Recursos humanos e instrumentales en un laboratorio
toxicologico forense.

S. Garcia-Rodriguez y M.P. Giménez.

Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias Forenses. Departamento de Sevilla.
Avda. Dr. Fedriani s/n, 41080-Sevilla.

Resumen

El trabajo en un laboratorio de Toxicologia Forense ha de dar respuesta a los
requerimientos judiciales en el andlisis de sustancias toxicas o potencialmente toxicas en las
muestras forenses, como medicamentos, drogas de abuso, metales, plaguicidas, alcohol y
otros toxicos volatiles, etc. En Espafia el Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias
Forenses esta considerado centro de referencia en esta disciplina. Para llevar a cabo esta
labor especializada es indispensable que los recursos humanos y de instrumentacion
necesarios estén solidamente establecidos, garantizando la continuidad y la adaptacion
progresiva del laboratorio a los nuevos tiempos.
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Abstract

Human and instrumental resources in a forensic toxicology laboratory

The work developed in a forensic toxicology laboratory in response to the court
requirement consist of the analysis of poisonous or potentially poisonous substances in
forensic samples (drugs, drugs of abuse, metals, pesticides, alcohol and other volatile
substances, among others). In Spain, the National Institute of Toxicology and Forensic
Sciences is considered as a reference institution in this field. For this purpose, it is
necessary to stablish the human and instrumental resources in the way to guarantee the
laboratory continuity and adaptation to the future trends.
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Introduccion

La Toxicologia Forense es una de las disciplinas cientifico-técnicas que constituyen
las denominadas Ciencias Forenses y que situa a la Toxicologia en el servicio a la Justicia.
No es posible hablar sobre Toxicologia Forense sin hablar de la Toxicologia Analitica [1].
Esta involucra a las herramientas que proporciona la Quimica Analitica en la estimacion
cuali y cuantitativa de las sustancias de interés toxicoldgico presentes en los distintos tipos
de matrices.



Respecto al trabajo a desarrollar en los laboratorios de Toxicologia Forense, la
Sociedad de Toxicologos Forenses y la Academia Americana de Ciencias Forenses
(SOFT/AAFS), publicaron en 1991 unas directrices a seguir en dos areas fundamentales
(0ltima actualizacion en 2002 [2]): la Toxicologia Forense Post-Mortem, en la que se
determina la ausencia o presencia de sustancias potencialmente toxicas que hayan podido
contribuir a la muerte de un individuo y la denominada “Human Performance Toxicology”,
que determina la ausencia o presencia de alcohol, drogas o sustancias psicoactivas que
puedan afectar a la capacidad cognitiva humana (influencia del alcohol y de las drogas en la
conduccién y en el medio laboral).

La Toxicologia Forense en la actualidad se ha abierto a otros campos de trabajo
acordes con los problemas legales que se plantean en nuestra sociedad, como la
contaminacion medioambiental, el andlisis de drogas procedentes del mercado ilicito y el
estudio del consumo reciente y del consumo cronico de estas sustancias. El trabajo en el
laboratorio quimico-toxicoldgico por tanto ha de dar respuesta en estos campos, aun mas si
esta integrado en un centro considerado de referencia en Toxicologia como es en Espaiia el
Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias Forenses (R.D. 862/1998 [3]). En ¢l se
desarrollan una gran variedad de métodos analiticos para poner de manifiesto la presencia o
ausencia de sustancias toxicas o potencialmente toxicas en las muestras forenses. Para
llevar a cabo esta labor especializada es indispensable que los recursos humanos y de
instrumentacion necesarios estén sdlidamente establecidos, garantizando la continuidad y la
adaptacion progresiva del laboratorio a los nuevos tiempos.

Investigacion quimico-toxicologica en el Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias
Forenses

El Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias Forenses (INTCF) es un 6rgano
técnico adscrito al Ministerio de Justicia, cuya mision es auxiliar a la Administracion de
Justicia y contribuir a la unidad de criterio cientifico y a la calidad de la pericia analitica,
asi como al desarrollo de las ciencias forenses (LOPJ 19/2003, [4]). Es laboratorio de
referencia en materia de analisis toxicologico-forense, con funciones de asesoramiento,
formacion, elaboracion de métodos normalizados, organizacion de programas de calidad,
ejercicios interlaboratorios, etc [3]. Estd compuesto por tres Departamentos situados en
Madrid, Barcelona y Sevilla y una Delegacion de éste ltimo en Canarias. En los Servicios
que los integran se desarrolla el trabajo correspondiente a distintas disciplinas de las
Ciencias Forenses: Servicios de Quimica, Histopatologia, Biologia, Valoracion
Toxicologica y Medio Ambiente, Garantia de Calidad, Informacion Toxicologica (o
Toxicoldgica Pericial), Criminalistica y Drogas de Abuso, los dos tltimos s6lo en el
Departamento de Madrid.

En el Servicio de Quimica (y en el de Drogas de Abuso) es donde se desarrolla
fundamentalmente la Toxicologia Analitica Forense, cuyos principales campos de trabajo
se exponen en la Figura 1.
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Figura 1. Sustancias a investigar en los distintos campos de trabajo en Toxicologia
Forense (INTCF).

La investigacion quimico-toxicoldgica en casos post-mortem (Fig. 1, primer
apartado) es el campo de trabajo donde la Toxicologia Forense se enfrenta al reto de ser
capaz de detectar un mayor nimero de sustancias [2], investigaciones que se aplican
igualmente a los casos de intoxicaciones.

Respecto al area de trabajo denominada por las directrices de la SOFT/AAFS como
“Human Performance Toxicology” [2], los apartados segundo y tercero de la Fig. 1
muestran la investigacion de sustancias psicoactivas (alcohol, drogas de abuso y
medicamentos psicotropos), por su condicion de modificadores de la capacidad de
percepcion, estado de alerta, comportamiento y actuaciones de un individuo. El control de
estas sustancias estd obligado por la Ley en casos de accidentes de trafico o en la
conduccién siempre que la autoridad competente lo estime necesario [5]. También en el
ambito laboral, la posibilidad de realizar andlisis toxicoldgicos para determinar el consumo
de alcohol y de drogas esta contemplado en la legislacion espaiola [6], aunque esto plantea



problemas fundamentales de orden moral, ético y juridico, de ahi que haya que determinar
cuando sea justo y apropiado realizarlos.

En los apartados cuarto y quinto de la Fig. 1 vemos la interrelacion que puede
producirse entre la Toxicologia Forense y otras ramas de la Toxicologia, como es el caso de
la Toxicologia Clinica, ya que los medios instrumentales que se necesitan para la
monitorizacion de medicamentos a nivel terapéutico son similares a los que debe haber en
un laboratorio de Toxicologia Forense y a veces no se dispone de ellos, por lo que es
frecuente que se analicen también casos clinicos que puedan originar apertura de una
Diligencia Judicial. Respecto a la contaminacién ambiental, area de trabajo por desgracia
en aumento en nuestros tiempos, la Toxicologia Forense se ve también involucrada junto a
la Ecotoxicologia, tras derivacion a la via judicial. Igualmente puede ocurrir con la
Toxicologia Reguladora, al requerir métodos analiticos sensibles y fiables para muestras de
alimentos, aguas, etc, que pueden acarrear consecuencias legales tras afectacion de
individuos expuestos.

Por ultimo, en casos de incautaciones de estupefacientes, a veces acompanan
muestras como medicamentos o sustancias de la misma apariencia, desconocidas, en las
que se solicita la investigacion de su composicion.

En todos los casos es muy importante disponer de informacion del historial para
orientar las investigaciones, como por ejemplo conocer las circunstancias de la muerte, los
tratamientos a que estuvieran sometidos los individuos, en especial los que han pasado por
hospital antes de morir, etc.

Muestras de interés forense

Las muestras son de naturaleza muy amplia, lo que incidira directamente en los
métodos analiticos de tratamiento y extraccion, que se estableceran acordes con cada tipo
de muestra:

B Bioldgicas, de origen humano (o animal):

— Fluidos: Sangre, suero o plasma, orina, contenido gastrico, humor vitreo,
bilis, liquidos pleural, ascitico, nasal, etc.

— Fragmentos de visceras: Higado, rifion, cerebro, bazo, intestino, etc.
— Cabellos
B Otras muestras incautadas:
— Aljjos
— Sustancias solidas o liquidas desconocidas etc.
— Medicamentos
— Alimentos
— Plantas

— Objetos: utensilios, telas, etc.



Cada tipo de muestra bioldgica puede aportar informacion acerca de la presencia de
alglin toxico concreto o de sus metabolitos en el organismo, teniendo en cuenta los tiempos
de vida media de eliminacion, el volumen de distribucién, la afinidad del téxico por los
distintos tejidos, etc. La sangre, el suero o el plasma, son las muestras de eleccion en
general para las investigaciones, ya que la sangre es el fluido que se encarga de distribuir
las sustancias por todo el organismo. Esto no quiere decir que sea la muestra mas
informativa, ya que muchos toxicos desaparecen pronto de ella.

En casos de intoxicaciones o muertes por envenenamiento, la muestra de contenido
gastrico puede ser de gran utilidad, ya que a veces contiene restos de comprimidos o
liquidos de pH inusual que orientan la investigacion. También es de gran utilidad la
remision de contenedores que hayan podido ser usados por el individuo como jeringuillas,
canulas o tubos para inhalar gases, medicamentos, liquidos o polvos que se encuentren en
las proximidades, incluso aunque estén contenidos en envases etiquetados. En casos de
muertes subitas de recién nacidos, el contenido intestinal o meconio posee la ventaja de
aportar informacion de las sustancias que se han absorbido en los Ultimos meses de
gestacion.

En muestras procedentes de autopsias, érganos como el higado, rifion o la bilis
pueden ser muy informativos, pues se encuentran altas concentraciones de algunos toxicos.
El humor vitreo, muestra bien preservada en el interior del globo ocular, es sobre todo util
en casos de muertes por quemaduras, traumatismo intenso o caddveres en muy mal estado;
ademas no estd sujeto a redistribucion post-mortem. El tejido cerebral es 1util para la
deteccion de sustancias psicoactivas que acttien sobre el Sistema Nervioso Central.

En casos de investigacion del consumo reciente de drogas en individuos vivos, la
muestra de orina es muy importante, al excretarse en ella los principios activos y/o sus
metabolitos. Para investigacion del consumo crénico, la muestra de cabello es la tnica
capaz de aportar esta informacion, ya que las drogas de abuso se mantienen en el pelo y no
sufren metabolismo. Es ademés una muestra dificil de adulterar, aunque existe riesgo de
contaminacion externa.

Recursos humanos. Cadena de Custodia

El laboratorio quimico-toxicologico requiere una amplia plantilla de personal
especializado, jerarquizada y bien formada en las distintas tareas a desempenar y debe
funcionar como una cadena de responsabilidades bien engarzada desde el momento en que
las muestras llegan al centro de trabajo -cadena de custodia.

El objetivo de la cadena de custodia es evitar los errores que no estan relacionados
con el método analitico; debe constituirse antes de que las muestras lleguen al centro, justo
en el momento en el que se toma la muestra, e incluye las etapas de preparacion de éstas y
el transporte. A veces, los dictdmenes judiciales que se emiten con los resultados obtenidos
en las investigaciones, pueden estar sujetos a impugnaciones legales acerca de su veracidad,
si bien no por razones analiticas, si porque las muestras dejen algin margen de duda acerca
de la identificacion de las mismas, como pertenecientes al sujeto bajo investigacion.

Por tanto, todo lo que le ocurre a una muestra, desde que entra en el laboratorio,
antes, durante y después de su analisis, debe estar perfectamente documentado. Los medios



informaticos juegan un importante papel en los mecanismos de control que se establezcan y
todo ello estara supervisado por el Servicio de Garantia de Calidad.

Respecto al personal de los laboratorios de Toxicologia Forense, las directrices de la
SOFT/AAFS definen las labores a realizar por el Director del laboratorio y del resto del
personal de plantilla [2]. El Director debe ser una persona cualificada con formacion
académica y experiencia reconocidos para asumir las responsabilidades de caracter
organizativo, formativo, de investigacion, de control y administrativo. Supervisara la
formacion del personal y el programa de garantia de calidad que respalde los resultados de
los informes emitidos. Las directrices también destacan, dada peculiaridad de los
laboratorios de Toxicologia Forense en cuanto a que se trabaja con sustancias controladas
por la Ley y que los resultados generados son esenciales para el sistema judicial criminal,
que el director debe hacer razonables esfuerzos en asegurar que el personal encuentre
motivaciones €ticas y morales elevadas, para el mejor desempefio de sus funciones. Las
directrices recogen también requisitos minimos de personal con los que el laboratorio debe
contar, por ejemplo con una persona que pueda actuar en el lugar del Director cuando sea
necesario, con entrenamiento y experiencia suficientes para estar familiarizado con tramites
administrativos y procedimientos analiticos. Podria supervisar el trabajo del personal de
laboratorio y ser capaz de realizar las discusiones cientificas de los resultados analiticos. El
personal técnico debe ser capaz de realizar una gran variedad de procedimientos analiticos
para las drogas de abuso, el alcohol y otras sustancias de interés toxicologico. Deben
supervisar el trabajo de los técnicos menos experimentados y pueden tener
responsabilidades de alguna seccion dentro del laboratorio. Por ultimo, el personal auxiliar
de laboratorio debe poseer experiencia en la realizacion de algunos analisis y desempefar
tareas especificas.

Acorde con estas directrices, el personal que presta servicios en el INTCF esta
constituido por Funcionarios de los Cuerpos Especiales de Facultativos, Técnicos
Especialistas de laboratorio y Ayudantes de laboratorio. Pueden estar destinados también
Funcionarios de otros Cuerpos como Médicos Forenses y de escalas Administrativas y
Auxilio Judicial, ademas de personal laboral [4]. Los deberes del toxicologo forense, son
asumidos por el Cuerpo de Facultativos del INTCF e incluyen la realizacion de los andlisis
cualitativos y cuantitativos de las sustancias presentes en las muestras forenses y la
elaboracion de dictamenes con la interpretacion de los hallazgos analiticos, que en los casos
de investigaciones postmortem, es una labor conjunta entre toxicologos y patologos.

Como ejemplo de funcionamiento de la cadena de custodia de muestras y
expedientes dentro del INTCF, la Fig. 2 resume la interrelacién del personal, acorde con
sus funciones, desde que la muestra llega al Instituto hasta que se emite el resultado, se
almacenan las muestras que quedan en custodia y se archivan los expedientes.
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Figura 2. Ejemplo de cadena de custodia en el INTCF, supervisado por el Servicio
de Garantia de Calidad.

Cuando las muestras se recepcionan en el Instituto, el personal del Registro
(Facultativo, Ayudantes de Laboratorio y personal subalterno-mozos) comprueba si se han
observado las Normas de Preparacion y Remision de Muestras [7] y si vienen acompaifiadas
correctamente de oficios judiciales o formularios de los Institutos de Medicina Legal
(IML). A continuacion se etiquetan, se describen detalladamente y quedan registradas en
una base de datos informatizada, asi como cualquier informacion aclaratoria recabada
telefébnicamente. Se inician asi los expedientes y se da parte a los distintos Servicios, donde
el Jefe organiza el trabajo del laboratorio y se almacenan temporalmente las muestras. Debe
quedar constancia del personal del laboratorio que recepciona las muestras (Técnico
Especialista o Ayudante) mediante firma, haciéndose responsable de su conservacion
adecuada hasta su andlisis. En el laboratorio, los Técnicos Especialistas y los Ayudantes
aplicaran los Procedimientos Normalizados de Trabajo (PNT) adecuados para el procesado
de las muestras, responsabilizandose de la cantidad de muestra sobrante hasta la
finalizacion de los analisis. Entregaran los extractos de las muestras a los Facultativos para
su analisis, con quienes se discutiran las incidencias, junto al Jefe del Servicio. Los
resultados de las investigaciones se revisaran con la Direccion y se emitiran los dictdmenes,
que tras labores de Secretaria y de Registro se enviaran al Juzgado y a los IML. Las
muestras se custodiaran en el Instituto, bien conservadas, hasta que la autoridad judicial
autorice su destruccion, su devolucion al Juzgado o la realizacion de un contra-analisis por
otro Organismo.



Recursos instrumentales: Sistematica Analitica Toxicologica

La envergadura que debe tener un laboratorio de toxicologia, fue discutida en la
reunion conjunta de la OMS y la Federacion Mundial de Asociaciones de Centros Clinico-
Toxicologicos y de Centros de Control de Toxicos, en Ginebra en 1981 [8]. En ella se
establecieron diferentes niveles de laboratorios acorde con su grado de equipamiento:

- Laboratorio de nivel primario: Instalados en los centros sanitarios, con
equipamiento y personal minimos, capaces de desarrollar técnicas analiticas cualitativas
(inmunoensayo, colorimétricas, cromatograficas,...) para las sustancias que con mayor
frecuencia produzcan intoxicaciones en la localidad. Pueden originarse problemas al
emplear métodos rapidos de analisis, que no aislen al toxico de la matriz de la muestra,
causando interferencias y reacciones cruzadas en los inmunoensayos.

- Laboratorios de nivel intermedio: Ubicados en catedras universitarias, centros de
medicina del trabajo, etc, y disponen de espectrofotometros de UV, de absorcion atomica y
cromatografos capaces de realizar analisis cuantitativos con una cierta especializacion.

- Laboratorios de nivel superior: Correspondiente a un verdadero centro de
Toxicologia, con instrumentacidon cientifica potente, como la espectrometria de masas, y
capacitados para realizar sistematicas analiticas toxicoldgicas generales y actuar como
centros de referencia de los anteriores.

Una Sistematica Analitica Toxicologica (SAT) puede definirse como el conjunto de
procedimientos analiticos, concisos, bien planeados, encaminados a poner de manifiesto la
presencia o ausencia de sustancias de relevancia toxicologica, en una muestra determinada.
Comprende varias etapas:

1. Pretratamiento de las muestras: homogeneizacion, desproteinizacion, hidrdlisis
de conjugados, etc.

2. Extraccidon/Purificacion: extraccion liquido-liquido (LLE), en fase solida (SPE),
en el espacio en cabeza (HSE), microextraccion en fase solida (SPME), etc

3. Analisis Instrumental

Es deseable que la sistematica sea compatible con un elevado niimero de sustancias
potencialmente toxicas, aunque lo usual en un laboratorio de nivel superior es que para
abordar el analisis de sustancias de muy diversa naturaleza como medicamentos, drogas de
abuso, metales, plaguicidas, alcoholes, etc, se realicen mas de una SAT, pues existen
muchas sustancias no detectables mediante un tnico procedimiento. Los toxicos mas
numerosos son compuestos organicos que pueden poseer caracter acido, basico o ambos a
la vez, o ser sustancias neutras. Los toxicos mas volatiles (alcohol etilico, metilico,
etilenglicol, hidrocarburos derivados del petréleo y monoxido de carbono) requieren unos
procedimientos analiticos especiales y distintos también de la SAT para los toxicos
inorgéanicos (metales y aniones). Los diversos procedimientos analiticos se aplicaran segin
los requerimientos del caso forense.

Los recursos instrumentales en todo laboratorio de Toxicologia Forense deben
cubrir las siguientes areas:

- Técnicas de screening



- Técnicas analiticas confirmatorias
- Cumplimentacion de las Normas de Garantia de Calidad

Las técnicas analiticas de screening preliminar son analisis rapidos, no especificos,
para poner de manifiesto la presencia o ausencia de un grupo de analitos. Son orientativas,
por lo que siempre habrd que confirmar el resultado por una segunda técnica mads
especifica. Se aplican habitualmente a muestras de orina, dado su alto contenido en agua y
la baja concentracion de sustancias endogenas, por lo que es una muestra de facil manejo.
La mayoria de los toxicos se excretan en la orina, tanto en forma incambiada como
metabolizada, siendo por tanto util para la deteccion de los mismos durante un intervalo de
tiempo mas amplio que en sangre. Las técnicas que se utilizan fundamentalmente son los
inmunoensayos (EMIT, CEDIA, RIA) y la cromatografia en capa fina (TOXILAB™). Los
primeros van tomando mas relevancia al estar automatizados y no requerir usualmente
tratamiento previo de la muestra.

Como premisa fundamental en las areas cientificas y forenses, la deteccion o
identificacion inicial de una droga o sustancia toxica debe ser confirmada siempre que sea
posible por una segunda técnica basada en un principio fisico-quimico diferente. La técnica
de confirmacién por excelencia es la espectrometria de masas (MS). Las técnicas
instrumentales acopladas a ella como la cromatografia de gases (GC) o la cromatografia
liquida de alta resolucion (HPLC o LC) son las herramientas fundamentales para el analisis
toxicologico organico, que deben contar a su vez con una bateria de detectores idoneos para
realizar la cuantificacion de los distintos tipos de compuestos (GC-NPD, -ECD, -FID y LC-
DAD, -FLD). En algunos tipos de andlisis cromatograficos, si no es posible la confirmacion
en MS por no estar disponible, debe volver a analizarse la muestra en cuestion
introduciendo ademas una etapa extra de derivatizacion para modificar en buena medida la
retencion del analito. El andlisis toxicoldgico inorgénico, se realiza por espectrometria de
absorcion atomica (AAS), en sus modalidades de camara de grafito y de generacion de
hidruros volatiles, también por espectrometria de emision atdmica con acoplamiento de
plasma inductivo (ICP-AES) y mas recientemente con acoplamiento a la espectrometria de
masas (ICP-MS), no muy extendida aun, que supera a las anteriores en sensibilidad,
selectividad, precision y exactitud. En cuanto al andlisis toxicoldgico organico[9], el
enorme poder de identificacion de la GC-MS gracias a la existencia de extensisimas bases
de datos de espectros de impacto electronico, aun no ha sido igualado por ninguna otra
técnica. No obstante, la LC-MS ha ganado popularidad entre los toxic6logos analiticos tras
el desarrollo de interfases efectivas con ionizacidon a presion atmosférica, de electrospray
(ESI) e ionizacioén quimica a presion atmosférica (APCI), asi como por la gran versatilidad
de esta técnica en cuanto a compatibilidad con analitos de distinta naturaleza. Para su
aplicacion a la SAT necesita construir sus propias bases de datos espectrales con ionizacion
“blanda” o con colisiones inducidas (CID). Se ha transformado en la primera opcion para el
analisis de compuestos polares complementando asi a la GC-MS, aunque no esta disponible
aun en muchos laboratorios debido a su elevado coste.

Para la cumplimentacion de las Normas de Garantia de Calidad, la instrumentacion
debe satisfacer los requerimientos que se establezcan para la validacion de los métodos
analiticos, que son los requisitos estadisticos que deben cumplirse para que los resultados
gocen de la fiabilidad necesaria para ser aceptados en los ambitos cientificos y forenses.



Debe satisfacer también los criterios de reproducibilidad, contrastandose periddicamente a
través de ensayos organizados inter-laboratorios.

Conclusiones

Las dificultades que han de abordar los Laboratorios de Toxicologia Forense,
vienen predeterminadas normalmente por el compromiso de establecer un buen equilibrio
entre la celeridad con que en ocasiones ha de dar respuesta a los casos judiciales y mantener
un buen nivel de exhaustividad y rigurosidad en la analitica. En la misma direccion
aparecen las limitaciones economicas, que afectan tanto a la capacidad de mantener una
buena plantilla de profesionales, como a poder abordar una instrumentacion de buena
calidad, con las tecnologias mas adecuadas, modernas y eficaces.

El futuro que se prevé para los laboratorios de Toxicologia Forense, ira de la mano
del desarrollo de las Técnicas Analiticas, cada vez mas sensibles y resolutivas. Se
cosecharan asi mejores resultados analiticos acerca de sustancias quimicas complejas y sus
metabolitos. En cuanto al personal, el toxicologo forense no puede perder la perspectiva de
que es en primer lugar y mas importante, un analista con habilidades nicas que siempre
tendran extensas aplicaciones en nuestro entorno quimico.

La SOFT/AAFS afirman que el fruto de la maduracion de la Toxicologia Forense
como ciencia, puede advertirse hoy en dia en la proliferacion de las sociedades
profesionales y las juntas o consejos de certificacion en Toxicologia.
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