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Introduzione 

Il mondo delle droghe sta cambiando. 
La droga “cannibale” (catinoni sintetici), la droga “zombie”
(Krokodil), la droga “della pazzia” (Yaba), la droga “della crisi”
(Sisa), sono solo alcune delle nuove droghe che stanno facendo
il loro ingresso nel mondo degli stupefacenti. 
Se da una parte negli ultimi anni la prevalenza di cocaina,
eroina e anfetamine a livello mondiale è in leggero calo, dal-
l’altra si sta assistendo ad una diffusione “epidemica” di
nuove e più potenti sostanze psicoattive, con struttura chimi-
ca tra le più disparate, sintetizzate a casa o in laboratori clan-
destini, immesse sul mercato, soprattutto online, e reclamiz-

zate come innocue e in grado di indurre effetti estremamente
piacevoli. 
Gli effetti sono spesso intensissimi, non sempre piacevoli, in
alcuni casi devastanti. 
Grazie ai recenti sviluppi nella sintesi a basso costo di prodotti
chimici organici, allo scambio di informazioni attraverso social
network e forum dedicati (drugs forum) e alle opportunità di
marketing attraverso la rete, oggi cannabinoidi e catinoni sinte-
tici, fenetilamine, piperazine, sostanze ketamino- e PCP-simili,
triptamine, fentanili, nuovi oppioidi, analoghi azepanici, droghe
da stupro (date-rape drugs) sono disponibili su numerosi siti onli-
ne; queste e molte altre sostanze, non sempre regolamentate,
sono quindi legali e facilmente acquistabili anche da minorenni. 
L’EMCDDA, l’ente preposto al controllo europeo delle nuove
sostanze in circolazione, in gergo le chiama NPS (Novel Psy-
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Summary

� The world of drugs is changing. 
The “cannibal” drug (synthetic cathinones), the “zombie” drug (Krokodil), the “madness” drug (Yaba), the “cri-
sis” drug (Sisa), are just some of the new drugs that are making their entry into the world of drugs. 
While on the one hand the prevalence of cocaine, heroin and amphetamines worldwide has decreased slightly
in recent years, on the other hand we are witnessing an “epidemic” spread of new and more powerful psychoac-
tive substances, with the most disparate chemical structure, synthesized at home or in clandestine laboratories,
placed on the market, especially online, and advertised as harmless and capable of inducing extremely pleasant
effects. 
The effects are often intense, not always pleasant, in some devastating cases.
Better known as NPS (Novel Psychoactive Substances), they represent an emerging problem at an international
level, a constantly evolving phenomenon in which new molecules are continuously placed on the market not only
to satisfy new requests from consumers but above all to evade the controls that begin to be established in the var-
ious countries by updating the relevant legislation. 
Lacking analytical reference standards (non-existent or not easily available), the intoxications caused by NPS
are extremely difficult to recognize, and even more to treat. 
This article arises from the need to inform a wider public about the danger represented by these substances, to
make NPS known to sector operators (laboratory staff, emergency/emergency staff, health workers, researchers,
etc.) in order to to facilitate the analysis of unknown samples and to disseminate scientific data that are begin-
ning to emerge from clinical and preclinical studies on their toxic and pharmacological effects. �
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choactive substances), un acronimo per indicare tutte le sostan-
ze di abuso, sia in forma pura che in preparazioni, che sfuggono
ai controlli delle Nazioni Unite sui narcotici e sulle sostanze psi-
cotrope e che possono pertanto causare conseguenze devastan-
ti per la salute. 
Di queste, sono numerose le sostanze che inducono seri distur-
bi psichiatrici ma anche danni cardiaci, renali e respiratori, spes-
so e volentieri aggravati dal contemporaneo uso di alcol e altre
droghe. 
In casi estremi delirio paranoide, allucinazioni, coma, intossica-
zioni potenzialmente fatali, ma anche aggressività, ipertensione
e disturbi cardiovascolari. 
L’osservatorio europeo delle droghe ritiene che siano circa 88
milioni (il 25 per cento) i cittadini europei che almeno una volta
nella vita hanno fatto uso di sostanze illecite. 
Esse rappresentano un problema emergente a livello internazio-
nale, un fenomeno in costante evoluzione in cui nuove moleco-
le vengono continuamente inserite nel mercato non solo per
soddisfare nuove richieste da parte dei consumatori ma soprat-
tutto per eludere i controlli che cominciano ad essere istituiti nei
vari Paesi attraverso l’aggiornamento della normativa in materia. 
Mancando standard analitici di riferimento (inesistenti o non facil-
mente reperibili), le intossicazioni causate dalle NPS risultano
estremamente difficili da riconoscere, e ancora di più da trattare. 
Insieme all’International Narcotics Control Board, che dedica
grande attenzione a questa nuova minaccia per la salute pubbli-
ca, il Sistema Nazionale di Allerta Precoce per le droghe dal
2009 esegue un monitoraggio costante della comparsa di NPS in
Europa grazie alle segnalazioni provenienti dai suoi centri colla-
borativi (centri antiveleni, laboratori, tossicologie forensi, Forze
dell’Ordine, pronto soccorso), rilevando ad oggi circa 730
nuove sostanze circolanti anche difficilmente rintracciabili nei
liquidi biologici con i comuni test tossicologici.
Questo articolo nasce dall’esigenza di informare un più ampio
pubblico sul pericolo rappresentato da queste sostanze, far
conoscere le NPS agli operatori del settore (personale di labora-
torio, personale delle unità di emergenza/ urgenza, operatori
sanitari, ricercatori, ecc.) al fine di agevolare l’analisi di campio-
ni sconosciuti e divulgare i dati scientifici che cominciano ad
emergere da studi clinici e preclinici sui loro effetti tossici e far-
macologici. 
Ci è sembrato però non solo opportuno ma anche doveroso
richiamare l’attenzione su questo mondo sommerso, che sempre
più assumere i contorni della punta di un iceberg, e che non a
caso trova la sua massima espressione nel “deep web” – quella
parte del web che si trova in Internet ma non viene indicizzata
dai motori di ricerca. 
Si tratta di un fenomeno in costante evoluzione negli ultimi anni
che vede aumentare le nuove molecole immesse sul mercato,
perché se da una parte cresce la richiesta dei consumatori, dal-
l’altra è più facile così eludere i controlli dei vari Paesi costretti
ad aggiornare la normativa in materia. 
Impossibile fare studi su sostanze in continua modificazione e di
conseguenza è difficile riconoscere le intossicazioni causate
dalle NPS e di conseguenza trattarle. 
Gli effetti sulla salute fisica e mentale sono estremamente varia-
bili, data la vastità e la diversità delle molecole incluse in questa
definizione. 
Da un punto di vista farmacologico le NPS sono estremamente
eterogenee e le differenze di struttura chimica tra le singole
sostanze rendono la predizione degli effetti desiderati e avversi
dei rischi per la salute e degli eventuali interventi terapeutici
estremamente complessa. 
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Dal 2009 sono comparsi nel gruppo delle N.P.S., i nuovi oppioi-
di sintetici, molecole estremamente potenti che comportano una
seria minaccia per la salute pubblica. 
Si tratta di prodotti dalla notevole potenza (il fentanyl, per esem-
pio, capostipite di questa famiglia, ha un’azione circa 100 volte
maggiore rispetto a quella della morfina) che vengono utilizzati
sia per sé sia come adulteranti di partite di sostanze classiche,
soprattutto eroina, causando scie di decessi per overdose.

Il traffico illecito

Il traffico di droghe d’abuso e sostanze illecite continua a essere
un grave problema sociale; rappresenta inoltre un mercato in
continua evoluzione, tra vendite online (nel deep web ma non
solo) e nuovi prodotti di sintesi che comprendono un vasto
numero di sostanze psicoattive. 
Le rotte dei traffici illegali seguono percorsi anche di migliaia di
chilometri, toccando Stati diversi prima di raggiungere la desti-
nazione prefissata. 
L’UNODC, l’agenzia delle Nazioni Unite per il controllo della
droga e la prevenzione del crimine, pubblica ogni anno il
World Drug Report, una analisi dettagliata sui traffici e sugli
effetti che hanno a livello globale. 
Nel 2018 si è registrato un maggior utilizzo e interesse da parte
dei giovanissimi (15-24 anni) e degli over 50, con una maggior
predisposizione per le sostanze tranquillanti da parte delle
donne e di cannabis da parte degli uomini.

Nuove droghe: lo scenario europeo

Trattandosi però di traffici illegali e dunque clandestini, non è
sempre facile capire quanto siano estesi. 
I sequestri da parte delle forze dell’ordine ne rappresentano un
importante indicatore. 
Dai dati raccolti dallo European Monitoring Centre for Drugs
and Drug Addiction, l’agenzia UE di monitoraggio sul consumo
e la diffusione delle droghe d’abuso, la cannabis rappresenta, da
sola, il 70 per cento dei sequestri effettuati in Europa, in partico-
lare in forma di hashish, ossia la resina della pianta: nel 2016,
riporta la Relazione europea sulla droga 2018, sono state
sequestrate ben 424 tonnellate di hashish, tre volte i sequestri di
cannabis in foglie (la marijuana). 
Questo dato è in parte spiegato dal fatto che la resina è per lo
più importata dal Marocco, su lunghe distanze e attraverso i con-
fini nazionali, dunque è più facile che venga individuata e
sequestrata.
Sempre valutando i sequestri da parte delle forze dell’ordine,
qualche buona notizia riguarda l’eroina, l’oppiaceo più diffuso
sul mercato degli stupefacenti europeo: tra il 2002 e il 2014, si
legge nel report, la quantità di eroina sequestrata in UE è dimez-
zata, stabilizzandosi nel 2016 a 4,3 tonnellate sequestrate. 
Gli altri oppiacei e oppioidi (come la morfina o il metadone) rap-
presentano solo una piccola parte dei sequestri, sebbene si sia
registrato un aumento per quanto riguarda due oppiodi sintetici:
il tramadolo, che costituisce il principio attivo di alcuni farmaci
antidolorifici, e i derivati del fentanyl, usato in clinica per le ane-
stesie e per il trattamento del dolore. 
Questi ultimi destano particolari preoccupazioni perché, come
riporta il profilo della sostanza sul sito dello European Monito-
ring Centre for Drugs and Drug Addiction, il fentanyl è almeno
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80 volte più potente della morfina e il suo uso è già stato asso-
ciato a diverse morti sia in Europa che negli Stati Uniti. 
Sulle droghe stimolanti, invece, i mercati si dividono. 
Nei paesi occidentali e meridionali (tra cui Italia, Francia, Spa-
gna e Portogallo) la droga d’abuso più sequestrata è la cocaina,
quasi 80 tonnellate nel 2016 (un lieve aumento rispetto al 2015). 
E di una purezza in continuo aumento dal 2010; in effetti, si
legge nel report, quella analizzata nel 2016 è al più alto livello
di purezza registrato nell’ultimo decennio. 
L’Europa settentrionale e orientale sembra preferire invece amfe-
tamine, metamfetamine e MDMA. 
Le prime due sembrano essere prodotte direttamente in Europa
per l’uso interno. 
Una larga fetta di traffico riguarda poi le nuove sostanze psicoat-
tive, un mercato in perenne fermento. 
Solo nel 2017 sono state individuate in Europa 51 nuove sostan-
ze e, se il numero sembra alto, c’è da considerare che ne sono
state scoperte un centinaio all’anno nel 2014 e nel 2015. 
Non si sa con certezza da cosa dipenda questo calo, ma potreb-
bero aver contribuito i provvedimenti adottati per vietare i nuovi
prodotti e alle misure di controllo attuate in Cina, da cui proven-
gono queste sostanze. 
Tra queste si trova un po’ di tutto: cannabinoidi sintetici e cati-
noni sintetici, che da soli rappresentano l’80 per cento dei
sequestri di nuove sostanze del 2016, benzodiazepine e oppia-
cei, sempre sintetici. 
In Italia, le sostanze stupefacenti (vegetali e sintetiche) sono
elencati nelle tabelle del DPR 309/90 e vengono ritenute tali se
agendo a livello del sistema nervoso centrale ne alterano le nor-
mali attività provocando ad esempio euforia, alterazione o son-
nolenza.

Metaboliti e marker specifici

L’identificazione delle sostanze d’abuso nei campioni biologici
avviene con indagini di laboratorio che possono avere due ambi-
ti di applicazione differenti: clinico-diagnostico e/o medico-
legali. 
In base al tipo di sostanza ricercata e alla finalità richiesta, si uti-
lizzano campioni biologici differenti. 
Il sangue, ad esempio, è la matrice d’elezione per valutare il
consumo attuale di una determinata sostanza, mentre per con-
trolli nel lungo periodo, nell’ordine dei mesi, si ricorre all’esame
della matrice cheratinica (cioè il capello). 
Nell’urina, invece, è possibile ritrovare i metaboliti che confer-
mano l’utilizzo di una sostanza negli ultimi giorni, fino a un
massimo di due o tre settimane, a seconda della molecola.
Una persona che viene accompagnata al pronto soccorso, sia da
un privato che dalle forze dell’ordine, perché sotto effetto di una
sostanza psicotropa, per prima cosa viene visitata dal medico,
che effettuerà una diagnosi sulla base dell’aspetto fisico-compor-
tamentale del soggetto, valutando ad esempio la presenza di
stati di euforia, alterazione e sonnolenza, difficoltà a rimanere in
equilibrio, presenza di pupille dilatate, tremori, vomito e coma. 
Si esegue quindi un esame del sangue per cercare i marker spe-
cifici di sostanze come cannabinoidi, cocaina, oppiacei, amfeta-
mine e droghe sintetiche.
Questo tipo di analisi, definito di screening, non ha valore medi-
co legale ma fornisce informazioni utili agli operatori sanitari in
modo che possano adottare un adeguato trattamento terapeuti-
co, specialmente se c’è rischio di overdose. 
Se lo screening risulta positivo, comunque, gli esami proseguono. 
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«Dopo aver adottato misure che garantiscano l’autenticità del
campione biologico prelevato, vengono effettuate le indagini di
laboratorio sulle varie matrici, sangue, capelli e urina, utilizzan-
do una particolare metodologia, la cromatografia accoppiata
alla spettrofotometria di massa, l’unica che dà la garanzia di
ottenere, in un periodo di tempo compreso tra i due giorni e la
settimana, risultati attendibili ai fini di legge». 
Risultare positivi alle sostanze d’abuso con questi esami ha
importanti risvolti medico legali, soprattutto in caso di incidenti
stradali come previsto dall’articolo 186 e 187 del codice della
strada.
Tutti gli accertamenti medico legali seguono una procedura che
prende il nome di “catena di custodia” che consente attraverso
opportuna modulistica, firme e buste chiuse sigillate, di determi-
nare senza errori che i campioni prelevati, le indagini effettuate,
il referto prodotto, siano relativi a quella specifica persona.

La matrice cheratinica

La Tossicologia forense studia le sostanze, prevalentemente chi-
miche, che sviluppano azione tossica sull’organismo, applican-
do metodi specifici di indagine sulla loro natura. 
È una branca della medicina legale che, in tempi più recenti, ha
acquisito una importanza rilevante. 
Proprio per la complessità delle metodiche e delle procedure
analitiche, questa tipologia di analisi è di competenze di pochi
centri specializzati. 
La diagnostica tossicologica infatti per una serie di fattori, anche
di natura legislativa, assume sempre più un carattere preventivo
oltre che clinico/medico-legale.
I capelli sono la matrice biologica su cui maggiormente si è foca-
lizzato l’interesse della ricerca internazionale in tema di analisi
di sostanze stupefacenti. 
Il motivo che ha portato ad utilizzare matrici non convenziona-
li nelle analisi tossicologiche risiede soprattutto nella possibilità
di incrementare la finestra di tempo in cui la sostanza d’abuso è
rilevabile. 
Infatti, se la sostanza d’abuso è rilevabile per alcune ore nel san-
gue, la stessa lo è per alcuni giorni nell’urina e per alcuni mesi
o anni nei capelli; nella parte prossimale del capello, quella cioè
vicina alla cute, è possibile rilevare una esposizione temporal-
mente vicina al prelievo, mentre spostandosi nella parte distale,
alla punta, si determina una esposizione passata. Ricordando
inoltre che la velocità di crescita del capello varia da 0,8 a 1,2
cm al mese, con una media intorno ad 1 cm/mese, l’analisi dei
segmenti della lunghezza di 1 cm potrebbe fornire, in teoria, l’e-
sposizione avvenuta in ogni singolo mese. 
La possibilità di una correlazione tra l’analisi segmentale del
capello e l’esposizione mensile può essere problematico a causa
di diversi fattori come ad esempio la crescita non sempre costan-
te del capello. 
Infatti, ogni bulbo pilifero (e quindi anche del capello) possiede
un proprio ciclo di crescita distribuito nel seguente modo: uno
stadio di crescita detto anagen (l’unico stadio in cui avverrebbe
l’incorporazione delle droghe), della durata variabile da 2 a 7
anni, uno stadio intermedio detto catagen (2 settimane circa) e
uno stadio di riposo detto telogen di 3-4 mesi. 
Questa crescita irregolare comporta dei limiti teorici nella valu-
tazione del significato della presenza di una droga in un certo
punto della intera lunghezza di un capello. 
Possiamo quindi concludere che la matrice cheratinica permet-
te con chiarezza l’individuazione della esposizione media negli
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ultimi mesi, mentre il rilievo dell’esposizione mensile risulta di
più difficile interpretazione. 
Tali difficoltà aumentano quando il campione è costituito da peli
pubici ed ascellari, che non hanno un ritmo di crescita costante
come i capelli; in tal caso una positività alle sostanze stupefa-
centi, in considerazione del già esposto ciclo del pelo, si ritiene
possa essere attribuito ad un periodo compreso nell’anno ante-
cedente al prelievo. 
Ricordiamo infine che i markers dell’abuso di droga nella matri-
ce cheratinica possono essere diversi da quelli presenti nelle
urine: nel caso della cocaina, nelle urine è presente quasi esclu-
sivamente la benzoilecgonina, mentre nei capelli è la cocaina la
sostanza più abbondante (rapporto cocaina - BEG 10:1), lo stes-
so per la 6-monoacetilmorfina, marker principale dell’assunzio-
ne di eroina che si reperta nei capelli, mentre nelle urine è pre-
sente il suo metabolita morfina.
Oggi, grazie ai numerosi progressi in campo scientifico, è possi-
bile eseguire indagini tossicologiche su differenti matrici biolo-
giche come sangue, saliva, sudore, urine e capelli che ci permet-
tono di capire se un soggetto ha assunto droghe, quando le ha
assunte e per quanto tempo.
L’esame di elezione è sicuramente l’analisi del capello e dei peli. 
È infatti noto ormai da tempo che le sostanze stupefacenti e i
loro metaboliti si incorporano nella matrice cheratinica durante
il processo metabolico e ivi permangono per lunghi periodi di
tempo. 
È infatti vero che conoscendo la crescita del capello, che è in
media 1 cm al mese e prelevando segmenti noti, si può risalire
al periodo di assunzione. 
Tale accertamento oltre che essere tra i più affidabili, in quanto
si avvale delle più avanzate tecnologie diagnostiche, elimina la
possibilità di adulterazione del campione, e permette un prelie-
vo non invasivo nel pieno rispetto della privacy dell’individuo. 
L’analisi trova oggi largo impiego per accertamenti medico-lega-
li quali commissione medica per patenti, casi di adozione o per
l’acquisizione del porto d’armi, ma sempre più frequentemente
arrivano, presso il nostro centro, genitori che vogliono accertare
lo stato dei propri figli; infatti il periodo più complicato per i
ragazzi è sicuramente l’adolescenza; in questa fascia di età fat-
tori quali noia, curiosità, spirito di emulazione, o il voler appa-
rire più grandi, portano sempre più spesso i nostri figli a contat-
to con la droga.

L’Importanza della ricerca su matrice cheratinica
delle NPS

Le Nuove Sostanze Psicoattive (NPS, New Psychoactive Substan-
ces) sono un eterogeneo ed esteso gruppo di molecole di natura
sintetica, caratterizzate da proprietà farmaco-tossicologiche par-
ticolarmente pericolose per la salute dei consumatori.
La diffusione delle NPS è un fenomeno che sta assumendo
dimensioni sempre più imponenti sia su scala mondiale che
nazionale (in Italia sono già stati identificati circa 70 casi di
intossicazione acuta correlati all’assunzione di NPS, con conse-
guente accesso dei soggetti nei reparti di pronto soccorso).
Dal 2009 il Sistema Nazionale di Allerta Precoce per le droghe
esegue un monitoraggio costante per controllare la comparsa e
la diffusione sul territorio italiano delle NPS e, ad oggi, sono
state identificate circa 360 nuove sostanze psicoattive, tra le
quali si ricordano i cannabinoidi sintetici ed i catinoni, le fene-
tilammine, le piperazine, le triptamine, ecc.
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Tali nuove sostanze rappresentano, per i laboratori di Tossicolo-
gia Forense, una rinnovata sfida scientifica, poiché le analisi da
espletare non possono più essere circoscritte solo alle categorie
chimico-farmacologiche di interesse predefinito, ma devono
essere in grado di indagare un numero elevato di sostanze in
costante e rapido aumento.
Le difficoltà di caratterizzazione analitica delle NPS risiedono
non solo nella mancanza di standard analitici di riferimento (ine-
sistenti o non facilmente reperibili), ma anche nella scarsa dispo-
nibilità di letteratura specialistica e di metodi di riferimento e,
non da ultimo, nella limitata diffusione di metodologie ad oggi
disponibili idonee a questo scopo.
È ormai noto come negli ultimi anni si stia assistendo all’intro-
duzione sempre più massiccia sul mercato di una nuova gamma
di prodotti che mimano gli effetti delle droghe d’abuso tradizio-
nali. 
La grandissima maggioranza di queste nuove sostanze psicoatti-
ve (NSP) sono riconducibili a due classi principali: i cannabinoi-
di sintetici e i catinoni sintetici. 
Entrambe annoverano svariati composti che, attraverso piccole
modifiche della struttura chimica e della procedura di sintesi,
rendono complessi i controlli di laboratorio e ritardano la loro
stessa inclusione fra le sostanze di consumo illecito. 
I cannabinoidi sintetici, talvolta venduti su internet o negli smart
shops come incensi o profumatori ambientali, rappresentano le
NSP più diffuse a livello mondiale, al punto che sono stati già
riportati numerosi casi di intossicazione, anche sul territorio ita-
liano. Analogamente, i catinoni sintetici vengono distribuiti sul
mercato on-line e spesso camuffati come sali da bagno o fertiliz-
zanti, ma sono in realtà assunti dall’utilizzatore, per lo più per
via nasale, in virtù dell’elevata azione stimolante. 
Anche per i catinoni sintetici gli effetti collaterali a livello neuro-
logico e cardiovascolare possono essere estremamente critici. 
La difficoltà di riconoscimento analitico delle NSP nei campioni
biologici limita drammaticamente la possibilità di comprendere
la reale diffusione di questi composti sul territorio, così come la
relazione tra utilizzo di NSP e incidenti stradali o sul lavoro. 
Tale difficoltà è dovuta alla molteplicità delle loro strutture chi-
miche, alla scarsa disponibilità degli standard puri di riferimen-
to, in particolare dei metaboliti; alla scarsa disponibilità e rapi-
da obsolescenza di kit immuno-chimici con cui eseguire scree-
ning ad ampio spettro, alla rapida biotrasformazione di gran
parte delle NSP, per cui spesso i loro metaboliti da ricercare
nelle urine non sono noti. 
Di conseguenza, almeno per i cannabinoidi sintetici, la possibi-
lità di effettuare analisi di screening appare limitata, sia median-
te tecniche immunochimiche sia mediante LC-MS/MS. Diversa-
mente, la ricerca delle NSP in altre matrici biologiche, quali san-
gue o capello, appare meno problematica, in quanto vi si posso-
no ricercare le sostanze assunte anziché i loro metaboliti. 
In questi casi, la strategia analitica è altresì facilitata dalla più
ampia disponibilità di standard analitici, nonché dalla possibilità
di aggiornare i metodi analitici inserendo le nuove sostanze pro-
gressivamente introdotte sul mercato. 
Gli ambiti di intervento nei quali appare più urgente che i labo-
ratori di tossicologia forense applichino un’adeguata strategia
analitica per la determinazione delle NSP, sono essenzialmente
tre. 
Nei controlli svolti nel contesto dell’incidentalità stradale, l’as-
senza di dispositivi di screening “on-site” rende impraticabile la
possibilità di accertamento da parte delle Forze dell’Ordine; è
pertanto necessario che i campioni biologici vengano inviati ai
laboratori di analisi tossicologica che sono attrezzati a ricercare
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anche le NSP (quantomeno quelle già segnalate e più diffuse sul
territorio nazionale), e che non si limitano alla ricerca delle sole
sostanze stupefacenti tradizionali e dell’etanolemia. 
Il secondo ambito di interesse è quello lavorativo, dove il D.L. 81
del 9/4/2008 ha reso obbligatori i controlli periodici mirati al
riconoscimento dell’uso di sostanze stupefacenti sui lavoratori
che eseguano mansioni che comportano rischi nei confronti di
soggetti terzi. Benché le sostanze da ricercare sulla matrice uri-
naria, secondo specificazione di legge, siano quelle tradiziona-
li, emerge progressivamente il riconoscimento della possibilità
che i soggetti assuntori dismettano l’uso delle sostanze notoria-
mente ricercate, per passare al consumo delle NSP, al fine di non
risultare positivi ai controlli. 
Il terzo campo in cui i laboratori di tossicologia forense sono
chiamati a cimentarsi è quello degli esami eseguiti su soggetti
che vogliano ottenere il rinnovo o il reintegro della patente di
guida, di competenza specifica delle Commissioni Mediche
Locali. 
In questi casi, anche se spesso gli esami su urina sono ancora
parte del protocollo accertativo, l’attenzione è focalizzata sulla
matrice cheratinica. 
A seconda del contesto di applicazione, è evidente che le strate-
gie di analisi che comprendano le NSP vadano gestite in manie-
ra differente, anche in ragione della diversa tipologia di campio-
ne disponibile. 
L’analisi della matrice cheratinica consente invece la determina-
zione dei cannabinoidi sintetici, non biotrasformati, conseguen-
te ad un consumo reiterato nel tempo. 
Altro metodo quindi sviluppato e validato è basato sulla UHPLC-
MS/MS per la ricerca di cannabinoidi sintetici.

Conclusioni

A livello mondiale si sta assistendo ad una diffusione “epidemi-
ca” di nuove e più potenti sostanze psicoattive, con struttura chi-
mica tra le più disparate, sintetizzate a casa o in laboratori clan-
destini, immesse sul mercato, soprattutto online, e reclamizzate
come innocue e in grado di indurre effetti estremamente piace-
voli. 
Gli effetti sono spesso intensissimi, non sempre piacevoli, in
alcuni casi devastanti. 
Grazie ai recenti sviluppi nella sintesi a basso costo di prodotti
chimici organici, allo scambio di informazioni attraverso social
network e forum dedicati (drugs forum) e alle opportunità di
marketing attraverso la rete, oggi cannabinoidi e catinoni sinte-
tici, fenetilamine, piperazine, sostanze ketamino- e PCP-simili,
triptamine, fentanili, nuovi oppioidi, analoghi azepanici, droghe
da stupro (date-rape drugs) sono disponibili su numerosi siti onli-
ne; queste e molte altre sostanze, non sempre regolamentate,
sono quindi legali e facilmente acquistabili anche da minorenni. 
Meglio note come NPS (Novel Psychoactive Substances), esse
rappresentano un problema emergente a livello internazionale,
un fenomeno in costante evoluzione in cui nuove molecole ven-
gono continuamente inserite nel mercato non solo per soddisfa-
re nuove richieste da parte dei consumatori ma soprattutto per
eludere i controlli che cominciano ad essere istituiti nei vari
Paesi attraverso l’aggiornamento della normativa in materia. 
Mancando standard analitici di riferimento (inesistenti o non facil-
mente reperibili), le intossicazioni causate dalle NPS risultano
estremamente difficili da riconoscere, e ancora di più da trattare. 
Insieme all’International Narcotics Control Board, che dedica
grande attenzione a questa nuova minaccia per la salute pubbli-
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ca, il Sistema Nazionale di Allerta Precoce per le droghe dal
2009 esegue un monitoraggio costante della comparsa di NPS in
Europa. 
Le difficoltà nello sviluppare adeguati protocolli di screening per
le nuove sostanze psicoattive (NSP) limitano l’efficacia di molti
dei controlli che ricoprono un ruolo fondamentale nell’attività di
tutela della sicurezza pubblica, primi fra tutti quelli svolti nel
contrasto dell’incidentalità stradale e sui lavoratori che svolgono
mansioni a rischio per i soggetti terzi. 
Ne deriva una scarsa comprensione della reale diffusione delle
NSP sul territorio, ma anche una carente identificazione di sog-
getti che dismettano l’uso delle sostanze stupefacenti notoria-
mente ricercate, per passare al consumo di questi nuovi prodot-
ti illeciti. 
Il riconoscimento analitico delle NSP. 
Nei campioni biologici rappresenta quindi, per i laboratori di
tossicologia forense, una problematica di difficile soluzione ma
anche una necessità urgente. 
A seconda del contesto di applicazione, è evidente che le strate-
gie di analisi che comprendano le NSP vadano gestite in manie-
ra differente, anche in ragione della tipologia di campione dispo-
nibile. 
Nel caso dei catinoni sintetici, si affacciano all’attenzione del
tossicologo forense una varietà di situazioni che richiedono una
considerazione attenta e approfondita. 
Oltre ai preventivabili casi di falsa negatività in sede di scree-
ning, una possibilità di riconoscimento dei catinoni è offerta
dalla reattività crociata di molti kit immuno-metrici per la classe
delle amfetamine. 
Pertanto, appare necessario l’utilizzo di metodi di conferma che
comprendano anche le sostanze di tipo catinonico, in modo che
sia possibile identificare con certezza tutti gli stimolanti, sia di
vecchia sia di nuova generazione. 
Al tempo stesso, anche per i catinonici, è importante verificare
anamnesticamente che talune positività non siano ascrivibili al
metabolismo di farmaci lecitamente assunti. 
Nel caso dei cannabinoidi sintetici, data l’ampia varietà di pro-
dotti e il loro rapido metabolismo, nella maggior parte dei casi
incognito, è possibile focalizzarsi sulla ricerca delle sostanze
originariamente assunte, a patto che si sviluppino procedure
analitiche da applicare su matrici diverse dall’urina, quali san-
gue o capello, e si traggano ulteriori informazioni su ampie
popolazioni di soggetti. 
Nello scenario cambiato delle sostanze non ci si po’ non inter-
rogare che esista una percentuale significativa di soggetti che si
sottopongono agli esami per il rilascio o il rinnovo della patente
di guida, abbia avuto esperienze di uso saltuario o ripetuto di
queste nuove sostanze, talora di una varietà di cannabinoidi sin-
tetici. 
Appare quindi urgente che i laboratori si dotino di metodiche
aggiornate che includano le NSP, in modo da rendere più effi-
caci gli ambiti principali di intervento della tossicologia
forense. 
Diventerà sempre più importante il ricorso all’esame su matrice
cheratinica nei Ser.D. perché il razionale ed il vantaggio rispetto
all’esame urinario consiste nel: sottoporre la persona assistita ad
un esame diagnostico la cui invasività di procedura è pressoché
assente; l’operatore ha la sicurezza dell’appartenenza del cam-
pione biologico; la possibilità di alterare il campione sembra
essere molto difficile, nonostante la letteratura segnali negli ulti-
mi anni la presenza sul mercato on line di shampoo in grado di
adulterarlo. 
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L’alta specificità del test è in grado di determinare una maggior
affidabilità diagnostica con conseguente miglioramento della
specificità di trattamento; diminuisce la possibilità di esporsi a
rischio biologico per l’operatore; modalità di conservazione più
semplice e diminuzione dei carichi di lavoro.
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