0
6,0

conducta irresponsable, sentimiento general de euforia,
dificultad para permanecer levantado, andar y hablar,
alteracion de la percepcion y del juicio. Confianza en la
capacidad de conduccién e incapacidad para darse
cuenta de que su funcionamiento intelectual y fisico no
es el adecuado

Sentimiento de confusion o aturdimiento, dificultades
para deambular sin ayuda o permanecer levantado
Disminucién importante en la percepcion y
comprension, asi como de la sensibilidad

Anestesia casi completa, ausencia de la percepcion,
confusién y coma

Coma profundo

Muerte por falta de respuesta del centro respiratorio

Nota. Fuente: Recuperado de Tratado de Emergencias Médicas “V

Recordemos entonces que los signos clinicos mencionados en la tabla anterior pueden

variar en diferentes individuos, debido a una serie de factores como defectos

metabdlicos (deficiencias hepaticas) o gran sensibilidad neuronal psiquica, que los

hace més vulnerables a las mismas dosis de alcohol. De igual forma, se encuentran

personas que tienen una capacidad superior de metabolizar el etanol provocando una

minima alcoholemia ©3.

La ingestién de 1,2 0 1,5 g de etanol por Kg de peso corporal produce ebriedad en el

75 % de los casos, y cuando se superan dichos valores, la ebriedad es evidente.
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Especificando mas, la ingestion de 0,75 g de etanol absoluto por Kg de peso produce
trastornos de la conducta; cantidades entre 1,5y 2,35 g/Kg de peso producen un cierto
grado de ebriedad, sobre todo en los individuos no acostumbrados; cantidades mayores
a 2,5 g/Kg de peso producen franca ebriedad en todos los individuos. Las dosis
mortales son siempre mayores a 4 g/Kg de peso, salvo en individuos susceptibles, en
que puede ser menor a esa dosis ©2,
C) VALORACION DE LA EBRIEDAD:
La valoracion de la ebriedad se realiza, a partir de dos tipos de datos: los clinicos y

los quimicos. Fundamentalmente, con fines forenses, se aplica a partir de la
evaluacion de los grados de alcoholemia, pues la sangre es considerada como la
muestra ideal para el analisis, ya que esta transporta el etanol hacia el cerebro y la
concentracion en este se refleja en los efectos que causa en los individuos a nivel
conductual ©2),

No obstante, hay que tener en cuenta que la sangre no es el Unico fluido o tejido a
evaluar, pues como lo propuso el patélogo forense Dr. Herman Heis, se hace
necesario evaluar otros fluidos corporales para obtener mayores evidencias
objetivas. EI Dr. Heis propuso colectar orina en el lugar de los hechos, medir la
concentracién de alcohol e intentar estimar la alcoholemia de la persona, para lo cual
asumio una relacion de alcoholuria/alcoholemia de 1,33: 1, y este factor es aplicado
para convertir de manera rapida valores de la alcoholuria a alcoholemia ©9.

La valoracion de los grados de alcoholemia debe realizarse con prudencia, pues
deben tomarse en cuenta las posibles diferencias de sensibilidad individual frente al
alcohol, grado de acostumbramiento, patologia previa, etc.

Asimismo, teniendo en cuenta que las pruebas quimicas dosifican sustancias
volatiles reductoras como alcohol, no se consideran resultados analiticos bajos que
pudieran corresponder a este origen “3),

e Matrices biolégicas para la valoracion de la ebriedad en personas vivas:

El etanol ha sido estudiado en casi todas las matrices bioldgicas, sin embargo, cabe
indicar que las curvas de su concentracion vs tiempo en los diferentes emuntorios
difieren de la curva de alcoholemia, la cual ha quedado demostrado que es la ideal
para valorar el grado de ebriedad.

Por otro lado, con referencia a la orina, en caso un individuo haya comenzado a beber
y no llegue a evacuar la orina durante algunas horas y ante el requerimiento de una
muestra, se colecte la primera miccion, en estas circunstancias la alcoholuria diferira
de la alcoholemia, debido a que la orina almacenada en la vejiga este mas diluida en
la primera miccién. La alcoholemia una vez que alcanza el pico maximo ir4

disminuyendo con el transcurso del tiempo, pero en contraparte la alcoholuria ira
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incrementandose a un maximo valor, por lo que podria decirse que el nivel de alcohol
en la vejiga varia lentamente a comparacion del alcohol en sangre. Algunos autores
sefialan que para evitar estas discrepancias es recomendable eliminar la primera
miccioén, y después de 20 a 30 minutos, recién colectar la orina remanente. Los
principales factores responsables de esta gran variabilidad serian: la retencion
urinaria fisiologica o patoldgica; el efecto diurético propio del etanol; la densidad de
la orina que se ve influenciada por el estado de hidratacion del sujeto, dieta y funcion
renal; y el momento de la toma de muestra, ya que la alcoholuria es inferior a la
alcoholemia hasta el maximo de esta; a partir de ahi se invierten los términos 9.
Con referencia al alcohol eliminado con el aire espirado, se ha encontrado que este
alcanza rapidamente un pico maximo debido a la permanencia de pequefias
cantidades de etanol en la mucosa bucal y por su rapida absorcién pulmonar, de
manera que transcurridos los primeros 20 minutos la curva del aliento se hace
paralela a la de la sangre. Posteriormente la cantidad de etanol en aliento es inferior
a la alcoholemia, habiéndose estimado que la cantidad de etanol presente en 2,1 L
de aire alveolar equivale al de 1 mL de sangre. Es la principal muestra para
determinar la cantidad aproximada de etanol por consumo reciente de bebidas
alcoholicas @44,

La saliva es otra muestra que puede ser utilizada para relacionar el consumo reciente
de bebidas alcohélicas puesto que la cantidad de etanol se mantiene estable entre los
30 minutos y 6 horas posingesta *%).

Norma legal peruana para la valoracién de la ebriedad:

Todas las acciones de generen peligro y que se cometen bajo la influencia del
alcohol, tienen implicancia en el ambito médico legal y forense porque producen
respuestas juridicas especificas en los distintos campos del Derecho: imputabilidad
penal, capacidad civil, concesién de licencias para conducir, uso de armas,
condiciones laborales del trabajador “9,

En el Perl, estos campos estan contemplados en el Cddigo Penal y sus
modificatorias, en la Ley General de Transporte y Transito terrestre y sus
modificatorias, en algunos reglamentos laborales. También se describen diferentes
acciones, cuando se estad bajo la influencia del etanol, en pdlizas de seguros. Asi
tenemos, que Conduccidn en estado de ebriedad o drogadiccidn esté tipificado como
un delito de peligro coman, segin Art. 274 del Codigo Penal, articulo modificado
por Ley N° 27753, que sefiala que “El que encontrandose en estado de ebriedad, con
presencia de alcohol en la sangre en proporcion mayor de 0.5 gramos-litro, o bajo
el efecto de estupefacientes, conduce, opera o maniobra vehiculo monitorizado,

instrumento, herramienta, maquina u otro analogo, serd reprimido con pena
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privativa de la libertad no mayor de un afio o treinta dias-multa como minimo y
cincuenta dias-multa como maximo e inhabilitacién, segun corresponda, conforme
al Articulo 36°, inciso 6) y 7).

Cuando el agente presta servicios de transporte publico de pasajeros o de transporte
pesado, la pena privativa de libertad serd no menor de uno ni mayor de dos afios o
cincuenta dias-multa como minimo y cien dias-multa como maximo e inhabilitacién
conforme al Articulo 36°, incisos 6) y 7).

La mencionada ley, en su Articulo 4° hace referencia a la Tabla de Alcoholemia, la
cual deberd ser expuesta obligatoriamente en un lugar visible donde se expendan
bebidas alcohdlicas. Esta tabla sefiala los los limites para los diferentes grados de
alcoholemia (Tabla 2).

Tabla 2
Tabla de Alcoholemia - Ley 27753

1° Periodo: 0,1 a 0,5 g/L: sub-clinico.
No existe sintomas o signos clinicos, pero las pruebas psicométricas muestran
una prolongacién en los tiempos de respuesta al estimulo y la posibilidad de
accidentes. No tiene relevancia administrativa ni penal.

2° Periodo: 0,5a 1,5 g/L: ebriedad.
Euforia, verborragia y excitacion, pero con disminucion de la atencion y
pérdida de la eficiencia en actos mas o menos complejos y dificultad en
mantener la postura. Aqui estd muy aumentada la posibilidad de accidentes de
transito, por disminucién de los reflejos y el campo visual.

3° Periodo: 1,5a 2,5 g/L: ebriedad absoluta.
Excitacion, confusion, agresividad, alteraciones de la percepcion y pérdida de
control.

4° Periodo: 2,5 a 3,5 g/L: grave alteracion de la conciencia.
Estupor, coma, apatia, falta de respuesta a los estimulos, marcada
descoordinacién muscular, relajacion de los esfinteres.

5° Periodo: niveles mayores de 3,5 g/L: coma.
Hay riesgo de muerte por el coma y el aparato respiratorio con afeccion
neumoldgica, bradicardia con vaso dilatacion periférica y afeccion intestinal.

Nota. Fuente: Ley N° 27753 @, Diario Oficial El Peruano. 2002

Cabe mencionar que la Corte Suprema de Justicia de la Republica ha establecido
jurisprudencia en los casos de robo agravado, indicando que el estado de ebriedad
con grave alteracion de la conciencia (4° periodo: alcoholemia superior a 2,5 g/L)
exime de responsabilidad penal al imputado, asi lo indica en el Recurso de Nulidad
N° 1377-2014: Inimputabilidad por grave alteracién de la conciencia: “La grave
alteracién de la conciencia que se presenta por ingestion de substancias como el
alcohol, debe adquirir tal profundidad que afecte la facultad de comprender el

caracter delictuoso del acto, para que constituya causa legal de exencidon de
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1.4.

responsabilidad penal”. Alli mismo, validé el método Widmark como férmula

matemaética para: a) estimar la cantidad de bebida alcohdlica ingerida a partir del

conocimiento de la concentracion etilica en la sangre, b) conocer la concentracién
de alcohol en la sangre en un tiempo anterior a la toma de muestra (célculo
retrospectivo), y c) efectuar proyecciones sobre la cantidad en la sangre segun las
cantidades de etanol ingeridas.

D) FUENTES DE INTOXICACION ETILICA AGUDA:

Las fuentes de intoxicacion alcohdlica lo constituyen por las bebidas alcohdlicas, las

cuales se clasifican segun la concentracion de alcohol, en tres grupos ©2:

e Bebidas débilmente alcohdlicas: poseen un porcentaje de alcohol que varia entre
1% y 8%. Se obtienen de la fermentacién de jugos vegetales que contienen
almidones o azUcares poco fermentables. Ejemplo: cerveza (3,5-5%), sidra (5-
6%), pulque (8%).

e Bebidas medianamente alcohdlicas: poseen un porcentaje de alcohol que varia
entre 10% y 20%. Se obtienen de la fermentacion de los mostos de uva, cuyo
elevado contenido en glucosa las hace fermentar facilmente. Ejemplo: vinos de
mesa (10-14%), vinos generosos (15-20%: jerez, vermouth, Malaga, oporto,).

¢ Bebidas fuertemente alcohdlicas: poseen un porcentaje de alcohol que varia entre
40% y 50%. Se obtienen por una fermentacion de jugos vegetales muy diversos,
seguida de una destilacion. Ejemplo: pisco, tequila, anis, cofiac, brandy, ginebra,

ron, whisky, vodka, kirsh, mezcal, absenta, etc.

Marco conceptual:

a) Alcohol etilico. También Ilamado etanol, espiritu del vino, o simplemente alcohol. Es

b)

f)

un compuesto organico que contiene un grupo hidroxilo unido a un radical etilo.
Alcoholemia. Presencia de alcohol etilico en sangre como consecuencia de la ingestion
de bebidas alcohdlicas (origen exdgeno) o subproducto del metabolismo (origen
enddgeno).

Alcoholuria. Presencia en la orina de alcohol etilico inalterado por el metabolismo.
Bebedor social. Persona que, habitualmente o de manera esporadica, consume bebidas
alcohdlicas en situaciones sociales.

Bebidas alcohdlicas. Es aquella bebida en cuya composicion esta presente el alcohol
etilico en forma natural o adquirida, en una proporcién igual o superior al 1 % v/v.
Correlacion estadistica: Es un indicador estadistico adimensional que permite conocer
si existe una asociacion o relacion lineal entre dos variables numéricas. Puede ser de
tipo positiva (cuando las variables aumentan o disminuyen proporcional y
simultaneamente); negativa (cuando una aumenta conforme la otra disminuye) y nula

(sin relacién lineal).
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1.5.

1.6.

9)

h)

n)

Dictamen Pericial: Es un medio de prueba en el cual, se aportan conocimientos
cientificos, técnicos o practicos, para valorar hechos o circunstancias relevantes en un
asunto o adquirir certeza sobre ellos.

Dosaje Etilico: Examen que determina la cantidad de alcohol etilico en muestras
bioldgicas (principalmente sangre) procedentes de una persona viva o un cadaver, en un
contexto médico-legal, solicitado por la autoridad competente, frecuentemente para
usuarios y/o conductores participantes en accidentes de transito u otros delitos.
Ebriedad. O embriaguez. Es el estado de intoxicacion aguda producto del consumo
excesivo de una bebida alcohdlica en un grado caracterizado por la alteracion de la
capacidad fisica y mental.

Examen Quimico Toxicolégico: Es la prueba analitica empleada en la determinacién
del tipo y/o la cantidad de toxico en una muestra problema.

Grado alcoholico. Es el porcentaje de alcohol etilico que contiene una bebida.
Metabolismo. Conjunto de reacciones quimicas y cambios biolégicos que se producen
continuamente en las células.

Metabolito. Cualquier sustancia producida por el metabolismo o a partir de un proceso
metabdlico.

Tolerancia: Proceso toxicocinético y toxicodinamico en el organismo, que lleva a

requerir una mayor cantidad de droga con el fin de obtener los mismos efectos.

Objetivos
1.5.1. Objetivo General:

Correlacionar la alcoholemia y la alcoholuria a fin de establecer si son

intercambiables en la valoracion de la ebriedad.

1.5.2. Objetivos Especificos:

- Determinar la concentracion de alcohol etilico en muestra entera de sangre
venosa en personas adultas bajo condiciones controladas de ingesta de alcohol.

- Determinar la concentracion de alcohol etilico en muestra de orina en personas
adultas bajo condiciones controladas de ingesta de alcohol.

- Correlacionar y determinar la variabilidad existente entre la concentracion de
alcohol etilico en sangre y orina en personas adultas bajo condiciones controladas

de ingesta de alcohol.

Hipotesis

1.6.1. Hipdtesis General:

La alcoholuria es representativa estadisticamente para estimar la alcoholemia en la

valoracién de la ebriedad.
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2.1.

2.2.

Il. ESTRATEGIA METODOLOGICA

Tipo y disefio de Investigacion

2.1.1.

2.1.2.

2.1.3.

Tipo de investigacion

El presente estudio es de tipo descriptivo, retrospectivo y transversal. Es descriptivo
porque el estudio solo cuenta con una poblacién, la cual se pretende describir en
funcion de un grupo de variables. Es retrospectivo porque el disefio es posterior a la
ocurrencia de los hechos estudiados y es transversal porque describe la situacion en
un momento dado y no requieren la observacion de los sujetos estudiados durante un
periodo de tiempo.

Disefio de Investigacion

El disefio de la investigacién es de tipo no experimental, pues el estudio no implica
la manipulacion de la variable independiente; sélo se observé el fendmeno.
Responde al esquema:

M —»01l—»R

Donde: M = Muestra

O1 = Observacion unica

R = Resultados

Variables:

Variables independientes:

Alcoholemia
Alcoholuria

Variable dependiente:

Valoracion de la ebriedad

Poblacion y muestra

2.2.1.

Poblacién de estudio

La poblacion estd representada por personas adultas de ambos sexos con
antecedentes de ingesta de alcohol en condiciones controladas de cantidad de alcohol
y, tiempo de ingesta.

Para el célculo de la muestra se consideré como poblacion al promedio de personas
infractoras conducidas al Servicio de Dosaje etilico de la Sanidad PNP -
Dependencia Ica, por la comision de actos delictivos bajo la influencia del alcohol,

cuyo promedio mensual es de 50.
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2.3.

2.2.2. Muestra
La muestra estuvo integrada por 44 personas de ambos sexos, que aceptaron
participar voluntariamente del estudio, por tanto, seleccionadas por muestreo no
aleatorio por conveniencia.
Para trabajar con un nivel de confianza del 95%, que da un valor de Z = 1,96, se
estimd el numero de integrantes de la muestra aplicando la siguiente formula:

B N.Z%. p.q

e2. (N—1) + Z2.p.q

n

Donde: N = Tamafio de la poblacion
Z = Nivel de confianza 95 % (1.96)
p = proporcion esperada (50 % = 0.5)
q=1-p(1-05=0.5)
e = error de estimacién maximo aceptado (5% = 0.05).

n= 50 x 1,96>x 0,5 x 0,5 = _48,02 =44344
0,05%(50-1) +1,96°x0,5x 05  1,0829

Criterios de inclusién:

— Personas adultas (mayores de 18 afios de edad)
— Personas de ambos sexos
— Personas bebedoras sociales saludables

Criterios de exclusién:

— Personas menores de 18 afios de edad
— Personas con referencia de patologia hepatica y/o renal cronica

— Personas alcoholicas declaradas

Técnicas e Instrumentos de recoleccion de datos.

En cuanto a las técnicas e instrumentos de investigacion se aplico la observacion, la

entrevista estructurada, y el analisis quimico.

e Observacion directa: consistio en la observacion de los procedimientos propios de la
investigacion o situaciones imprevistas en la obtencion de los datos. Se empled como
instrumento la Guia de observacion.

e Entrevista estructurada: permitié a través de preguntas cerradas y predeterminadas
conocer datos de la poblacion a estudiar. Se emple6 como instrumento el formato de
recoleccidn de datos (Anexo 2).

e Andlisis quimico: implico la aplicacion de la técnica espectrofotométrica UV/Vis,
segun método de Sheftel modificado para la determinacidon de la concentracion de
alcohol etilico en muestras de sangre y orina, en el Laboratorio de Toxicologia de la

Facultad de Farmacia y Bioguimica de la Universidad Nacional San Luis Gonzaga.
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DETERMINACION ESPECTROFOTOMETRICA DE LA CONCENTRACION
DE ALCOHOL ETILICO. Método de Sheftel modificado “®
A) FUNDAMENTO DEL METODQ “7

El etanol es oxidado por la mezcla sulfocrémica transformandose en &cido acético,

a la vez que se forma sulfato cromoso con una coloracion que varia del amarillo al
verde, en forma proporcional a la concentracion de etanol existente en la muestra. El
ion dicromato es susceptible de ser medido por espectrofotometria, ya que tiene un
méaximo de absorcion a una longitud de onda de 420 nm, siendo su determinacion,

la que permite indirectamente conocer la concentracion de etanol.

3CH3-CH2-OH + 2K:Cr207 + 8H2S0s —» 3CHsCOOH + 2Crz(SO4)s + 2K2SOs + 11H20
Etanol Mezcla Sulfocrémica Sulfato cromoso

B) REACTIVOS, MATERIALES Y EQUIPOS
B.1. REACTIVOS Y SOLVENTES:

- Dicromato de potasio

- Acido sulfurico concentrado

- Etanol absoluto

- Oxalato de potasio

- Agua destilada
B.2.MATERIALES:

= Material biol6gico:

- Muestra de sangre obtenida por venopuncion
- Muestra de orina

= Material de vidrio:

- Fiolas 50 mL, 100 mL

- Pipetas 0,2 mL, 2mL, 5mL, 10 mL

- Probeta 100 mL

- Bureta 25 mL

- Frascos taparrosca 50 mL

- Tubos de ensayo 15x150 mm taparrosca
- Vaso de precipitacion

- Viales5mL

= Otros materiales:

- Propipetas
- Papel de filtro
B.3.EQUIPOS:
- Balanza Analitica Marca BOECO
- Espectrofotometro UV-Vis Marca UNICO Modelo 2100
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Refrigeradora eléctrica Marca LG
Balanza electronica Marca CAMRY Modelo EB9013

C) PROCEDIMIENTO:

C.1.EXAMEN CUANTITATIVO DE ALCOHOL (DOSAJE ETILICO):

Obtencidn de la curva de calibracion:

Preparar la solucidn stock de etanol agregando exactamente 6,4 mL de etanol
absoluto, densidad 0,789, a una fiola de 50 mL, y aforando hasta la marca de
enrase con agua destilada.

A partir de la solucién stock, preparar las respectivas diluciones por triplicado,
con las concentraciones de: 0,5, 1,0, 1,5, 2,0, 2,5y 3,0 g/L.

Tabla 3

Preparacion de soluciones standard para construir la curva de calibracion
Solucién S.Stock H,0 dest CONCENTRACION
Standard EtOH ZC cp " L
NP mL S.p. g mg

1 0,5 100 mL 0,5 50

2 1,0 100 mL 1,0 100
3 1,5 100 mL 1,5 150
4 2,0 100 mL 2,0 200
5 2,5 100 mL 2,5 250
6 3,0 100 mL 3,0 300
Nota. Fuente: Recuperado de Directiva 18-09-2011 PNP ©“6)

Homogenizar cada una de las soluciones preparadas.

En un frasco de vidrio taparrosca transparente, colocar exactamente 1 mL de la
mezcla sulfocrémica (usando una pipeta de 1 mL).

Preparar una tira de papel de filtro enrollado (de 4 cm de ancho por 5 cm de
largo) y colocarlo adherido a la tapa del frasco.

Seguidamente, humedecer el papel de filtro con 0,2 mL de solucién standard,
teniendo cuidado de que se embeba con toda la solucidn, y esta no se pierda. Lo
mismo se hace con el blanco (agua destilada)

Tapar inmediata y herméticamente, cuidando que la tira de papel de filtro no
toque las paredes del frasco ni el reactivo.

Someter el frasco de vidrio a bafio maria hirviente durante 10 minutos. Luego,
dejar enfriar y adicionar 8 mL de agua destilada a cada frasco.

Leer en Absorbancia a 420 nm en el espectrofotometro, calibrando con el
blanco. Leer de la solucion més diluida a la més concentrada.

Obtener el grafico de la Curva de calibracion Sefial del instrumento
(Absorbancia) vs Concentracién del analito (Etanol), por el método de ecuacion
de la recta, es decir, a través del andlisis de regresion lineal de los datos (Anexo
3).
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y=mx+b

Donde: y = sefial del instrumento (absorbancia)
X = concentracion
m = pendiente
b = ordenada en el origen

3 = XN - V)] ——
m_ZXZ(XiX_:(()ZY b=Y-mX

Estimar el coeficiente de correlacion (r) para los datos:
5[(x; - X)v; - V)]
\/z(xi ~XP.2(Y, - YF

Obtencidn de la muestra:

r =

Una vez obtenida la curva de calibracidon, se obtuvieron muestras de sangre y
orina, una vez transcurridos aproximadamente 120 minutos después de
culminada la ingesta de alcohol (posingesta).

MUESTRA DE SANGRE:

Para la desinfeccién de la piel se utiliza una torunda de algodén humedecida
con cloruro de benzalconio 0 mercurio-cromo o yodopovidona. No usar alcohol
medicinal.

La puncién y extraccion de sangre venosa (vena basilica, cefalica o mediana
cubital) se realiza utilizando una aguja descartable N° 20 x 1 %, siendo
suficiente la cantidad de 2 mL.

La muestra se recibe en un vial con anticoagulantes (oxalato de potasio).
Después de depositar la sangre en el vial, hacerla rotar varias veces para que sea
posible una buena mezcla de la sangre con el anticoagulante.

Cerrar el frasco herméticamente. Si su procesamiento va a demorar varios dias,
el frasco debe sellarse y conservarse a temperatura de refrigeracion (4° C).
Rotular los tubos con los datos suficientes: iniciales de los nombres del
individuo, fecha y hora de recoleccion, codigo de identificacion.

Desechar el material de extraccion y otros residuos con riesgo bioldgico, de
acuerdo con las normas de bioseguridad.

MUESTRA DE ORINA:

En el caso de la orina se descartd la primera miccién, y se esperé entre 20 a 30
minutos para captar la muestra, debiendo coincidir con la toma de muestra
sanguinea.

Se recibe aproximadamente 25 a 50 mL en un recipiente esterilizado.
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2.4.

2.5.

Conservar la muestra a temperatura de refrigeracién (4° C).
Rotular los frascos con los datos suficientes: iniciales de los nombres del

individuo, fecha y hora de recoleccion, codigo de identificacion.

C.2TRATAMIENTO DE LA MUESTRA:

Para realizar el dosaje etilico, la muestra problema recibe el mismo tratamiento que

el realizado para las soluciones estandar y el blanco.

El volumen requerido de cada muestra es de 0,2 mL, trabajando por triplicado.
El valor promedio se asume como valor de la muestra.

La concentracién de etanol de la muestra se halla aplicando la ecuacion de la
recta, obtenida de la curva de calibracion:

Concentracion EtOH (g/L) = Absorbancia Muestra — Ordenada en el origen

Pendiente de la recta

m = pendiente de la recta

Senal
A
3

: interpolacion: x=y—b
' —

b = ordenada en el origen

| LY | \ |
Concentracién X

Figura 9. Interpolacion de la concentracion en la curva de calibrado. Tomado de

Quimica Analitica ¢

Técnicas de procesamiento de la informacién

Una vez obtenida la informacion mediante las fichas de recoleccién de datos, se realizé la
organizacion e introduccidn de estos en una base de datos en el programa Microsoft Excel
2010. Posteriormente se aplicd la estadistica descriptiva e inferencial, a través del programa
estadistico IBM SPSS Statistics version 19, reportando el andlisis estadistico, a través de

tablas y gréficos, en el capitulo de resultados.

Aspectos éticos:
La investigacion realizada implica un riesgo minimo para los participantes que aceptaron

participar del estudio, dado que tuvieron gque beber en el ensayo un volumen determinado
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una bebida alcohdlica (Pisco) segin su peso corporal para alcanzar una alcoholemia
aproximada de 1 g/L (ebriedad). Ademas, implicé someterlos a la extraccion de sangre por
puncién venosa, durante una sola vez en el estudio. El sujeto podria preocuparse por
molestias por efectos del alcohol y también durante la toma de la muestra sanguinea, esto
Gltimo particularmente producto de pinchar la piel para obtener la muestra, ademas por ser
un proceso invasivo se pudieron presentar riesgos que incluyen: hematoma, infeccion y
dolor en el sitio de la toma, desmayo o sensacién de mareo, por tanto, correspondid obtener
el consentimiento informado de los participantes.

Para evitar o minimizar las posibles complicaciones en la toma de muestra se adoptaron las
normas de bioseguridad necesarias.

Procedimiento para la toma del consentimiento informado:

Se explico al sujeto brevemente la investigacion a realizar, y se le consult6 si estaba de
acuerdo en participar en la investigacion. Ante la aprobacion se le mostr6 el formato de
consentimiento informado (Anexo 1), y se le mostr6 el contenido de dicho documento, para

finalmente solicitarle su firma de consentimiento.
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I11.  RESULTADOS

En los siguientes cuadros y gréaficos se presentan los resultados obtenidos de la determinacién
de alcoholemia y alcoholuria de las 44 personas que dieron su consentimiento para participar
del estudio.

Tabla 4

Concentraciones de alcohol en sangre y orina determinadas por el Método de
Sheftel modificado segin sexo y edad

CONCENTRACION DE ALCOHOL

N EDAD SEXO SANGRE ORINA
1 22 F 1,52 2,21
2 31 M 1,60 2,36
3 24 M 1,53 1,88
4 38 F 1,72 2,15
5 25 M 1,38 1,98
6 33 M 1,63 1,88
7 34 M 1,60 2,28
8 55 M 1,57 2,62
9 35 M 1,66 1,78
10 29 M 1,58 1,85
11 23 M 1,69 2,16
12 19 M 1,61 2,02
13 28 F 1,26 1,84
14 35 M 1,47 2,07
15 21 M 1,15 1,56
16 19 F 0,71 0,67
17 21 M 1,43 2,05
18 20 M 1,60 1,57
19 37 M 1,55 1,99
20 49 M 0,80 1,47
21 18 M 1,15 1,99
22 23 F 1,01 1,43
23 28 F 1,46 2,19
24 35 M 1,48 1,67
continta. ..
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CONCENTRACION DE ALCOHOL

N EDAD SEXO SANGRE ORINA
21 18 M 1,15 1,99
22 23 F 1,01 1,43
23 28 F 1,46 2,19
24 35 M 1,48 1,67
25 47 M 1,63 1,95
26 33 M 0,89 0,86
27 44 M 1,15 1,79
28 32 M 1,43 2,15
29 31 F 1,16 1,72
30 55 M 1,49 1,79
31 21 M 1,42 2,02
32 46 M 0,84 0,97
33 34 M 1,66 1,76
34 32 M 1,49 1,66
35 49 M 1,60 1,98
36 23 M 1,64 1,93
37 32 M 0,98 1,21
38 25 F 1,53 2,11
39 39 F 1,55 1,68
40 22 M 1,28 2,05
41 19 M 1,20 1,93
42 27 M 1,05 1,50
43 40 F 1,10 1,53
44 35 M 1,58 2,19

Nota. Fuente: Elaboracién propia
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Tabla b

Distribucion de la muestra de estudio segiin grupo etario y sexo

SEXO
. . TOTAL
EDAD Masculino Femenino
n % n % n %

18- 29 14 31,81 6 13,64 20 45,45

30-39 13 29,54 3 6,82 16 36,36

40 - 49 5 11,37 1 2,27 6 13,64
50 a més 2 4,55 0 0,00 2 455
TOTAL 34 77,27 10 22,73 44 100,00

Nota. Fuente: Elaboracion propia

Distribucion segun edad y sexo

45.0
40.0
35.0 -
30.0
25.0
20.0 -
15.0 -
10.0 -
5.0 4
0.0 x

Porcentaje

18- 29

30-39

40 - 49 50 -59

Edad

® Femenino ™ Masculino

Figura 10. Gréfica de barras de la distribucion de la muestra segun edad y sexo
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Tabla 6.

Distribucion de alcoholemia determinada por el Método de Sheftel modificado
segun Periodo clinico de la Tabla de alcoholemia (Ley 27753) y sexo

. SEXO
PERIODO Masculino Femenino TOTAL
CLINICO
n % n % n %

0,01a0,5g/L 0 0,00 0 0,00 0 0,00
05al15¢g/L 18 40,91 6 13,64 16 54,55
15a25¢g/L 16 36,36 4 9,09 6 45,45

25a35¢g/L 0 0,00 0 0,00 0 0,00

3,5g/L amas 0 0,00 0 0,00 0 0,00
TOTAL 34 77,27 10 22,73 40 100,00

Nota. Fuente: Elaboracidon propia

Distribucion de la alcoholemia segun periodo clinico y sexo

45.0
40.0 -
35.0 1
30.0 -
25.0
20.0 -
15.0
10.0 -

5.0
A
0.0 ‘

0.1a05 0.5a15 15a25 25a35 Mayora3.5
Concentracion de alcohol etilico en sangre (g/L)
= Masculino ® Femenino

Porcentaje

Figura 11. Grafica de barras de la distribucion de la alcoholemia determinada por el método de
Sheftel segun periodo clinico de la Tabla de alcoholemia y sexo
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Tabla 7.
Valores de las Alcoholemias y la Alcoholuria

. . ALCOHOLEMIA . RATIO
N°  ALCOHOLEMIA® ALCOHOLURIA " 25 o o'y DIFERENCIA ;Iggﬁg::nrquiz
1 1,52 2,21 1,66 -0,14 1,45
2 1,60 2,36 1,77 -0,17 1,48
3 1,53 1,88 1,41 0,12 1,23
4 1,72 2,15 1,62 0,10 1,25
5 1,38 1,98 1,49 -0,11 1,43
6 1,63 1,88 1,41 0,22 1,15
7 1,60 2,28 1,71 -0,11 1,43
8 1,57 2,62 1,97 -0,40 1,67
9 1,66 1,78 1,34 0,32 1,07
10 1,58 1,85 1,39 0,19 1,17
11 1,69 2,16 1,62 0,07 1,28
12 1,61 2,02 1,52 0,09 1,25
13 1,26 1,84 1,38 -0,12 1,46
14 1,47 2,07 1,56 -0,09 1,41
15 1,15 1,56 1,17 -0,02 1,36
16 0,71 0,67 0,50 0,21 0,94
17 1,43 2,05 154 -0,11 1,43
18 1,60 1,57 1,18 0,42 0,98
19 1,55 1,99 1,50 0,05 1,28
20 0,80 1,47 1,11 -0,31 1,84
21 1,15 1,99 1,50 -0,35 1,73
22 1,01 1,43 1,08 -0,07 1,42
23 1,46 2,19 1,65 -0,19 1,50
24 1,48 1,67 1,26 0,22 1,13
25 1,63 1,95 1,47 0,16 1,20
26 0,89 0,86 0,65 0,24 0,97
27 1,15 1,79 1,35 -0,20 1,56
28 1,43 2,15 1,62 -0,19 1,50
29 1,16 1,72 1,29 -0,13 1,48
30 1,49 1,79 1,35 0,14 1,20

continua. ..
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ALCOHOLEMIA

RATIO

N° ALCOHOLEMIA? ALCOHOLURIA ATRIBUIBLE® DIFERENCIA® ;Ié:grf]]&l:nl;liz
31 1,42 2,02 1,52 0,10 1,42
32 0,84 0,97 0,73 -0,11 1,15
33 1,66 1,76 1,32 -0,34 1,06
34 1,49 1,66 1,25 -0,24 1,11
35 1,60 1,98 1,49 -0,11 1,24
36 1,64 1,93 1,45 -0,19 1,18
37 0,98 1,21 0,91 -0,07 1,23
38 1,53 2,11 1,59 0,06 1,38
39 1,55 1,68 1,26 -0,29 1,08
40 1,28 2,05 1,54 0,26 1,60
41 1,20 1,93 1,45 0,25 1,61
42 1,05 1,50 1,13 0,08 1,43
43 1,10 1,53 1,15 0,05 1,39
44 1,58 2,19 1,65 0,07 1,39
Correlaciéon de muestras relacionadas

Correlacion de Pearson p-valor
Alcoholemia y Alcoholemia 0,753 0,000

atribuible

Nota, Fuente: Elaboracion propia
Referencias:

a. Indica la concentracién de alcohol en sangre determinada por el método de Sheftel modificado;
b. Indica la concentracion de alcohol en sangre calculada a partir de la concentracion en orina de la
misma persona, esta Ultima también hallada por el Método de Sheftel modificado; c. Indica la
diferencia o desviacion de la alcoholemia atribuible con respecto a la alcoholemia determinada

experimentalmente.

A partir de la alcoholemia puede estimarse también la alcoholuria esperada, menos utilizada.
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Figura 12. Gréfica de la dispersién de datos de la alcoholemia experimental vs la alcoholemia
atribuible (R? = 0,567)
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Figura 13. Gréfica de la dispersidn de datos de la alcoholuria experimental vs la alcoholuria
esperada (R? = 0,567)
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Tabla 8.

Distribucion de alcoholemia atribuible (calculada a partir de la alcoholuria)
segun Periodo clinico de la Tabla de alcoholemia (Ley 27753) y sexo

_ SEXO
PERIODO Masculino Femenino TOTAL
CLINICO
n % n % n %

0,01a0,5¢g/L 0 0,00 0 0,00 0 0,00
05al5g/L 21 47,72 6 13,64 16 61,36
15a25¢9/L 13 29,55 4 9,09 6 38,64

2,5a35¢/L 0 0,00 0 0,00 0 0,00

3,5g/L amas 0 0,00 0 0,00 0 0,00
TOTAL 34 77,27 10 22,73 40 100,00

Nota. Fuente: Elaboracién propia

Distribucion de la alcoholemia atribuible segun periodo
clinico y sexo

50.0 -
45.0 -
40.0 -
35.0 -
30.0 -
25.0 -
20.0 -
15.0
10.0 -

5.0 -
4
0.0 ‘

0.1a05 05a1l15b 15a25 25a35 Mayora3.5
Concentracion de alcohol etilico en sangre (g/L)

Porcentaje

® Masculino ® Femenino

Figura 14. Grafica de barras de la distribucion de la alcoholemia calculada a partir de la
alcoholuria segun periodo clinico de la Tabla de alcoholemia y sexo

Fuente: Tabla 8
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Tabla 9.

Resumen Estadistico descriptivo de la alcoholemia experimental® y la alcoholemia
atribuible calculada a partir de la alcoholuria®

ESTADISTICO ALCOHOLEMIA ALCOHOLEMIA
DESCRIPTIVO EXPERIMENTAL ATRIBUIBLE
Recuento 44 44
Media 1,3825 1,3747
Mediana 1,4850 1,4323
Desviacion Estandar (DE) 0,27135 0,29018
Error de la media 0,04091 0,04375
Coeficiente de Variacion 19,6278% 21,1086%
Minimo 0,71 0,50
Maximo 1,72 1,97
Rango 1,01 1,47
Rango intercuartilico 1,1525 - 1,6000 1,2500 — 1,5526
Coeficiente de asimetria -0,925 -1,047
Curtosis Estandarizada -0,229 1,679
Z de Kolmogorov-Smirnov 1,269 0,739

p-valor 0,080 0,645
Intervalos de confianza del 1,3825 + 0,0825 1,3752 + 0,0882

95% para la media

[1,3000, 1,4650]

[1,2870, 1,4634]

Intervalos de confianza del

95% para la DE

[0,2242, 0,3438]

[0,2397, 0,3676]

Regresion simple - Y vs X (Alcoholemia atribuible vs Alcoholemia)

Intercepto

Pendiente

0,264317

Ecuacion del modelo ajustado

0,803552

0,0919

y = 0,803552 x + 0,264317

Prueba t de Student para medidas relacionadas o emparejadas
(X = Alcoholemia experimental / Y = Alcoholemia atribuible)

t-valor gL p-valor
0,260 43 0,796

Ho: X =Y Si p < a se rechaza Ho a = 0,05 (5%)
Hi: X#Y Si p > a se acepta Ho

p-valor (0,796) > a (0,05)

Se acepta hip6tesis nula

Nota. Fuente: Reporte del paquete estadistico IBM SPSS Statistics VV19; Tabla 1.

Referencias: a. Indica la concentracion de alcohol en sangre determinada por el método de Sheftel
modificado; b. Indica la concentracion de alcohol en sangre calculada a partir de la concentracion en
orina de la misma persona, esta Ultima también hallada por el Método de Sheftel modificado.
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Concentracion de alcohol en sangre (g/L)

ALCOHOLEMIA EXPERIMENTAL

Concentracion de alcohol en sangre (g/L)

ALCOHOLEMIA ATRIBUIBLE

Figura 15. Grafica de caja y bigotes de la distribucion de las concentraciones de alcohol en
sangre, una de ellas determinada experimentalmente por el método de Sheftel y
la otra estimada a partir de la concentracion de alcohol en orina

Fuente: Tabla 9
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Tabla 10.

Resumen Estadistico descriptivo de la ratio alcoholuria / alcoholemia y de las diferencias

entre alcoholemias (experimental — atribuible)

ESTADISTICO RATIO alcoholuria DIFERENCIAS ENTRE
DESCRIPTIVO alcoholemia ALCOHOLEMIAS
Recuento 44 44
Media 1,3302 0,0078
Desviacion 0,20593 0,19823
Estandar
Error de la media 0,03104 0,02988
Coeficiente de Variacion 15,4811% 2541,41%
Minimo 0,94 0,42
Maximo 1,84 -0,40
Rango 0,90 0,82
Coeficiente de asimetria 0,190 0,027
Curtosis Estandarizada -0,264 -0,761
Z de Kolmogorov-Smirnov 0,622 0,765
p-valor 0,834 0,602
Intervalos de confianza del 1,330 + 0,0628 0,00727 + 0,06039

95% para la media

[1,2672, 1,3928]

[-0,05312, 0,06766]

Intervalos de confianza del

95% para la desviacién
estandar

[0,1707, 0,2618]

[0,1641, 0,2517]

Prueba t de Student para una sola muestra
(Diferencias entre alcoholemias)

t-valor

gL

p-valor

0,260

43

0,796

Ho: Diferencia=0
Hi: Diferencia # 0
Valor de prueba =0

Si p < ase rechaza Ho
Si p > a se acepta Ho

p-valor (0,796) > 0,05

a=0,05 (5%)

Se acepta hipotesis nula.

Nota. Fuente: Reporte del paquete estadistico IBM SPSS Statistics \V19; Tabla 7.
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Figura 16.  Grafica de dispersion de los valores para el cociente (ratio) alcoholuria /
alcoholemia, asumiendo como rango aceptado el comprendido entre 1,26 y 1,40

Fuente: Tabla 10
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Figura 17.  Gréfica de dispersion de las diferencias relacionadas de la alcoholemia atribuible
con respecto a la alcoholemia experimental, asumiendo como valor sin
discrepancia el mas proximo a cero

Fuente: Tabla 10
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IV. DISCUSION

Los métodos analiticos utilizados en la determinacién del analisis cualitativo y cuantitativo del
alcohol etilico en fluidos corporales son la cromatografia de gas con detector de ionizacion de
flama (FID), la espectrofotometria visible y la microdifusién, en ese orden de complejidad y
resolucion analitica. En el presente estudio se utilizd6 el Método de Sheftel modificado,
procedimiento analitico por espectrofotometria visible, de uso rutinario en la Sanidad de las
Fuerzas Policiales encargada de determinar los dosajes etilicos segin normativa nacional.

En la determinacion del dosaje etilico para la valoracion de la ebriedad con fines forenses o legales
se obtiene del individuo vivo o muerto una muestra de sangre, pero en las situaciones que no
pueda extraerse puede ser reemplazada por la orina. En este Gltimo caso, dado que las tablas para
valorar la ebriedad estan referidas a la alcoholemia esto implica que deba estimarse de la hallada
en la orina (alcoholuria), siendo estos calculos aceptados con fines legales. No obstante, existe
una posicion en contra de utilizar indistintamente a la orina como muestra para extrapolar la
concentracion sanguinea de alcohol que pueda haberse alcanzado en una persona, sobre todo
cuando esto implica la comision de un delito o una infraccidn a las normas. El presente estudio
precisamente aporta o contribuye a sustentar o reafirmar la posicion de la no utilizacion de la
orina como muestra para la valoracion de la ebriedad en base a los siguientes hallazgos.

En la Tabla 4 se presentan los resultados de las determinaciones analiticas, correspondientes a las
concentraciones de alcohol etilico en sangre y orina halladas experimentalmente por
espectrofotometria visible, en base al Método de Sheftel modificado. Se muestra el sexo y la edad
de las personas adultas que participaron del estudio, correspondiente a 34 varones y 10 mujeres,
entre edades de 18 a 55 afios y edad promedio de 31,6 afios. El 45,45% de las personas tenian
edades entre 18 y 39 afios, seguido del grupo de edades entre 30 y 39 afios con el 36,36% (Tabla
5, Figura 10).

La Tabla 6 y Figura 11 muestran la distribucion de los resultados de alcoholemia segun la
clasificacion de la Tabla de alcoholemia (Ley N° 27753), representando el Periodo 2 (0,5a 1,5
g/L) el mayormente alcanzado a las 2 horas (120 minutos) postingesta, seguido del Periodo 3 (1,5
a2,5g/L), con el 45,45% de las personas que aceptaron participar del estudio. Si bien se calculd
el volumen aproximado que debia beber cada participante del estudio segin peso para que alcance
una 1,3825 g/L. No se alcanzaron por la misma razén alcoholemias entre los periodos 1, 4 ni 5.
La Tabla 7 muestras tres criterios de valoracion del estudio: primero, la ratio

alcoholuria/alcoholemia alcanzada entre las 44 muestras de alcohol y orina determinadas a las 2
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horas postingesta; segundo, los valores de alcoholemia atribuible calculada a partir de la
concentracién de orina del mismo individuo; y tercero, la deficiencia o desviacion de la
alcoholemia atribuible con respecto a la alcoholemia experimental. A partir de los valores de
alcoholemia experimental y alcoholemia atribuible se estimé la correlacion estadistica de Pearson
obteniendo un valor de R = 0,753 con un p-valor de 0,000. Recordemos que valores de p por
debajo de 0,05 indican correlaciones significativamente diferentes del cero con un nivel de
confianza del 95%. Como el coeficiente de correlacion de Pearson resulto ser de 0,753 puede
afirmarse que la magnitud de la relacion entre ambos valores (experimental y calculado) es fuerte
y positiva. Esto nos indica que a mayor valor de alcoholemia experimental mayor valor de
alcoholemia atribuible.

La Figura 12 muestra la dispersion de datos de la alcoholemia experimental vs la alcoholemia
atribuible evidenciandose que, si bien existe una correlacion fuerte, existe una elevada
variabilidad (R? = 56,7%). El grafico muestra que gran parte de los datos se ubican fuera de los
limites del nivel de confianza. Lo mismo puede decirse de los datos de la alcoholuria experimental
vs alcoholuria esperada, que presenta también una elevada variabilidad (R? = 56,7%) (Figura 13).
Recordemos para calcular o estimar la alcoholuria esperada se tom6 como referencia la ratio
alcoholuria/ alcoholemia.

La Tabla 8 y Figura 14 muestran la distribucion de la alcoholemia atribuible segun clasificacion
de la Tabla de Alcoholemia (Ley 27753), representando el Periodo 2 (0,5 a 1,5 g/L) el
mayormente alcanzado, con el 61,36% de los participantes del estudio, seguido del Periodo 3 (1,5
a 2,5 g/L) con el 38,64%. estos resultados son un reflejo de lo hallado en la alcoholemia
experimental, pues recordemos que existe una correlacién o asociacion positiva entre estos
valores (a mayor alcoholemia experimental mayor alcoholemia atribuible).

La Tabla 9 muestra el resumen estadistico descriptivo para las dos muestras de datos razon del
estudio: la alcoholemia experimental y la alcoholemia atribuible (calculada a partir de la
alcoholuria) pues se espera que estas tuvieran un elevado nivel de correlacién (préximo a 1,000).
Este resumen incluye medidas de tendencia central, medidas de variabilidad y medidas de forma.
De particular importancia entre estos datos se encuentran las dos medidas de forma: el sesgo y la
curtosis estandarizados, los cuales determinan si la muestra proviene o no de una distribucién
normal, pues valores de estos estadisticos fuera del rango de -2 a +2 indican desviaciones
significativas de la normalidad, y por lo tanto invalidarian cualquier prueba estadistica con
referencia a la desviacion estandar. En este caso, el valor de sesgo estandarizado para ambas
alcoholemias muestra valores dentro del rango esperado para datos provenientes de una
distribucion normal. Ahora como la curtosis para la alcoholemia experimental fue negativa
(menor que 0) indica que los datos tienen una distribucion plana (platicurtosis) y como la curtosis
para la alcoholemia atribuible fue positiva indica que los datos tienen una distribucién escarpada

0 aguda (leptocurtosis). Esto significa que cuando existe una mayor cantidad de datos cercanos a
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la media, se tendra un mayor grado de curtosis. Por otro lado, el sesgo o asimetria en una
distribucion de datos, es una medida de que los datos no son simétricos respecto a la media. Como
para ambas alcoholemias se obtuvo un sesgo negativo entonces se indica que existe una asimetria
hacia la izquierda o una cola més larga hacia la izquierda (media menor que la moda).
La prueba estadistica empleada para poner en evidencia si el conjunto de datos responde a una
distribucion normal fue la prueba Z de Kolmogorov-Smirnov. Se aprecia que, como el valor de p
fue mayor que 0,05 no se rechaza la hipétesis nula y se concluye que hay evidencias suficientes
para pensar que la muestra proviene de una distribucién normal, con un nivel de significacion del
5%.
Las medidas de tendencia central y de dispersion para la alcoholemia experimental fueron
respectivamente: una media de 1,3825 g/L con una desviacion estandar de 0,27135, mientras que
para la alcoholemia atribuible fueron: una media de 1,3747 g/L con una desviacion estandar de
0,29018. Por su lado, el coeficiente de variacion (CV) indica el tamafio relativo de la desviacion
estandar respecto a la media. Puede verse que para los datos de las alcoholemias existe una
variabilidad de datos aproximada o similar (19,6278% frente a 21,1086%).
La Tabla 9 también muestra los intervalos de confianza del 95% para la media y la desviacién
estandar de las alcoholemias experimental y atribuible. La interpretacién clasica de estos
intervalos es que estos intervalos contienen la media o la desviacion estandar verdadera de la
poblacién de la que fueron extraidas las muestras. En términos practicos, puede establecerse con
95% de confianza, que la media verdadera de la alcoholemia experimental se encuentra en algin
lugar entre 1,3000 y 1,4650, en tanto que la desviacion estandar verdadera esta en algin lugar
entre 0,2242 y 0,3438. Asimismo, puede establecerse con 95% de confianza, que la media
verdadera de la alcoholemia atribuible se encuentra en algun lugar entre 1,2870 y 1,4634, en tanto
gue la desviacion estandar verdadera esta en algin lugar entre 0,2397 y 0,3676.
Asimismo, la Tabla 9 muestra la ecuacién de la recta para los valores de alcoholemia atribuible
(y) vs. alcoholemia experimental (x). En la préctica puede decirse que los resultados de ajustar un
modelo lineal para describir la relacion entre y y x establecen la siguiente ecuacion del modelo
ajustado:

y = 0,803552*x + 0,264317
Finalmente, la Tabla 9 muestra los resultados de aplicar la Prueba t de Student para medidas
relacionadas o emparejadas, esto es las de medidas de alcoholemia experimental y la alcoholemia
calculada, estando ambas relacionadas a una sola muestra, el grupo de personas adultas a quienes
se les determiné la concentracidn de alcohol en sangre y orina. Se aprecia que, como el valor de
p fue mayor que 0,05 no se rechaza la hipotesis nula y se concluye que hay evidencias suficientes
para pensar que no existen diferencias entre las medias de ambas medidas, con un nivel de

significacion del 5%.
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La Figura 15 despliega dos gréaficas de caja y bigote, una para cada muestra de datos (alcoholemia
experimental y alcoholemia atribuible). La parte rectangular de la gréafica se extiende desde el
cuartil inferior (Q1) hasta el cuartil superior (Q3), cubriendo la mitad central de cada muestra. La
linea central dentro de cada caja indica la localizacion de la mediana de cada muestra. El signo +
indica la localizacion de la media de cada muestra. Los bigotes se extienden desde la caja hasta
los valores minimo y maximo de cada muestra, excepto para cualquier punto alejado o muy
alejado, los cuales se grafican en forma individual. Puntos alejados son aquellos que quedan a
maés de 1,5 veces el rango intercuartilico por arriba o por debajo de la caja y se muestran como
pequefios cuadrados (=). Puntos muy alejados son aquellos que quedan a mas de 3,0 veces el
rango intercuartilico por arriba o por abajo de la caja, y se muestran como pequefios cuadrados
con un signo mas en su interior. En este caso, la alcoholemia atribuible mostr6 puntos alejados.
La Tabla 10 muestra el resumen estadistico descriptivo para dos variables de interés para la
valoracion de los resultados estadisticos: la ratio alcoholuria/alcoholemia y la diferencia entre
alcoholemias. Este resumen incluye medidas de tendencia central, medidas de variabilidad y
medidas de forma. De particular importancia entre estos datos se encuentran las dos medidas de
forma: el sesgo vy la curtosis estandarizados, los cuales determinan si la muestra proviene o no de
una distribucién normal. En este caso, el valor de sesgo estandarizado para ambas variables
muestra valores dentro del rango esperado para datos provenientes de una distribucion normal.
Los datos de la ratio alcoholuria//alcoholemia tendrian una distribucién plana con una asimetria
hacia la derecha mientras que los datos de la diferencia entre alcoholemias tendrian una
distribucion escarpada con una asimetria hacia la izquierda.

Las medidas de tendencia central y de dispersion para la ratio alcoholuria/alcoholemia fueron
respectivamente: una media de 1,3302 con una desviacién estandar de 0,20593, mientras que la
variabilidad se expresa por un coeficiente de variacion del 15,48%. Por otro lado, las medidas de
tendencia central y de dispersion para la variable diferencias entre alcoholemias fueron
respectivamente: una media de -0,0078 con una desviacion estandar de 0,19823, mientras que la
variabilidad se expresa por un coeficiente de variacion del -2541,41%.

La Tabla 10 también muestra los intervalos de confianza del 95% para la media y la desviacién
estandar de la ratio alcoholuria/alcoholemia y a diferencia entre alcoholemias. En términos
practicos, puede establecerse con 95% de confianza, que la media verdadera de la ratio
alcoholuria/ alcoholemia se encuentra en alguin lugar entre 1,2672 y 1,3928, en tanto que la
desviacién estandar verdadera esta en algin lugar entre 0,1707 y 0,2618. Asimismo, puede
establecerse con 95% de confianza, que la media verdadera de la diferencia entre alcoholemias se
encuentra en algun lugar entre -0,06766 y 0,005312, en tanto que la desviacion estandar verdadera
esta en algun lugar entre 0,1641 y 0,2517.

Finalmente, la Tabla 10 muestra los resultados de aplicar la Prueba t de Student para una sola

muestra, esto es las diferencias entre las medidas de alcoholemia experimental y la alcoholemia
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calculada. Se aprecia que, como el valor de p fue mayor que 0,05 no se rechaza la hip6tesis nula
y se concluye que hay evidencias suficientes para pensar que las diferencias son préximas a 0,
con un nivel de significacion del 5%.

La Figura 16 muestra la dispersion de los valores para la ratio alcoholuria/alcoholemia. Puede
apreciarse que si bien los datos tienen un valor promedio de 1,33, los datos se distribuyen fuera
del rango aceptado comprendido entre 1,26 y 1,40. Puede resultar engafioso entonces que la ratio
pueda tener una utilidad en el calculo o estimacion de la alcoholemia atribuible al tener el valor
de 1,33. Por esta razdn, si bien existe una correlacion aceptable y se ha probado la hipdtesis que
no existen diferencias significativas entre la alcoholemia experimental y la alcoholemia atribuible,
la alta variabilidad impediria que pueda utilizarse este valor como referencial para la estimacion
de la alcoholemia a partir de la alcoholuria. Este razonamiento queda reafirmado al apreciar la
Figura 17, donde se muestra la dispersion de los datos de la diferencia de la alcoholemia atribuible
de la alcoholemia experimental. Lo ideal es que los datos se ubiquen en la proximidad del cero.
En la Figura se ve todo lo contrario, la dispersion se da a ambos lados del punto central (0,0), lo
que evidencia la divergencia entre los datos reales (experimentales) y los calculados (esperados).
La presencia de alcohol en la orina indica un uso previo reciente, pero puede no estar
correlacionado con el grado de intoxicacion observado en el momento en que se proporciona la
muestra. Los incrementos de orina se acumulan continuamente en la vejiga y cada uno contiene
una cantidad diferente de etanol. El nivel de etanol de dicha muestra se relaciona inicamente con
la concentracion promedio de alcohol en sangre durante el tiempo necesario para que la muestra
de orina evacuada se acumule en la vejiga y no con la concentracion de alcohol en sangre en el
momento de la recoleccion. Las concentraciones de alcohol en la orina pueden disminuir de un
10 a un 25% durante cada hora que una muestra de orina permanece destapada antes de la prueba.
Esto nos lleva a inferir que existiendo diversos factores bioldgicos las concentraciones de alcohol
en sangre y orina no pueden intercambiarse, por tanto, las estimaciones de la alcoholemia
atribuible no estan exentas de error, y, pueden estar generando resultados sin fundamento

cientifico alguno, llevando a error a las instituciones que imparten justicia.
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V. CONCLUSIONES

La concentracion promedio de alcohol etilico en muestra entera de sangre venosa en personas
adultas bajo condiciones controladas de ingesta de alcohol, determinadas a las 2 horas
postingesta por el método espectrofotométrico de Sheftel modificado, fue de 1,3747 g/L.
La concentracion promedio de alcohol etilico en muestras de orina en personas adultas bajo
condiciones controladas de ingesta de alcohol, determinadas a las 2 horas postingesta por el
método espectrofotométrico de Sheftel modificado, fue de 1,8284 g/L, obteniéndose una
ratio orina/sangre promedio de 1,33.

El coeficiente de correlacion de Pearson para las concentraciones de alcohol etilico en sangre
determinadas experimentalmente y a partir de la concentracién de orina resulté ser de 0,73,
lo que indica que la magnitud de la relacidn entre estas variables es fuerte y positiva, pero
gue no resultaron ser representativas para ser extrapolables debido a la alta variabilidad de
los datos (R? = 56,7%).
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VI. RECOMENDACIONES

Comunicar los resultados a los entes jurisdiccionales para que tengan en cuenta que las
concentraciones de alcohol etilico en orina, para la aplicacion forense, deberian tener utilidad
s6lo para determinar la ingesta reciente de alcohol en el individuo.

Continuar estudios de comparacion de medias de las determinaciones de alcohol en sangre y
orina por métodos mas sensibles como la cromatografia de gases.

Continuar estudios de comparacion de medias de las determinaciones de alcohol en sangre y
orina incluyendo otras variables de control, como por ejemplo la edad, sexo, peso, talla.
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ANEXOS

ANEXO 1

Consentimiento Informado

UNIVERSIDAD NACIONAL SAN LUIS GONZAGA
FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA

CONSENTIMIENTO INFORMADO DE PARTICIPACION EN EL ESTUDIO

Yo , he sido informado(a) que se va a

desarrollar el Trabajo de Tesis titulado “Correlacion entre alcoholemia y alcoholuria en la
valoracion de la ebriedad” con el fin de determinar si la alcoholemia y la alcoholuria son
intercambiables en la valoracién de la ebriedad.

Se me ha informado de los procedimientos que implica llevar a cabo la investigacion, y he optado
por elegir participar libremente del estudio; entiendo que esto significa para tal fin que me sera
tomada una muestra de sangre y proporcionaré una muestra de orina segun las indicaciones de la
investigadora. En particular, se me ha informado que la toma de muestra sanguinea puede
generarme molestias leves asociadas al uso de una aguja estéril.

Comprendo que dentro del estudio no se me realizara ningln tipo de seguimiento familiar, laboral
0 judicial y dado que mi participacion es enteramente voluntaria puedo reusarme a dar
informacidn o brindar alguna muestra sin que esto acarree algln tipo de consecuencia.

Entiendo que participar en el estudio conlleva un riesgo minimo, que la informacién y muestra
obtenidas de mi seran tratadas de forma confidencial y que no voy a ser identificado(a)
personalmente en los resultados del estudio.

Se me ha preguntado si tengo alguna duda acerca del estudio en este momento y si tuviese en el
futuro alguna duda del mismo puedo obtenerla comunicandome al nimero de celular que me ha
proporcionado la investigadora.

Por tanto, autorizo de manera consciente participar voluntariamente en la presente investigacion.

FIRMA DEL PARTICIPANTE FIRMA DE LA INVESTIGADORA
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ANEXO 2

Registro de datos de los voluntarios

UNIVERSIDAD NACIONAL SAN LUIS GONZAGA
FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA

“CORRELACION ENTRE ALCOHOLEMIA 'Y ALCOHOLURIA EN LA
VALORACION DE LA EBRIEDAD”

FORMATO DE TOMA DE MUESTRA DE SANGRE Y ORINA PARA
EL ANALISIS DE ALCOHOLEMIA Y ALCOHOLURIA

FIRMO CONSENTIMIENTO :  SI( ) NO( )

CRITERIOS DE INCLUSION : ES MENOR DE 18 ANOS SI( ) NO( )
BEBE CONTINUAMENTE SI( ) NO( )
PADECE ALGUNA ENFERMEDAD
DEL HIGADO st() NO()
PADECE ALGUNA ENFERMEDAD
DEL RINON st() NO()
NOMBRES (INICIALES) : SEXO : PESO: Kg EDAD: afios

Si satisface los criterios de inclusién y completo preguntas, obtenga la

muestra y asigne el CODIGO DE MUESTRA CODIGO

Cantidad estimada de bebida alcohdlica a ingerir para alcanzar una
concentracion teorica de alcohol en sangre de 1.0 g/L

mL bebida = Peso_x_ Volumen distribucién x 100 mL
Grado alcohdlico x Densidad etanol

Densidad: 0.8 g/mL  Grado alcohdlico: 40%  Vd = Mujer 0.6 L/Kg - Hombre 0.7 L/Kg

Fecha de toma de las muestras :

Fecha de procesamiento de las muestras:

Si no hubo inconvenientes en la toma de Alcoholemia g/L
muestra y en la realizacion del andlisis indique
los resultados: Alcoholuria giL
Alcoholemia atribuible = Alcoholuria Alcoholemia "
1.33 atribuible g

FIRMA DE LA INVESTIGADORA
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ANEXO 3

Consolidado de los Datos obtenidos de la investigacion

Tabla 11.

Datos generales, estimados y experimentales obtenidos de voluntarios sanos en la determinaciéon de la
concentracién de etanol en muestras bioldgicas tras la ingesta controlada de una bebida alcohélica

N° EDAD SEXO ALCOHOLEMIA ALCOHOLURIA RATIO ALCOHOLEMIA DESVIO PESO BEI\Q:_DA
ATRIBUIBLE INGERIDA
1 22 F 1,52 2,21 1,45 1,66 0,14 47 20
2 31 M 1,60 2,36 1,48 1,77 017 68 150
3 24 M 1,53 1,88 1,23 1,41 0,12 77 170
4 38 F 1,72 2,15 1,25 1,62 0,10 59 110
5 25 M 1,38 1,98 1,43 1,49 011 65 140
6 33 M 1,63 1,88 1,15 1,41 0,22 60 130
7 34 M 1,60 2,28 1,43 1,71 011 73 160
8 55 M 1,57 2,62 1,67 1,97 040 80 175
9 35 M 1,66 1,78 1,07 1,34 0,32 66 145
10 29 M 1,58 1,85 1,17 1,39 0,19 51 110
11 23 M 1,69 2,16 1,28 1,62 0,07 69 150
12 19 M 1,61 2,02 1,25 1,52 0,09 50 110
13 28 F 1,26 1,84 1,46 1,38 012 47 90
14 35 M 1,47 2,07 1,41 1,56 -0,09 62 135
15 21 M 1,15 1,56 1,36 1,17 002 61 135
16 19 F 0,71 0,67 0,94 0,50 0,21 48 90
17 21 M 1,43 2,05 1,43 1,54 011 50 110
18 20 M 1,60 1,57 0,98 1,18 0,42 65 145
19 37 M 1,55 1,99 1,28 1,50 0,05 74 160
20 49 M 0,80 1,47 1,84 1,11 031 g2 180
21 18 M 1,15 1,99 1,73 1,50 035 58 130
22 23 F 1,01 1,43 1,42 1,08 -007 59 110
23 28 F 1,46 2,19 1,50 1,65 -0,19 62 115
24 35 M 1,48 1,67 1,13 1,26 0,22 68 150
25 47 M 1,63 1,95 1,20 1,47 0,16 79 170
26 33 M 0,89 0,86 0,97 0,65 0,24 56 120
27 44 M 1,15 1,79 1,56 1,35 020 67 150
28 32 M 1,43 2,15 1,50 1,62 -0,19 68 150
29 31 F 1,16 1,72 1,48 1,29 013 61 115
30 55 M 1,49 1,79 1,20 1,35 0,14 72 160
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ALCOHOLEMIA ML

N° EDAD SEXO ALCOHOLEMIA ALCOHOLURIA RATIO ATRIBUIBLE DESVIO PESO I?EEIEDRAIQ
3 21 M 1,42 2,02 1,42 1,52 010 48 105
32 46 M 0,84 0,97 1,15 0,73 011 60 130
33 34 M 1,66 1,76 1,06 1,32 034 55 120
34 32 M 1,49 1,66 1,11 1,25 024 70 150
3B 49 M 1,60 1,98 1,24 1,49 011 79 175
% 23 M 1,64 1,93 1,18 1,45 019 60 130
37 32 M 0,98 1,21 1,23 0,91 007 64 140
38 25 F 1,53 211 1,38 1,59 006 58 110
39 39 F 1,55 1,68 1,08 1,26 029 67 125
40 22 M 1,28 2,05 1,60 1,54 026 49 110
41 19 M 1,20 1,93 1,61 1,45 025 55 120
42 21 M 1,05 1,50 1,43 1,13 008 65 140
43 40 F 1,10 1,53 1,39 1,15 005 61 115
44 35 M 1,58 2,19 1,39 1,65 007 77 170

Nota. Fuente: Elaboracién propia
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ANEXO 4
Lecturas de absorbancia de los estandares y curva de calibracién de la concentracion de

etanol para el Método de Sheftel modificado

Tabla 12.
Lecturas de absorbancia de los estandares para la curva de calibracion de Dosaje
etilico por el Método de Sheftel modificado

Solucién Concentracion Lectura
estandar de etanol (g/L) Lectura 1 Lectura 2 Lectura 3 promedio
1 0,5 0,043 0,030 0,019 0,031
2 1,0 0,069 0,059 0,047 0,058
3 15 0,085 0,080 0,102 0,089
4 2,0 0,117 0,121 0,109 0,116
5 2,5 0,144 0,148 0,142 0,145
6 3,0 0,169 0,175 0,187 0,177
Ecuacion de la recta: y =0,0588 x + 0,0014

Coeficiente de correlacion (R?): 0,9992
Nota. Fuente: Elaboracion propia

Curva de calibracién de Dosaje Etilico

0.180

0.150

0.120

0.090

Absorbancia

0.060

0.030

0.000 ‘ ‘ ‘ ‘
0.0 0.5 1.0 15 2.0 2.5 3.0

Concentracion de Etanol (g/L)

Figura 18. Curva de calibracién aplicada en la determinacion de alcoholemia y alcoholuria por
el Método de Sheftel modificado
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ANEXO 5
Lecturas de absorbancia de las muestras de sangre y orina

Tabla 13.

Medidas de absorbancia de las muestras de sangre y orina analizadas por el Método de Sheftel
modificado

MUESTRAS DE SANGRE MUESTRAS DE ORINA
i Lectural Lectura2 Lectura3 &ﬁxgb Lectural Lectura2 Lectura3 ﬁxﬁgb
1 0,091 0,086 0,095 0,091 0,130 0,133 0,131 0,131
2 0,095 0,098 0,093 0,095 0,138 0,142 0,140 0,140
3 0,087 0,093 0,094 0,091 0,109 0,113 0,114 0,112
4 0,102 0,104 0,102 0,103 0,127 0,129 0,128 0,128
5 0,086 0,077 0,084 0,083 0,121 0,113 0,120 0,118
6 0,102 0,097 0,093 0,097 0,117 0,111 0,108 0,112
7 0,099 0,093 0,094 0,095 0,139 0,133 0,134 0,135
8 0,092 0,097 0,093 0,094 0,153 0,158 0,155 0,155
9 0,094 0,101 0,101 0,099 0,103 0,107 0,108 0,106
10 0,097 0,092 0,094 0,094 0,115 0,108 0,108 0,110
11 0,102 0,104 0,097 0,101 0,130 0,131 0,124 0,128
12 0,098 0,097 0,094 0,096 0,122 0,121 0,118 0,120
13 0,071 0,080 0,076 0,075 0,105 0,114 0,110 0,110
14 0,087 0,085 0,091 0,088 0,123 0,121 0,126 0,123
15 0,065 0,073 0,069 0,069 0,090 0,097 0,093 0,093
16 0,046 0,041 0,042 0,043 0,039 0,044 0,040 0,041
17 0,083 0,085 0,089 0,085 0,119 0,121 0,125 0,122
18 0,095 0,093 0,098 0,095 0,093 0,091 0,097 0,094
19 0,090 0,097 0,091 0,093 0,115 0,123 0,117 0,118
20 0,048 0,049 0,048 0,048 0,085 0,090 0,088 0,088
21 0,065 0,074 0,068 0,069 0,114 0,123 0,118 0,118
22 0,059 0,057 0,066 0,061 0,084 0,082 0,091 0,085
23 0,083 0,086 0,093 0,087 0,130 0,129 0,132 0,130
24 0,091 0,089 0,085 0,088 0,103 0,100 0,096 0,100
25 0,094 0,095 0,103 0,097 0,113 0,114 0,122 0,116
26 0,058 0,057 0,046 0,054 0,056 0,055 0,044 0,052
27 0,067 0,074 0,066 0,069 0,105 0,111 0,104 0,107
28 0,089 0,080 0,087 0,085 0,131 0,123 0,130 0,128
29 0,067 0,070 0,071 0,070 0,100 0,103 0,104 0,103
30 0,085 0,093 0,089 0,089 0,103 0,110 0,107 0,107

continua...

67



MUESTRAS DE SANGRE

MUESTRAS DE ORINA

N Lectural Lectura2 Lectura3 Lecturg Lectural Lectura2 Lectura3 Lecturq
Promedio Promedio
31 0,084 0,083 0,088 0,085 0,119 0,118 0,124 0,120
32 0,047 0,054 0,051 0,051 0,055 0,061 0,059 0,058
33 0,097 0,097 0,103 0,099 0,103 0,103 0,109 0,105
34 0,090 0,091 0,086 0,089 0,100 0,101 0,096 0,099
35 0,092 0,094 0,100 0,095 0,114 0,117 0,123 0,118
36 0,094 0,100 0,100 0,098 0,111 0,118 0,116 0,115
37 0,057 0,063 0,057 0,059 0,071 0,076 0,071 0,073
38 0,087 0,093 0,094 0,091 0,121 0,127 0,128 0,125
39 0,091 0,091 0,095 0,093 0,099 0,098 0,103 0,100
40 0,080 0,078 0,072 0,077 0,125 0,124 0,117 0,122
41 0,071 0,068 0,076 0,072 0,114 0,111 0,119 0,115
42 0,066 0,064 0,059 0,063 0,093 0,091 0,085 0,090
43 0,065 0,061 0,073 0,066 0,090 0,086 0,098 0,091
44 0,096 0,090 0,097 0,094 0,132 0,125 0,133 0,130

Nota. Fuente: Elaboracion propia
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