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02/04/2019

Version Inicial del Procedimiento

004-2016

MME

02

02/04/2019

09/08/2019

Se actualiza listado de analitos,
controles y concentracion de analitos,
energias de colisién, aspectos
relacionados con Sistema de Gestion de
Calidad y criterios de aceptacidn.

003-2019

DAA

03

09/08/2019

21/02/2020

Se incluye lista de chequeo para uso de
equipo instrumental y se hace
referencia tiempos vy temperaturas
como aproximados y se reorganizd la
parte de analisis de equipo

instrumental.

022-2019

MME
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04

21/02/2020

14/10/2020

Cambio sales de extraccién y limpieza.
Cambio método y columna
cromatografica. Modificacién lista de
analitos.  Incorporacion  resultados
validacion.

002-2020

DAA

05

14/10/2020

18/01/2021

Cambio de procedimiento a LC/MS-2.
Incluir resultados de validacion .en el
equipo LC/MS-2 (orbitrap),. incluir
modificaciones en el procedifiento de
extraccion QUEChERS. Lista~devnuevas
sustancias detectadas en el\LC/MS-2.

010-2020

DAA

06

18/01/2021

01/03/2021

Cambio de limites administrativos para
algunos analitos, ' cambios en |la
preparacion del €quipo, se modifica el
procedimientofde \homogenizacion de
tejidos y se“deseribe la secuencia de
analisis.

001-2021

DAA

07

01/03/2021

03/08/2021

Cambios en preparacion de estandares
intern®s,~almacenaje de homogenizado
de tejidos y vigencia de la mezcla A.

005-2021

DAA

08

03/08/2021

29/04/2022

Cambios en reporte resultados vy
revision segun estandares de ANSI/ASB

012-2021

DAA

09

29/04/2022

12/05/23

Inclusidn uso del dilutor, eliminacidn de
termometro, inclusién de registros
segun observaciones auditoria interna

009-2022

DAA

10

12/05/23

18/10/24

Modificaciones al alcance sobre utilizar
el método con menos sustancias,
observaciones en la comparacion
espectral contra la biblioteca.

002-2023

DAA

11

18/10/24

09/05/25

Se unifica el material de referencia
incorporando drogas nuevas al CRM de
escrutinio, se eliminan mezclas de
solventes. Se cambia el nombre por
escrutinio en LC/MS-2

012-2024

DAA

12

09/05/25

Cambios por hallazgos de auditoria
interna y  revision general del
documento

004-2025

DAA
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ESCRUTINIO GENERAL EN MATRICES BIOLOGICAS POR P-DCF-ECT-TOX-32
QUEChERS-LC/MS-2

1 Objetivo.

El objetivo de este procedimiento es determinar simultaneamente drogas, medicamentos y plaguicidas de
importancia forense, pertenecientes a diversas familias de sustancias tales como: benzodiacepinas,
antipsicoticos, antidepresivos, estimulantes, anticonvulsivantes, anestésicos, antihistaminicos, plaguicidas
carbamatos y organofosforados, entre otros, en muestras de sangre, orina, contenido gastrico, humor vitreo,
musculo e higado de casos que por solicitud especifica o que segun el Listado de tipos de caso de la Seccion
de Toxicologia, versién vigente, lo ameriten.

2 Alcance.

Este procedimiento permite realizar la identificacion de las sustancias listadas en el Anexo 2, en muestras
de sangre, orina, humor vitreo, contenido gastrico y tejido, en aquellos~casos donde se requiera
especificamente o que corresponda segun el Listado de tipos de caso de larSeccidon de Toxicologia, version
vigente. El higado se emplea cuando no se recibe muestra de sangre y la,muestra de musculo se utiliza
cuando no se recibe ni sangre ni higado.

Esta metodologia es capaz de identificar mas de 100 analitos. El=nivel de confirmacion (confirmatorio o
presuntivo) del resultado del andlisis, la interpretacion de los hallazgos y la decisidon sobre la necesidad de
realizar mas analisis se basara en los criterios sefialados enda/version vigente del Procedimiento para el
Manejo General de casos en la Seccion de Toxicologia ForenSe. ‘Las caracteristicas de este método permiten
que sea utilizado como escrutinio o como método confirmatorio, dependiendo de lo que se requiera en los
casos a los que se aplique.

Cuando se apligue este procedimiento a un caso;“sewpodra reportar una parte de las sustancias segun lo
solicitado y la clasificacion del caso (por ejemplo;, solo una o dos sustancias, o solo las que son drogas de
abuso, o las que pertenecen a cierto grupo guimico).

A partir del método original que contiene=todas las sustancias se pueden crear otros métodos con menos
sustancias (lista de adquisicidon con menos‘analitos) manteniendo los parametros del método (ver anexo 7).
El tiempo de duracién del método modifieado puede ser recortado, si el tiempo de retencién de los analitos
que contiene lo permite, siemprey, cuando se mantenga la misma gradiente.

Idealmente, para la determinacion se requieren, muestras con un minimo de 0,5 mL de sangre anticoagulada
con oxalato de potasio y/presefvada con fluoruro de sodio. En el caso de muestras de orina, se utilizan
minimo 0,5 mL de matrizj. gue sean recolectadas y almacenadas en frascos de plastico o preservarse con
fluoruro de sodio. En el caso de humor vitreo se requerira al menos de 0,2 mL. Para tejido (higado o musculo)
se requiere al menos de 3 g de muestra y para contenido gastrico se debe utilizar un minimo de 0,2 g o mL
de muestra.

De los resultados de la validacion, se desprenden algunas acciones a tomar en cuenta a la hora de aplicar
el método:

- Utilice un blanco enriquecido especifico (preparado con sangre post-mortem para casos de sangre
post-mortem y preparado con sangre de vivos para casos de sangre de vivos) para calibrar las
respuestas en el equipo y al menos los estandares internos mencionados en Anexo 3 o similares,
para compensar el efecto de la matriz sobre la ionizacion.

- El tiempo maximo de permanencia de las muestras en el equipo, permite realizar un maximo de 50
inyecciones incluyendo blancos, muestras y controles.

- El método no puede diferenciar la efedrina de la pseudoefedrina por lo que en caso de presencia de
estas sustancias se debe reportar las dos posibilidades.

P-DCF-GCG-JEF-001-R3, Version 01
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-Las secuencias de analisis con muestras de sangre y orina se pueden realizar sin blancos de corrida en
medio de las muestras, para acortar los tiempos de corrida en el equipo, segun validacion de arrastre de

esta metodologia.

-Para el analisis de tramadol en sangre y orina, cuando se realice la comparacién del espectro de masas del
tramadol en los casos en los que se detecte venlafaxina, se debe reportar lo siguiente: “Se detecté una
sustancia con un espectro de masas que es similar tanto al Tramadol como a la desmetilvenlafaxina
(metabolito de la Venlafaxina) no pudiendo diferenciarse entre estas dos sustancias”

Los resultados obtenidos de la validacién en el equipo LC/MS-2 se presentan en el informe de validacién
correspondiente (3.2). Para un grupo particular de analitos se puede tener parametros de desempefio
diferentes a los establecidos en la validacién del método completo, siempre y cuando se respalden en
validaciones empleando esos parametros para ese grupo de analitos (por ejemplo, inyeccién sin blanco de
corrida entre muestras/controles si se valida de esta manera para un grupo de_analitos) (3.3).

El resumen de los resultados de la validacién de escrutinio en este equipo se”puede observar a continuacion:

Justificacion (indique de

Nombre del Criterio de ‘aceptacion |donde se toma el
parametro de Valor obtenido del parametro h teri ) |

validacion y-rechazo critério, —  €Jemplo
referencia bibliografica)

Limite de deteccidn |Los analitos presentan un tiempo de|Aceptado AFS Standard Board
retencion (TR) dentro de + 2,5 9% considerando que, | (ASB), American

para las tres pruebas realizadas en|para la norketamina, |National Standards

tres dias diferentes por tres/pérsonas | clordiazepdxido, Institute (ANSI).

diferentes. anfetamina, Standard Practices for

Para la comparacidon “contra la|metanfetamina, Method Validation in

biblioteca MS/MS se, obtuvo un SI|clonazepam y morfina|Forensic Toxicology.

mayor a 800 para“todos los analitos|debe realizarse resta ANSI/ASB Standard

en todas las matrices, excepto para
7-aminoclonazepam, buprenorfina,
alprazolamy diazepam y 7-
aminoflunitrazepam en donde se
tuvo una réplica con SI entre 653 vy
789 para”alguna de las réplicas en
alguna“de las matrices.

Para la fluoxetina, oxazepam,
temazepam y EDDP el SI estuvo
entre 413 y 787.
Para la
clordiazepoxido,
metanfetamina,

norketamina,

anfetamina,
clonazepam y
morfina se realizd la resta del
espectro al lado del pico
cromatografico para alcanzar el SI de
800.

del espectro al lado del
pico cromatografico
cuando sea necesario
para alcanzar el SI de
800 y que para la
fluoxetina, oxazepam,
temazepam y EDDP no
se alcanza el SI de 800
a nivel del LD por lo
que en este nivel debe
tomar el resultado
como presuntivo
cuando no se alcance
este SI.

036, First Edition, 2019.

Efecto de la matriz
sobre la ionizacidn

Para las sustancias MDMA, Cocaina,
LSD, Cocaetileno, Haloperidol vy
Propoxur se obtuvo un efecto de
matriz sobre la ionizacién menor al

Aceptado tomando en

cuenta que los
controles positivos
deben preparase

Scientific Working
Group for  Forensic
Toxicology (SWGTOX),
Standard Practices for
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25% para sangre post mortem,
sangre de vivos y orina y un %RSD
en el area relativa menor a 20% en
todas las matrices y niveles. Para las
sustancias Fenilpropanolamina,
Codeina, 6-Monoacetilmorfina,
Anfetamina, Escopolamina, MDA,
Hidrocodona, Metanfetamina,
Fentermina, Norketamina,
Benzoilecgonina, Atropina,
Ketamina, 2-CB,
Norbuprenorfina, Propanolol,
Fentanilo, Sildenafil, Buprenorfina,
Citalopram, Amoxapina, Paroxetina,
Biperideno, Hidroxialprazolam,
Desipramina, Protriptilina,
Imipramina, Carbofuran, Lorazepam,

MBDB,

Clonazepam, Metadona,
Clorpromazina, Sertralina,
Flunitrazepam, Nordiazepam,
Clomipramina, Tioridazina,

Diazepam y Etoprofos se obtuvo_un
efecto de matriz sobre la ionizaciéon
menor al 25% en sangre| post
mortem y sangre de vivos )y~ un
%RSD en el area relativa ‘menor a
20% para estas matrices‘en los dos
niveles. Estas mismas./sustancias
presentan un efecto™de matriz en
orina entre -50.y 70*% y un %RSD
en area relativa‘entre 4 y 59% en

orina.

Para_las sustancias Metilecgonina,
Acetaminofen, Efedrina-
Pseudeefedrina, Levamisol,

Dimetiltriptamina_(DMT), Estricnina,
PMMA, Mefedrona, MDEA, Zopiclona,

Tramadol, MDPV, Meperidina,
Bupropion, Desmetilclozapina,
Fenciclidina, Dextrometorfan,
Quetiapine, Midazolam,
Difenhidramina, Doxepina,
Prometazina, Promazina,
Carbamazepina, Hidroxicina,

Oxazepam, Verapamilo, Nortriptilina,
Amitriptilina, Tadalafil,
Trimipramina, Fluoxetina,
Fenamifos, Malation, Prazepam y

matriz especificos
(sangre post-mortem,
sangre de donador
vivo y orina) y que las
sustancias
doxylamina,
metilfenidato,
Diazinon, Hidroxi-
delta-9-THC, JWH-073
y JWH-018 se excluyen
del alcance del método
por sus efectos de
matriz e imprecision.

Method Validation in
Forensic Toxicology, J.
Anal. Toxicol. 2013;37:
452-474.,

P-DCF-GCG-JEF-001-R3, Version 01
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Carboxi-delta9-THC se obtuvo un
efecto de matriz sobre la ionizacién
menor al 25% en sangre de vivos y
un %RSD en el area relativa menor a
20% en esta matriz. Estos mismos
analitos presentan un efecto de
matriz entre -46 y 77 % en sangre
post mortem y un %RSD entre 3y 32
% en sangre post mortem y un
efecto de matriz entre -80 y 130 %
en orina con un %RSD entre 5 y 58
% en orina.

Para los analitos Lidocaina,
Clozapina, Mitraginina, Perfenazina,
Temazepam y Clobazam se obtuvo
un efecto de matriz sobre Ia
ionizacidon menor al 25% en sangre
post mortem y un %RSD en el area
relativa menor a 20% en esta matriz.
Estos mismos analitos presentan un
efecto de matriz entre -27 y 35 %_en
sangre de vivos con un %RSD mener
a 20 % en esta matriz y un efecto de
matriz entre -34 y 63 % en/orina“con
un %RSD entre 7 y 31%.

Para las sustancias Morfina,
Salbutamol, Hidromorfona, Atenolol,
Olanzapina, Oxicodona, Metomilo,

Doxylamina, Mirtazapina,
Metilfenidato) Zolpidem,
Risperidona; Venlafaxina,
Clorfeniramina, Clordiazepoxido,
Bronfeniramina, Hidroximidazolam,
EDDPy Duloxetina, Etizolam,

Diazinon, Hidroxi-delta-9-THC, JWH-
073 y JWH-018 se obtuvo un efecto
de matriz de entre -92 y 6889 % con
%RSD entre 4y 133 %.

Estudio de
interferencias

Para la interferencia de los analitos|Aceptado
sobre los estandares internos se
obtuvo: Para la Codeina_D3,
Cocaina_D3, Fentanilo_D5,
Clonazepam_D4 y Carboxi-delta-9-
THC_D3 no se obtuvo ninguna sefial
de interferencia. Para
anfetamina_D5, MDMA-D5,
Benzoilecgonina_D3,

Haloperidol_D4, Propoxur_D7 vy

AAFS Standard Board

(ASB), American
National Standards
Institute (ANSI).

Standard Practices for
Method Validation in
Forensic Toxicology.
ANSI/ASB Standard
036, First Edition, 2019.
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Diazepam_D5 se obtuvo una sefal,
pero mucho menor a la sefal
presente en las muestras con la
cantidad de estdndar interno
utilizado, siendo menor al 2%.

Para la interferencia de los
estandares internos sobre los
analitos no se produjo ninguna

interferencia significativa de los
analitos sobre los estandares
internos.

Para la interferencia de la matriz se
obtuvo que ninguno de los analitos
presentd interferencia por las
matrices probadas.

Estabilidad

Los analitos Metilecgonina, Morfina,
Salbutamol, Hidromorfona, Atenolol,
Acetaminofen, Sulpiride, Codeina,
Levamisol, Oxicodona, 6-
Monoacetilmorfina, Escopolamina,
MDA, Hidrocodona, Metanfetamina,
MDMA, Dimetiltriptamina_(DMT),
PMMA, Norketamina,
Benzoilecgonina, MDEA, ) Atropina,
Ketamina, Mefedrona,™ Lidocaina,
MBDB, Aminoclonazepam, Tramadol,
2-CB (Dimethoxy-
bromophenethy...), MDPV,
Aminoflunitrazepam, Zolpidem,

Meperidina, “LSD, Norbuprenorfina,
Bupropien/ Venlafaxina,
Desmetilclozapina, Clordiazepoxido,
Propanolol, Clozapina,
Dextrometorfan, Fentanilo,
Sildenafil, Quetiapine, Midazolam,
Buprenorfina, Amoxapina,
Haloperidol, Carbamazepina,
Paroxetina, Biperideno,

Hidroxialprazolam, Desipramina,
Protriptilina, Hidroxicina,
Carbofuran, Oxazepam, Lorazepam,

Clonazepam, Tadalafil,
Flunitrazepam, Temazepam,
Clobazam, Diazepam, Fenamifos,
Etoprofos, Prazepam, Estricnina,

Mirtazapina, Alprazolam y Etizolam

Aceptado
considerando que el
diazinon, JWH-073 vy
metilfenidato se deben
excluir del alcance del
método porque no
presentan buenas
sefiales en el equipo.

Solo se puede inyectar
de manera continua 50
inyecciones en el
equipo, si la cantidad
de corridas es mayor
una parte de los
extractos debe
mantenerse en
congelacién.

El hidroximidazolam vy
duloxetina deben
reevaluarse cuando se
corrija el filtro de m/z
O se aumente Ila
concentracion.

AAFS Standard Board

(ASB), American
National Standards
Institute (ANSI).

Standard Practices for
Method Validation in
Forensic Toxicology.
ANSI/ASB Standard
036, First Edition, 2019.
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son estables hasta 48 horas en el
automuestreador (18 °C).

Los analitos Fenilpropanolamina,
Efedrina-Pseudoefedrina,
Olanzapina, Anfetamina, Metomilo,
Fentermina, Zopiclona, Cocaina,
Risperidona, Clorfeniramina,
Cocaetileno, Bronfeniramina,
Fenciclidina, Difenhidramina,
Citalopram, Doxepina, Mitraginina,
Promazina, Prometazina, Propoxur,
Nortriptilina, Verapamilo,
Levomepromazina, Amitriptilina,
Metadona, Trimipramina,
Perfenazina, Clorpromazina,
Fluoxetina, Sertralina, Nordiazepam,
Clomipramina, Tioridazina, Malation,
Hidroxi-delta-9-THC, Carboxi-delta9-
THC, JWH-018, EDDP e Imipramina
son estables hasta 24 horas en el
autoinyector (18 °C)

Para las sustancias olanzapina,
risperidona y doxylamina se obttvo
alglin grado de inestabilidadvadas 24
horas con pérdidas entre'mas de 20
y 47%.

El diazinon, JWH-073% metilfenidato
se deben excluir “del alcance del
método pofquewio presentan buenas
sefiales,en €l equipo.

El hidroximidazolam y duloxetina no
se pudieron evaluar porque no se
detectaron bien.

Arrastre No se presenta ninguna sefal por Aceptado AAFS Standard Board
encima del LD después de la (ASB), American
inyeccion de una concentracion de 50 National Standards
veces el LD utilizando un blanco de Institute (ANSI).
corrida (fase movil) entre las Standard Practices for
inyecciones. Method Validation in

Forensic Toxicology.
ANSI/ASB Standard
036, First Edition, 2019.
Arrastre en drogas |No se presenta ninguna sefial por Aceptado AAFS Standard Board

de abuso

encima del LD después de la
inyeccion de una concentracion de 50

American
Standards

(ASB),
National
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veces el LD sin utilizar blanco de
corrida entre las inyecciones para
sangre de  vivos y sangre
postmortem.

Institute (ANSI).
Standard Practices for
Method Validation in
Forensic Toxicology.
ANSI/ASB Standard
036, First Edition, 2019

Precisidon en
parametros de
identificacion

Los analitos presentan una precision
en el tiempo de retencién con %RSD
de entre 0,02y 1,76 %.

Para la comparacion contra la
biblioteca MS/MS se obtuvo un SI
mayor a 800 para todos los analitos
en todas las matrices, excepto para
7-aminoclonazepam, buprenorfina,
alprazolam, diazepam y 7-
aminoflunitrazepam en donde se
tuvo una réplica con SI entre 653 y
789 para alguna de las réplicas en
alguna de las matrices.

Para la fluoxetina, oxazepam,
temazepam y EDDP el SI estuve
entre 413 y 787.
Para la
clordiazepdxido,
metanfetamina, clopazepam y
morfina se realizd, (la Jresta del
espectro al lado del pico
cromatografico paratalcanzar el SI de
800.

norketamina,
anfetamina,

Para la norketamina,
clordiazepdxido,
anfetamina,
metanfetamina,
clonazepam y morfina
debe realizarse resta
del espectro al lado, del
pico cromatografico
cuando seaghecesario
para alcanzaw/el’ SI de
800

Para) “la
oxazepam,
temazepam y EDDP no
se alcanza el SI de 800
a nivel del LD por lo
que en este nivel debe
tomar el resultado
como presuntivo
cuando no se alcance
este SI.

fluoxetina,

AAFS Standard Board

(ASB), American
National Standards
Institute (ANSI).

Standard Practices for
Method Validation in
Forensic Toxicology.
ANSI/ASB Standard
036, First Edition, 2019.

La metodologia mantiene sus parametros de desempefio, no se han presentado modificaciones relevantes
que requieran una revalidacigh:

3 Referencias.

3.1AAFS Standard Board (ASB), American National Standards Institute (ANSI). Standard Practices for
Method Validation in Forensic Toxicology. ANSI/ASB Standard 036, First Edition, 2019.

3.2Informe de Validacion del procedimiento de escrutinio general de drogas, medicamentos, drogas y
plaguicidas en matrices bioldgicas por QUEChERS-LC/MS/MS (2020), 001-TOX-VAL-2020.

3.3Informe de Validacion del procedimiento de escrutinio general de drogas, medicamentos, drogas y
plaguicidas en matrices bioldgicas por QUEChERS-LC/MS/MS: arrastre en drogas de abuso, 001-TOX-
VAL-2023 y arrastre en escrutinio de drogas en general, 003-TOX-VAL-2023. Adendum al informe 001-

TOX-VAL-2020.

3.4Scientific Working Group for Forensic Toxicology (SWGTOX). 2013. Standard Practices for Method
Validation in Forensic Toxicology. J Anal Toxicol, 37.452-474.

3.5Usui K, Hayashizaki Y, Hashiyada M, Funayama M. Rapid Drug Extraction from human

whole blood

using a modified QUEChERS extraction method. Legal Medicine 14(2012)286-296.
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4 Equipos y Materiales.

Agitador de tubos de ensayo por inversion (rotatorio).
Agitador disruptor SPEX 1600 Mini-G o similar.
Agitador por vibracién tipo vortex.

Balanza analitica, rango 0,00001 a 30 gramos (£ 0,00001 gramos) y de 30 a 120 gramos (% 0,0001 gramos),
similar o superior.

Balanza semi analitica, rango 0,001 a 100 gramos (+ 0,002 gramos), similar o superior.
Balines de 4 mm de acero, SPEX 2150 o similar.

Balones aforados de 5 mL y de 500 mL o similar.

Beakers de vidrio de 10 mL, 50 mL, 250 mL y 1000 mL o similar.

Botella plastica polipropileno de 100 mL nueva o lavada.

Camara de Bioseguridad Clase 2-B2.

Camara de Bioseguridad tipo I.

Capilla de extraccién de gases.

Centrifuga refrigerada, con una fuerza centrifuga relativasde al, menos 5000 x g. Thermo Sorvall S16R o
similar.

Columna analitica C18 (150 mm x 2,1 mm x 1,9 um)*Thermo Scientific Hypersil Gold 25002-152130.
Congelador (<0 ° C).
Desecador de Laboratorio al vacio marca Labconce.o’similar.

Dilutor Microlab 600 Series Hamilton, con jeringas de dilucidon y con jeringas de muestreo con rango de 10
uL a 50000 uL o similar.

Dispensador de volumen variable de¢-10 mL.

Filtro de jeringa de nylon o tefléon.de 0,22 um 7 mm o similar.

Formulario “Lista de Chequeospara uso de Equipo Instrumental” (LC/MS)
Formulario “Lista de objetes de.analisis por Medicamentos y Drogas en General.
Formulario “Registro de preparacion de disoluciones”

Formulario “Registro de uso y control de material de referencia”

Formulario “Registro de uso y preparacion de disoluciones madre individuales”
Gabacha o uniforme de laboratorio.

Guantes desechables.

Homogeneizador de tejidos IKA Ultra Turrax T-18 o con tubos mezcladores desechables o similar.
Impresora de Etiquetas, Citizen CI-S621 o similar.

Insertos de vidrio para viales Agilent de 2 mL (pueden ser similares, pero con el mismo didmetro interno).
Son desechables.

Jeringa de vidrio con émbolo con punta de teflén de 500 pyL o 1 mL para LC.
Jeringas nuevas de 3 mL de plastico, de vidrio o similar.
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Lavadora automatica de cristaleria Labconco o similar.

LC/MS-2 Q-exactive (LC/MS-2): Cromatografo liquido Thermo Scientific, con bomba Vanquish S/N 8306242
con desgasificador por vacio en linea; Automuestreador Vanquish Split Sampler FT S/N 8306221;
Compartimiento con temperatura controlada para la columna; Detector de masas por trampa de iones
orbitante Q-Exactive S/N 02823L. Controlado por una computadora capaz de correr los programas “Thermo
Q Exactive Tune” version 2.9 y “Xcalibur” version 4.1 o superior.

Lector de cédigo de barras.
Lentes de seguridad
Listado de tipos de caso de la Seccion de Toxicologia.

Membranas de filtracion de nylon 47 mm con 0,22 um de didmetro para equipo de filtracion de solventes,
nuevas.

Micropipeta ajustable de 100 a 1000 pL o similar. Con puntas nuevas.
Micropipeta ajustable de 1 a 10 uL o similar. Con puntas nuevas.
Micropipeta automatica de 10 pL a 100 pL o similar. Con puntas nueyvas:
Micropipeta automatica de 20 pL a 200 pL o similar. Con puntasynuevas.
Microtubos de plastico de 1,5 a 2,0 mL tapa rosca o snap cap Nnuevos.

Papel Kraft para mesa de trabajo, capilla y mesa de transperte de materiales y reactivos.
Papel para pesaje o similar.

Pastilla magnética.

Pinza de diseccion con punta plana o similar.

Pipetas Pasteur de vidrio de espiga corta.

Pizetas plasticas nuevas de 500 mL o similar.

Probetas de 25 mL, 100 mL y 500 mL¢0 similar.

Refrigerador (>0 a 10°C).

Sistema Automatizado del Departamento de Ciencias Forenses (SADCF).
Sistema de Evaporacién de Nitrogeno Biotage para 50 muestras (o similar).

Sistema de Evaporacion de Nitrégeno N Evap Organonomation para 12 muestras con control de temperatura
y suministro de Nitrégeno (o similar).

Sistema de filtracion de fase movil para membranas de 47 mm.

Tijera de diseccidn.

Tubos plasticos de 10 mL, 15 mL, 50 mL o similar.

Tubos de ensayo (13 x 75 0 13 x 100 de plastico o vidrio, nuevos o lavados) de 5 mL o similar, reutilizables.

Viales ambar silanizados de 5 mL (15x45) con tapa con teflén, para almacenar soluciones de drogas. Utilizar
nuevos.

Viales de autoinyector de polipropileno con filtro 0,2 um. Whatman o similar.

Viales de vidrio de tapa rosca y boca ancha para autoinyector.
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Nota 1. Lave la cristaleria y otro material reutilizable segln el Procedimiento para el manejo general de
casos en la Seccion de Toxicologia Forense.

5 Reactivos y Materiales de Referencia.

Acetona p.a.r.

Acetonitrilo calidad HPLC (p.a.r.) o calidad LC/MS.

Acetonitrilo con 0,1% de &cido féormico. (Anexo 1).

Acetonitrilo con 1% de acido acético. (Anexo 1).

Acido acético glacial p.a

Acido férmico calidad HPLC o LC/MS.

Agua desionizada.

Agua tipo I (Milli Q) con resistividad minima de 18 Q/cm o agua calidad LC/MS.
Buffer para escrutinio (Ver Anexo 1).

CRM de 1 mg/mL o 100 mg/mL de drogas de escrutinio (listadas-en el Anexo 2), o estandares internos
(listados en el Anexo 3), ampolletas marca Cerilliant o similar, 0 sélidos marca LGC standards o similar.
(Anexo 1).

Disolucion de cloro al 0,5%. (Ver Anexo 1).

Disolucion de cloro concentrada al 10%, 12% o similar,/se adquiere comercialmente.
Disolucion de lavado de jeringa del inyector del LE/MS (Anexo 1).

Disolucion de lavado de sellos del LC/MS (Ver Anexo 1).

Disolucién de trabajo CRM de Estandafés=Internos de las sustancias enlistadas en el Anexo.3, u otros
deuterados que podran afiadirse al método*(segun disponibilidad de la Seccion) marca Cerilliant o similar.

Disoluciones de trabajo de CRM de madres de drogas de escrutinio listadas en el Anexo 2, ampolletas marca
cerilliant o similar, o bien prepatadas‘de soélidos marca LGC estandar o similar. (Anexo 1).

Etanol al 95%.

Fase movil para escrutinio (Ahexo 1).

Formato de Amonio calidad HPLC (p.a.r.) o calidad LC/MS.
Gas nitrégeno en cilindro, grado industrial.

Jabdn alcalino (solucién Hidréxido de Sodio, UN1824) para lavadora automatica de cristaleria, marca
Labconco o similar.

Jabon alcalino para lavado de cristaleria (Extran® alcalino o similar).

Matriz contenido gastrico blanco, minimo 0,5 gramos. (Ver verificacién en punto 7.2.1 de este
procedimiento)

Matriz higado blanco, minimo 2 gramos. (Ver verificacién en punto 7.2.1 de este procedimiento)

Matriz humor vitreo blanco, minimo 0,5 mL. (Ver verificacién en punto 7.2.1 de este procedimiento)

Matriz musculo blanco, minimo 2 gramos. (Ver verificacién en punto 7.2.1 de este procedimiento)

Matriz orina blanco, minimo 10 mL. (Ver verificacién en punto 7.2.1 de este procedimiento)

Matriz sangre donador blanco, minimo 10 mL. (Ver verificacién en punto 7.2.1 de este procedimiento).
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Matriz sangre postmortem blanco, minimo 10 mL. (Ver verificaciéon en punto 7.2.1 de este procedimiento).
Metanol calidad HPLC (p.a.r.) o LC/MS.

Solucion de calibracidn del Orbitrap “"Thermo Scientific Pierce LTQ Velos ESI Positive Ion Calibration Solution”
o similar.

Tubos con sales de QUEChERS (AOAC), sulfato de magnesio/acetato de sodio. Ver Anexo 1. Verificar segun
“Procedimiento para el manejo general de casos en la Seccidn de Toxicologia Forense, version vigente”.

6 Condiciones Ambientales.

No. |Condicién ambiental Valor minimo |Valor maximo Otras caracteristicas
1 Temperatura en la| No es critico No es critico Se puede utilizar camara de bioseguridad
preparacion de para el para el proceso |tipo I parawspteparacion de la muestra y
muestras y extraccion proceso capilla_ de Jextraccion de gases para
por QUEChERS. extraccion~en fase soélida o camara de
bioseguridad clase 2-B2 para ambos
procesos.
2 Temperatura en area de 15 °C 260 C La”temperatura no debe ser registrada
analisis en el equipo porque se cuenta con un sistema de aire
LC/MS-2 acondicionado que controla la

temperatura, si se da un fallo en el sistema
de aire acondicionado no debe utilizarse el
equipo. Ver “Procedimiento del uso vy
manejo del Cromatdgrafo Liquido Vanquish
con detector de masas por cuadropolo
Trampa Orbitante (LC/MS Q-EXACTIVE)
LC/MS-2"

7 Procedimiento.
7.1 Solicitud de las muestras,y-preparacion inicial.

Nota 2: Para efectos(de.realizar la extraccion de manera eficiente, idealmente la cantidad total de
extractos, tomando enscuenta las muestras incégnitas, blancos de matriz y blancos enriquecidos, es de
36 (tome en cuenta que en el equipo el total de inyecciones no debe ser mayor a 50). Un perito
competente en analisis en LC/MS se designa como responsable de la lista de analisis en serie y encargado
del analisis de datos, se asigna ademas un técnico encargado para la preparacidn e inyeccion de las
muestras.

7.1.1 Realice como técnico encargado una consulta de los casos pendientes de analisis por escrutinio
general por LC/MS vy seleccione la informacidn de esos casos, para ir llenando el formulario “Lista de
objetos de analisis por Medicamentos y Drogas en General”.

7.1.2 Entregue el Formulario “Lista de objetos de analisis por Medicamentos y Drogas en General” al
encargado de la bodega de indicios para que proceda a buscar las muestras y entregarselas al técnico
encargado del analisis a través del SADCF. Procure en la medida de lo posible entregar dicha lista al
menos 24 horas antes del analisis para dar tiempo al encargado de la bodega de buscar los indicios
de interés.
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7.1.3

N

1.4
1.5

N

Utilice como perito encargado del analisis de datos, el SADCF para asignarse a todos los casos del
Formulario “Lista de objetos de analisis por Medicamentos y Drogas en General” e iniciar el Registro
de Analisis en Serie.

Utilice gabacha o uniforme, guantes desechables y lentes de seguridad.

Limpie las camaras de bioseguridad y las capillas de extraccidon de gases segun lo sefialado en el
PON “Limpieza, Revision y Control de areas de trabajo”.

Reciba como técnico encargado, las muestras que va a analizar a través del SADCF y a través del
uso de lector de codigo de barras. Si por alguna razén, debe entregarse un objeto diferente al
solicitado o no se puede entregar ninguno de los objetos de un caso especifico, indiquelo en el
formulario “Lista de objetos de analisis por Medicamentos y Drogas en General”.

Nota 3: Idealmente incluya un material de referencia en matriz (sangre u orina) en cada analisis de
muestras.

7.1.7

Registre cada uno de los indicios a analizar en el Registro de Analisis en serie del SADCF ya iniciado,
revise que la totalidad de indicios a analizar hayan sido registrados=Imprima al menos 1 juego de 4
etiquetas con cédigo micro QR, con el nimero de la orden destrabajo y el nUmero de objeto.

Utilice las etiquetas generadas por el SADCF, para rotular un microtubo de 1,5-2 mL y un vial de
autoinyector (plastico con filtro o de vidrio) para depasitar el extracto a analizar en el equipo
instrumental. Recuerde re embalar los tubos después’ d€l analisis.

Coloque las muestras de sangre y de humor vitreo incognitas, la matriz blanco de sangre y de humor
vitreo, y el material de referencia en matriz (silo\hay) en el agitador rotatorio dentro de la cdmara
de bioseguridad y espere a que alcancen temperatura ambiente.

7.1.10 Tome matriz orina blanco del lote en uso, las Muestras de orina incdgnitas y el material de referencia

en matriz (si lo hay) y deje en reposo_ hastaque se atemperen dentro de la cdmara de bioseguridad.

7.1.11 Saque del congelador la disolucion*CRM./de escrutinio y la disolucién de estdndares internos. Espere

a que alcancen temperatura ambiente: Aplique vortex previo a su uso.

7.1.12 Deje las muestras de tejido y.centenido gastrico incognitas y matriz blanco dentro de la camara de

bioseguridad hasta que alcancen temperatura ambiente.

7.1.13 Refiérase al “Procedimiento para el manejo general de casos en la Seccién de Toxicologia Forense”,

si por alguna razon( debe ausentarse brevemente durante el proceso de extraccion. Si debe
ausentarse mayor/tiempo, resguarde las muestras en el area de custodia intermedia. Al finalizar el
analisis, entregue ‘las’ muestras mediante el SADCF al funcionario de la bodega de indicios u otro
funcionario que las requiera para su almacenamiento.

7.2 Verificacidon de reactivos y equipo.

7.2.1

7.2.2

Nota 4: Se utiliza una secuencia para la verificacion del equipo instrumental antes de la secuencia
de muestras, también se utiliza para verificar que no se presente arrastre entre las muestras, el
blanco de matriz de sangre y blanco de matriz de orina son los controles de arrastre. Este control se
considerara negativo y por tanto su resultado aceptable, siempre y cuando no tenga una sefial igual
o mayor al limite administrativo para ningln analito de los incluidos en el CRM de escrutinio (esta
disolucidén contiene los analitos listados en el Anexo 02).

I\\

Refiérase a la versién vigente del “Procedimiento para el Manejo General de Casos en la Seccién de
Toxicologia Forense” para aspectos sobre la preparacién, verificacion y conservacién del material de
referencia, matrices blanco, controles en matriz, disoluciones de CRM vy disoluciones de estandares
internos.

Realice la preparacion del equipo segun se indica en 7.7.1.
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7.2.3

7.2.4
7.2.5

7.2.6

7.2.7

Tome 50 pL del CRM de escrutinio y depositelo preferiblemente, en un vial de autoinyector con filtro
rotulado como Disolucion CRM escrutinio sin extraer, agregue 20 uL de la disolucion de estandares
internos de escrutinio, séquelo en el sistema de evaporacion con nitrégeno a una temperatura inferior
a 40°C y reconstituya con 400 pL de fase mévil, homogenice usando el vortex.

Realice la purga de lineas y de columna segun se indica en el punto 7.7.2.

Prepare una secuencia de inyeccién (ver punto 7.8) que incluya una disolucién de CRM sin extraer,
seguida de un blanco de corrida y un blanco de matriz de sangre sin estdndares internos. Si el RAS
incluye muestras de orina, reinyecte la disolucién de CRM sin extraer, seguida de un blanco de corrida
y un blanco de matriz de orina sin estandares internos. Esta secuencia corresponde a la secuencia
de verificacidon que debe analizarse antes de la secuencia con muestras reales. Si no va a utilizarse
blancos de corrida en la secuencia con muestras reales, elimine los blancos de corrida de la secuencia
de verificacién.

Para lo referente a la utilizacién del formulario “Lista de chequeo para\use de equipo instrumental
(LC/MS)” siga lo indicado en el “procedimiento del uso y manejo del Cromatografo Liquido Vanquish
con detector de masas por cuadropolo Trampa Orbitante (LC/MStQ-EXACTIVE) LC/MS-2".

Apruebe, como perito de la Unidad de Confirmatorios, los resultades de la secuencia de verificacion,
cuando se cumplan los criterios sefialados en este proCedimiento y en la versidn vigente del
“Procedimiento para el manejo general de casos en la Seccién de Toxicologia Forense”.

7.3 Extraccion de muestras de sangre y orina

7.3.1

7.3.2

7.3.3

7.3.4

7.3.5

7.3.6

7.3.7

Tome del desecador un tubo con sales de QUEChERS AOAC (MgS04 y Acetato de sodio) por cada
muestra o control de sangre y orina. Es necesario‘preparar controles en sangre de vivos y en sangre
post mortem por separado, ademas de los controles en orina.

Agregue 20 L de la disolucion de trabajo de Estandar Interno (ver Anexo 3), en todos los microtubos
preparados para las muestras y controles.

Coloque 0,5 mL de muestra de sangre+blanco de vivos, de sangre blanco post mortem o de orina en
un microtubo de 1,5-2 mL rotulades como blanco de sangre de vivos, blanco de sangre post-mortem
0 blanco de orina respectivamente.

Deposite 0,5 mL de matrizssangre blanco de vivos en dos microtubos de 1,5-2 mL y agregue 25 pL
de la disolucién CRM de_Escrutinio diluida 1/10 y rotule como blanco enriquecido de sangre de vivos
1. Tome el otro microtubo y agregue 50 pL de la disolucion CRM de Escrutinio y rotule como blanco
enriquecido de sangre‘de vivos 2.

Realice el enriquecimiento de las orinas segun el punto anterior. Rotule como blanco enriquecido de
orina 1 y 2 respectivamente.

Deposite 0,5 mL de matriz sangre blanco post mortem en tres microtubos de 1,5-2 mL y agregue 25
ML de la disolucién CRM de Escrutinio diluida 1/10 y rotule como blanco enriquecido de sangre post
mortem 1. Tome otro microtubo y agregue 25 uL de la disolucién CRM de Escrutinio y rotule como
blanco enriquecido de sangre post mortem 2. Tome el Ultimo microtubo y agregue 50 pL de la
disolucién CRM de Escrutinio y rotule como blanco enriquecido post mortem 3.

Nota 5: El blanco enriquecido de sangre 1 corresponde a la concentracién de los analitos en el limite
administrativo. En casos post mortem, se utilizan 3 blancos enriquecidos de sangre, por si se requiere
cuantificar una o mas sustancias, ya sea en la secuencia a analizar o de manera retrospectiva.

Coloque 0,5 mL de cada una de las muestras incdgnitas de sangre u orina y el material de referencia
en matriz (si lo hay) en microtubos rotulados con el nimero de la orden de trabajo y el nimero de
objeto.
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7.3.8 Devuelva, a través del SADCF, las muestras al encargado de la bodega de indicios o algun otro
funcionario que las necesite o consérvelas en custodia intermedia.

7.3.9 Aplique vortex y coloque dos balines metdlicos a todas las muestras incégnitas y controles.

7.3.10 Aplique los pasos 7.3.9 al 7.3.11 de dos en dos muestras o controles. Agregue el contenido de un
tubo (250 mg) de las sales de QUEChERS AOAC (MgS04 y Acetato de sodio) a cada tubo.

7.3.11 Agregue 0,5 mL de acetonitrilo con 1% de &cido acético a cada tubo.
7.3.12 Aplique vortex por aproximadamente 30 segundos.

7.3.13 Encienda el equipo disruptor 1600 MiniG y cerciérese que esta configurado a una velocidad de 1000
rpm y un tiempo de 1 minuto. La agitacién también puede realizarse manualmente con el antebrazo.

7.3.14 Centrifugue a 9000 rpm por 6 min a 15°C.
7.3.15 Tome 250 pL de la parte superior del extracto y depositela en un vialplastico con filtro.

7.3.16 Coloque en el sistema de evaporacidon con nitrégeno y lleve afsequedad (procure que no queden
totalmente secos). La temperatura de bafio debe ser inferior a 40¢(°C.

7.3.17 Agregue 400 pL de fase mévil a cada vial, aplique vortex/aproximadamente 30 segundos. Coloque
el filtro en el vial y presione despacio hasta el fondo, aseglicese de que quede bien presionado.

7.3.18 Deje los viales con los extractos de las muestras enda capilla de extraccion de gases o en la Camara
de Bioseguridad, donde prepard las muestras, si eheqlipo aun no esta listo para el analisis. Si no se
van a analizar en el trascurso del dia conserve efieehgelacion.

7.3.19 Coloque los viales con los extractos de las muestras en la bandeja de inyeccién del LC/MS-2, con o
sin blancos de corrida entre las muestras, 4segin se requiera. Proceda con la inyeccion de la
secuencia.

7.4 Extraccion de muestras de humor vitreo

7.4.1 Tome del desecador los microtubas con 0,1 g de sales de QUEChERS AOAC (MgS04 y Acetato de
sodio).

7.4.2 Coloque 200 yL de humop~vitkeo blanco en uno de estos microtubos con sales y rotule como blanco
de humor vitreo.

7.4.3 Coloque cada una de las muestras incognitas en otros microtubos con sales QUEChERS rotulados con
el numero de la orden de trabajo y el nimero de objeto, para ello tome 200 pyL de humor vitreo,
utilice al menos 100-aL. Complete a 200 pL con agua desionizada si tuvo que usar menos volumen.

7.4.4 Devuelva, a través del SADCF, las muestras al encargado de la bodega de indicios o algun otro
funcionario que las necesite o consérvelas en custodia intermedia.

7.4.5 Agregue 8 uL de la disolucién de trabajo de Estédndar Interno (ver Anexo 3)
7.4.6 Coloque un balin pequefio (alrededor de 4mm) en cada microtubo.

7.4.7 Agregue 200 pL de acetonitrilo con 1% de acido acético a cada tubo.

7.4.8 Agite utilizando vortex por aproximadamente 30 segundos.

7.4.9 Centrifugue a 9000 rpm por 6 min.

7.4.10 Tome 125 yL de la parte superior del extracto sin perturbar el liquido inferior y depositela en un vial
de vidrio de autoinyector sin inserto.
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7.4.11 Coloque en el sistema de evaporacion con nitrégeno y lleve a sequedad. La temperatura de bafo
debe ser inferior a 40 °C.

7.4.12 Agregue 125 pL de fase movil, aplique vortex y pase a un inserto y coloque el inserto en el mismo
vial.

7.4.13 Coloque los viales con las muestras en la bandeja de inyeccién del LC/MS-2 con blancos de corrida
entre las muestras. Si no se van a analizar de inmediato conserve en congelacion.

7.5 Extraccion de muestras de contenido gastrico.
7.5.1 Agite las muestras de contenido gastrico en sus recipientes originales para homogeneizar.

7.5.2 Tome 0,2 mL de matriz blanco de contenido gastrico en microtubos de 2 mL y agregue 0,3 mL de
agua desionizada, rotule este tubo como blanco de contenido gastrico.

7.5.3 Tome 0,2 mL de cada una de las muestras incognitas y depositelas_en.microtubos de 2 mL con la
rotulacion de cada muestra. Agregue 0,3 mL de agua desionizada,{para cada microtubo. En caso de
muestras sélidas tome 0,2 gramos usando balanza semi-analiticas

7.5.4 Realice a partir de este punto los mismos pasos de extraccion, indicados para muestras de sangre y
orina (siguiendo lo citado en los puntos de 7.3.7 a 7.3.12 jinclusive).

7.5.5 Tome 250 uL de la parte superior del extracto y depositela én un microtubo de 2 mL.

7.5.6 Coloque en el sistema de evaporacidon con nitrogene, y lleve a sequedad (procure que no queden
totalmente secos). La temperatura de bafio debe.sérx inferior a 40 °C.

7.5.7 Agregue 1,6 mL de fase movil a cada microtubo,\aplique vortex aproximadamente 30 segundos.
7.5.8 Pase 400 L de cada extracto a viales de plastico con filtro y realice la filtracion.

7.5.9 Deje los viales con los extractos de lasmuestras en la capilla de extracciéon de gases o en la camara
de Bioseguridad, donde prepard lasymuestras, si el equipo aun no esta listo para el analisis. Si no se
van a analizar en el trascurso delsdia’conserve en congelacion.

7.5.10 Coloque los viales con las muestras en la bandeja de inyeccién del LC/MS-2 con blancos de fase movil
entre ellas. Proceda con la iny&Ccion de la secuencia.

7.6 Extraccion de muestras de‘tejido (higado y musculo rojo).

7.6.1 Revise si en el RAS hay/muestras de higado o musculo, de ser asi incluya blanco de esa matriz,
ademas de los blancos de sangre y orina. Para ello utilice un tubo con el tejido blanco del lote en
uso, previamente peSada y picada finamente. En el caso de que el blanco de tejido haya sido
homogenizado previamente, omita para este blanco los pasos 7.6.2 al 7.6.8 inclusive.

7.6.2 Pese tres gramos de cada una de las muestras incognitas de tejido utilizando balanza semianalitica.

7.6.3 Coloque sobre vidrio de reloj y proceda a cortar finamente cada muestra de tejido. Utilice pinza y
tijera de diseccidn.

7.6.4 Coloque dentro de un tubo plastico, 3 gramos de muestra cortada finamente.
7.6.5 Agregue a cada muestra incognita, 9 mL de agua desionizada (diluidas 1:4).

7.6.6 Homogenice con homogeneizador de tejidos. Si utiliza el homogeneizador con tubos desechables no
realice los pasos descritos en 7.6.7 y 7.6.8.

7.6.7 Sien la secuencia hay mas de una muestra incognita de tejido, previo a la homogenizacién de cada
muestra, desarme el homogeneizador de tejidos y enjuaguelo en la tina con disolucion de hipoclorito
de sodio al 0,5% eliminando primero todos los restos de tejido, luego lave con jabon alcalino con
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hisopo o cepillo, enjuague con agua de grifo, con agua desionizada y con etanol antes utilizarlo de
nuevo. Arme de nuevo el homogeneizador y accidnelo dentro de un beaker de 50 mL con agua
desionizada por aproximadamente 15 segundos. Deseche el agua.

7.6.8 Licue aproximadamente 15 segundos el blanco de muestra de tejido correspondiente, aunque ya
esté homogenizado, esto para evaluar la limpieza del homogeneizador de tejidos y del proceso.
Después lo puede utilizar en la siguiente muestra sin lavarlo.

7.6.9 Tome 0,5 mL del licuado y coléquelo en microtubos de 1,5 a 2 mL. Idealmente debe conservarse el
resto del homogenizado en congelacién hasta el reporte del analisis.

7.6.10 Realice a partir de este punto los mismos pasos de extraccion indicados para muestras de sangre y
orina (siguiendo lo citado en los puntos de 7.3.7 a 7.3.14 inclusive).

7.6.11 Agregue 400 uL de fase movil a cada vial, aplique vortex aproximadamente 30 segundos. Coloque
el filtro en el vial y presione despacio hasta el fondo, aseglrese de que'guede bien presionado.

7.6.12 Deje los viales con los extractos de las muestras en la capilla de extraccion de gases o en la Camara
de Bioseguridad, donde prepard las muestras, si el equipo aun no,gsta listo para el analisis. Si no se
van a analizar en el trascurso del dia conserve en congelacion,

7.6.13 Coloque los viales con las muestras en la bandeja de inyecéién del LC/MS-2 con blancos de fase movil
entre ellas. Proceda con la inyeccion de la secuencia.

7.7 Analisis por LC/MS
7.7.1 Preparacion del equipo.

7.7.1.1  Ejecute los apartados “Preparacidn inicial”, Verificacién de la calibracion” y “calibracion” del
“procedimiento del uso y manejo del Cromatdgrafo Liquido Vanquish con detector de masas por
cuadropolo Trampa Orbitante (LC/MS Q=EXACTIVE) LC/MS-2" segun el equipo que vaya a utilizar
para el analisis.

7.7.1.2 Prepare las disoluciones de cadaxbotella tal y como se describe en el Anexo 1. Siga los pasos
indicados en el apartado “Preparacion de fase movil” del “procedimiento del uso y manejo del
Cromatoégrafo Liquido Vanquish con detector de masas por cuadropolo Trampa Orbitante (LC/MS
Q-EXACTIVE) LC/MS-2* para detalles. Hay una botella para agua (B1), una para metanol u otro
disolvente de limpieza(A1), una para acetonitrilo u otro disolvente para fase movil (A2), una para
el buffer o mezcla buffer-disolvente (B2), una para la disolucion de lavado de la jeringa del
inyector y otraspara=la disolucién de lavado de sellos.

7.7.1.3 Respete el contenido de cada botella, no las intercambie. Descarte el contenido de las botellas
utilizadas para el buffer y el agua, posteriormente proceda a lavarlas segun lo descrito en la
version vigente del “Procedimiento para el Manejo General de Casos en la Seccién de Toxicologia
Forense”.

7.7.1.4  En la bitadcora de control y uso del equipo registre la informacién que se le solicita: Fecha y Hora
de inicio, Usuario iniciales, verificacion de las condiciones (gases y método utilizado), nombre de
secuencia, nimero de inyecciones, fecha y hora final, observaciones y mantenimiento.

7.7.2 Purga de lineas y de columna.

7.7.2.1 Para la purga de lineas y de columna refiérase al apartado “purga de lineas y de columna del
“procedimiento del uso y manejo del Cromatdgrafo Liquido Vanquish con detector de masas por
cuadropolo Trampa Orbitante (LC/MS Q-EXACTIVE) LC/MS-2". Utilice un flujo de trabajo de la
columna de 200 pL/min.
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7.7.2.2

7.7.2.3

7.7.2.4

7.8 An
7.8.1

7.8.2

7.8.3

7.8.4

7.8.5

7.8.6

7.8.7

Revise que la columna que estd instalada corresponda a la utilizada en la metodologia de
escrutinio (Thermo Hypersil Gold C18 150mm x 2,1 mm x 1,9 ym).

Una vez que termind de purgar las lineas y columna, proceda a cargar el método de escrutinio
en uso, al menos 25 minutos antes de iniciar el analisis en serie de las muestras y controles.

Refiérase al Procedimiento “USO Y MANEJO DEL CROMATOGRAFO LIQUIDO VANQUISH CON
DETECTOR DE MASAS POR CUADRUPOLO-TRAMPA ORBITANTE (LC/MS Q-EXACTIVE) LC/MS-2
para lo referente al llenado del Formulario “Lista de Chequeo para uso de Equipo Instrumental
(LC/MS)".

alisis de muestras de rutina mediante LC/MS con inyeccién en secuencia.

Abra el programa “Xcalibur” mediante el acceso directo que se encuentra en el escritorio de la
computadora que controla el equipo. Seleccione en la pantalla que se abre la opcién “Sequence
Setup”.

Para crear una secuencia nueva vaya a la pantalla “Sequence Setup”,/en el menu “File” seleccione
A\Y 4
New”.

Escriba en el campo “File Name” un nombre comuln que describa las inyecciones que va a realizar
(por ejemplo “Escrut”). Vaya al escritorio de la computadora y de un clic en el acceso directo a
“Computer”, busque el directorio D:\LC-Q-Exactive\ DATA\ano y dentro del afo que corresponde
cree una carpeta con el formato ddmmm_aa con lafecha de la inyeccién. En el campo “Path” de un
clic en “"Browse” y seleccione en el directorio donde 'se van a almacenar los datos (normalmente
D:\LC-Q-Exactive\ DATA\afno\ddmmmaa.

En el campo “Instrument Method” de un clic en “"Browse” y seleccione el metodo de analisis(*.meth)
(normalmente se encuentra en D:\LC-Q-Exactive\METHODS). Deje en blanco el campo “Processing
Method” en “Position” ingrese la inicial del color de la bandeja donde va a colocar el rack y la posicidn,
ejemplo “G: Al1”, en “Inj Vol coloque(10.00. De un clic en “"OK".

Aparece una lista donde cada lineahcorresponde con una inyeccidn. Personalice en esta lista la
informacion de las columnas “Sample Type” (seleccione entre: Unknown, Blank, Std Bracket segln
corresponda), Sample ID (descFipcion corta de la muestra) y Sample Name (descripcién detallada
de la muestra). Ver Anexo4.

Si se esta basando en ha secuencia anterior modifiquela segin la cantidad de inyecciones (muestras
y controles) y de la.descripcidn de estas. Elabore la secuencia iniciando con al menos un blanco de
corrida, contindie con €l blanco de matriz de sangre, coloque los blancos enriquecidos 1 y 2 de esa
matriz, prosiga con™el control externo en matriz si se dispone de éste, continlle con las muestras
incégnitas de sangre. En el caso de que deban analizarse muestras de humor vitreo, contenido
gastrico, musculo o higado, coloque un blanco de la matriz que desea analizar y las muestras
incognitas de esa matriz separadas entre si con blancos de corrida. Repita el procedimiento anterior
utilizando la matriz de orina. Repita la inyeccion de los blancos enriquecidos si es necesario, de tal
manera que no queden 10 o mas muestras seguidas sin controles entre ellas. La Ultima inyeccion
corresponde a un blanco de corrida con el método de lavado de columna. Ver Anexo 4.

Una vez que digitd y guardo la secuencia a correr, asegurese de que otro comparfiero revise que el
orden de los viales concuerde con la secuencia antes de poner el equipo a correr.

7.9Analisis de resultados mediante reproceso de la secuencia.

7.9.1

Espere a que el equipo realice todas las inyecciones del bloque del que desea realizar analisis de
datos.
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7.9.2
7.9.3

7.9.4

7.9.5

7.9.6

7.9.7

7.9.8

7.9.9

Nota 6: El analisis de las muestras de sangre de vivos debe realizarse utilizando el blanco de sangre
de vivos y los blancos enriquecidos de sangre de vivos 1 y 2. Para las muestras de orina se debe
usar el blanco de orina y los controles 1 y 2 en orina. Las muestras de sangre post mortem deben
analizarse utilizando el blanco de sangre post mortem y los blancos enriquecidos en sangre post
mortem 1, 2 y 3. Para el analisis de humor vitreo y tejido se emplean los controles en sangre post-
mortem.

Vaya al programa “Xcalibur”. Seleccione “Processing Setup”.

En el menu “file” de la pantalla “Processing Setup” seleccione el método de procesamiento de
escrutinio en D:\LC-Q-Exactive\METHODS\escrutinio C18 ddmmm aa.pmd

En la barra de herramientas de esta pantalla, elija el icono open raw, seleccione los datos de la
secuencia a analizar en la ventana “look in” en D:\LC-Q-Exactive\ DATA\afio\ddmmmaa.

Haga doble clic para abrir el archivo que corresponde al Blanco enriquecido 1 de la matriz que va a
analizar. Utilice la inyeccion correspondiente al CRM escrutinio 1 de la matriz que se va a analizar
para calibrar la totalidad de los analitos en cuanto a los parametros’ de identificacion (tiempo de
retencion y abundancia de ion producto mas abundante/especificd o pico base), para ello dé un clic
en cada uno de los analitos, observe que estan siendo recenocidos segun el pico base y tiempo de
retencion.

Cuando un analito no esta siendo reconocido por cambig”&n su tiempo de retencion realice el ajuste
necesario. Para ello vaya a la barra de herramientas de la pantalla “Processing Setup”, vaya a
“Identification”, en la parte superior derecha en, Retention Time” ajuste el tiempo de retencién en
la ventana “Expected (min)” del analito quese\,desajustd, presione OK y salve el método con los
cambios realizados.

Si las modificaciones citadas en 7.9.6 no son suficientes para que el analito en estudio sea reconocido
(area bajo la curva de la sefial del analito se pone en gris), es posible asignar otro estandar interno
a ese analito, siempre y cuando sea«wun estandar de la misma familia de drogas o similar al compuesto
en cuestion. Ver Anexo 2.

Para lo anterior, vaya a latbarra de herramientas de la pantalla “Processing Setup”, vaya a
“Identification”, en la cejilla\"Adjusting using”, seleccione otro estadndar interno (respetando lo que
establece el punto 7.9.8), luego desde la barra de herramientas de la pantalla “Processing Setup”,
vaya a “calibration” y"enla la cejilla “"ISTD” seleccione otro estandar interno, pruebe si con ese
cambio el analito es.reconocido.

Si a pesar de los cambios citados en los puntos anteriores, no es posible el reconocimiento automatico
del analito en la pantalla de “Procesing set up”, la pantalla "Quan Browser” ofrece la posibilidad de
integrar una sefial obtenida dentro de la ventana de adquisicion de un analito como un pico y
asignarlo como la sefial correspondiente a ese analito en especifico. (ver punto 7.9.23)

7.9.10 Continte el analisis de datos para ello, en el programa “Xcalibur” seleccione “Sequence Setup”.

7.9.11 En el menu “file” seleccione “Open” para abrir la secuencia de escrutinio que desea analizar en D:\LC-

Q-Exactive\SECUENCE\afio\ddmmmaa.

7.9.12 Deje en la secuencia solo las inyecciones que corresponden a la matriz que desea analizar segun lo

indicado en la nota 6, elimine también el blanco de la primera inyeccién y la corrida del lavado de
columna. Una vez abierta la secuencia en “file” seleccione “"Save sequence as” y guarde la secuencia
dejando la fecha en la que se guardd la secuencia y agregando la palabra reprocess y la matriz
correspondiente (por ejemplo, 12dic19b reprocess orina).

7.9.13 En la columna “Proc Meth” de un clic en “Browse” y seleccione el método de procesamiento de

escrutinio en D:\LC-Q-Exactive\ PROC METHODS\escrutinio C18 ddmmm aa.pmd.
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7.9.14 Para los blancos enriquecidos en “Sample Type” seleccione Std Bracket y en la columna “level”
ingrese el nivel de cada uno de los blancos enriquecidos seguin el nivel de concentracion de los
analitos definido en el método. El nivel 1 corresponde al LA y el nivel 3 corresponde a 20 veces el LA
(ver Anexo 2).

7.9.15 En el menu “file” seleccione “Save sequence” y guarde la secuencia con los cambios realizados.

7.9.16 En la parte superior de la pantalla de la secuencia aparece un icono color verde “Batch reprocess”,
de clic en este icono, al hacerlo se despliega una pantalla que se cierra cuando los datos ya estan
analizados.

7.9.17 En la barra de herramientas de la pantalla de la secuencia elija la opcion “Roadmap View”, luego
“Quan Browser” y busque la secuencia reprocesada, segun el nombre que se le dio en 7.9.13.

7.9.18 En la pantalla “Quan Browser” aparece la opcién “View Sample.types”, verifique que esté
seleccionada la opcion “Show all sample types. De un clic en OK.

7.9.19 Se mostrara en la pantalla la tabla de resultados de analisis con la informacion de las muestras, las
disoluciones de CRM vy los blancos de corrida clasificados segun‘ muestras (Unknown), blancos de
fase movil (Blank), Blanco enriquecidos (Std Bracket).

7.9.20 La informacion de esta pantalla se muestra en una tabla con identificacion de cada muestra o control,
el drea y tiempo de retencidon de los analitos y dedlos_é€standares internos y la concentracién
correspondiente calculada en el software de cada unelde‘los analitos. Ademas, se presenta un grafico
con el pico cromatografico del ion producto principal de.cada analito y otro grafico con los puntos de
calibracion obtenidos de los blancos enriquecidoS; a»pantalla que aparece se muestra en Anexo 5.

7.9.21 En el caso de que algun analito en los blancos enriquecidos no se lograra integrar desde la pantalla
de “procesing set up”, la sefial se puede integrar desde el "Quan Browser”. Para hacerlo seleccione
la cejilla de “Standards”, desde la tabla de“resultados, seleccione el nivel del blanco enriquecido en
el que se quiere integrar la sefial del analito no reconocido, ahora ubique el cursor sobre el grafico
con el pico cromatografico no integrade=(area bajo la curva sale en blanco) del ion producto principal,
dé un clic derecho y seleccione la‘apcion “Manually add peak” (ver figura 1), a continuacién aparece
la flecha del cursor con un cuadro , dé clic izquierdo en la base del pico o sefial a integrar y arrastre
el mouse en la base del picowy Suelte el boton del mouse. Cuando la sefial es reconocida el drea bajo
la curva se pone en grist Repita lo anterior para cada analito/blanco enriquecido en los que no se
reconocid el analito.

l: » [ AL\ Standards £QCs / Blanks £ Unknowns

ESCRUTINIO_07 (Manual Integration) 23-Aug-19 11:46:17 PN

Methed Settings

User Settings NL: B.28E3

Base Peak miz=

181.62-182.62F: ITMS +

Show Peak Info (Not Found)... CESI Full ms2
200.13@cid30.00

User Peak Detection Settings.. [50.00-200.13] MS
ESCRUTINIO_07

RT: 0.86-483 SM: 3G

&
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5]
T

Display Options...

Manually Add Peak
Set Peak to Not Fou

Update Expected Retent

Relative Abundance

Reset Sealing

L e e B .
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Time (min)

Figura 1 Grafico de la sefial del pico base no integrado.

7.9.22 Revise que para todos los analitos existan dos puntos de calibracién y que se tenga una respuesta
proporcional a la concentracién.
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7.9.23 En el caso de analitos para los que no se tenga los dos puntos de calibracion, proceda a cambiar el
tipo de calibracion, para ello vaya a “Quan Browser”, posicione el cursor sobre el grafico con los
puntos de calibracion obtenidos de los blancos enriquecidos, dé clic derecho, se despliega una
pantalla, en “calibration settings”, seleccione la cejilla “curve”, seleccione el tipo de curva “Average
RF”.

7 . [ Jlecgonina
Calibration Settings t—J [1479%0g(X) R*2=1.0000
Tyee | Curve | Levels | Isotope | Flags

Calibration Curve

Linear

[ ok [ Cancel |[ oy |[ Hep |

 BARAAAMs taass sadadiasns pancd At cds sanac !
0 507 100 150 200
ng/mL

Figura 2 Grafico de la curva de calibracién con la opcion.de cambio de tipo de curva

7.9.24 Observe que la concentracion agregada en los blancos/€nriguecidos sea la graficada en el software
para cada analito en los blancos enriquecidos.

7.9.25 Revise también que no haya una respuesta superioral limite administrativo de los analitos de interés
en los blancos de corrida ni en las matrices blance incluidas en la secuencia.

7.9.26 Dé un clic en la lista de analitos que aparece 'a la/derecha de la tabla en la pantalla anterior y revise
gue siempre estén presentes cada uno de(los estandares internos, en todas las muestras incégnitas,
blancos enriquecidos y a su vez que.estos cumplan los criterios de aceptacion descritos en el
“Procedimiento para el Manejo General de casos de la Seccion de Toxicologia Forense”.

7.9.27 Elimine los elementos que se hayan=integrado pero que no correspondan a picos cromatograficos de
los analitos, para ello ubique.el cursor sobre el grafico con el pico cromatografico integrado (area
bajo la curva sale en gris) del\ien*producto principal, dé clic derecho/seleccione la opcidén “Set peak
not to found status”, a coftinuacion, se elimina esa sefal de la tabla de resultados de anélisis.

7.9.28 En la barra de herramiéntas del menu “Quan Browser”, vaya a “File”, luego “Save secuence as” y
utilice el formato ESCiddmm-aa.

7.9.29 En la barra de herramientas de la pantalla "Quan Browser”, vaya a “View"” y posteriormente “Reports
dialog”. En la pantalla que aparece dé un check en la plantilla con la que reportara los resultados.

7.9.30 Si no se muestra ninguna plantilla en esta pantalla, elija el formato de plantilla que mejor se ajusta
al reporte que desea imprimir dando doble clic en la celda en blanco donde debe aparecer las
plantillas disponibles en C:\ Xcalibur\templates.

7.9.31 En la pantalla de reports dialog, en la parte inferior, de clic en “select samples”, seleccione las
muestras que desea imprimir (muestras incdgnitas y controles) y luego seleccione “print reports”.
Se imprimen los reportes para las muestras/controles seleccionados en formato PDF o similar.

7.9.32 Repita los pasos del 7.9.5 al 7.9.33 si desea analizar otra matriz.
7.10 Comparacion con la libreria MS/MS.

7.10.1 Adjunte para cada muestra incognita positiva, ademas del reporte automatico que genera el software
desde el “quan browser”, la comparacion contra la biblioteca, para cada analito positivo.
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7.10.2 Seleccione “Qual Browser” mediante el acceso directo que se encuentra en el escritorio de la
computadora que controla el equipo Desde la barra de herramientas del menu “Qual Browser”
seleccione “File”, aparecera la pantalla con el encabezado “open Raw File”.

7.10.3 Acceda a los cromatogramas sin procesar en la carpeta que se definid en la secuencia de corrida y
seleccione el archivo para el cual desea hacer la comparacion en biblioteca.

Nota 7: Al seleccionar un archivo de un cromatograma sin procesar se abre una pantalla, que tiene en la
parte superior una subpantalla con un grafico de la sefial sin procesar de los datos adquiridos segun el
método instrumental y en la parte inferior una subpantalla con la senal filtrada. Cada una de esas
subpantallas tienen en la esquina superior derecha un pin que se puede activar segun el interés del
usuario. Ver Anexo 6.

7.10.4 Abra el médulo de “Procesing set up” con el método de procesamiento con el que se reprocesd la
secuencia para tener acceso a la informacion de cada analito (filtro y pice.base).

7.10.5 Posicione el cursor sobre el pin de activacion de la sefial sin procesar (subpantalla superior), dé clic
derecho, en la ventana que se despliega seleccione el filtro del analite’de interés, luego posicione el
cursor sobre la cejilla “Plot Type” y dé clic derecho, seleccione la'opcion “Base Peak”, se habilita un
espacio en blanco en la casilla “Range”, escriba ennlmeros la masa del ion producto,
correspondiente para el analito que desea comprar. Dé clic en)"OK".

7.10.6 A continuacion, en la subpantalla superior se despliega‘la’sefial para el pico base en el filtro de masas
seleccionado.

7.10.7 De un clic sobre el pin de activacidn de la subpantalla inferior. Y seleccione con el botdn derecho del
mouse el pico del analito que desea comparar, \idealmente en el apex del pico. En la subpantalla
inferior aparece el espectro de iones producto-del analito. También se puede seleccionar un rango
del pico arrastrando el mouse con el botdn,_clic derecho oprimido sobre la regién del pico que desea
seleccionar. Ver Anexo 6.

7.10.8 Una vez seleccionado el punto o region-a comparar de la sefial filtrada, posicione el cursor sobre la
representacion de la senal filtrada de la subpantalla inferior (Ver Anexo 6), dé clic derecho, se
despliega una ventana, seleccione “library”, seleccione “search”, a continuacién, se abre una pantalla
con el resultado de la compakagion en biblioteca para la senal seleccionada. (Ver Anexo 6). Se utiliza
el SI (indice de similitud) como criterio de identificacion.

7.10.9 Si hay otras sustancias con’ indices de similitud superiores al analito de interés, existe la posibilidad
de una identificacién ineorrecta, aun cuando el SI de este analito supere el valor de 800 establecido
en la validacion de\la.metodologia. En esos casos verifique:

-La posibilidad de que esté presente en la muestra, el otro analito que tiene un indice de similitud
mayor al analito de interés.

-Si el analito que presenta un SI mas alto es el glucurénido de la sustancia buscada o pertenece al
mismo grupo quimico, como son las anfetaminas.

-Si la masa carga del ion precursor de ambas sustancias es la misma.
-Si en el espectro de los iones producto hay iones Unicos para cada sustancia.
-Las diferencias de abundancia relativa entre iones que se comparten en ambos analitos.

Con la informacién anterior valore la posibilidad de que se encuentre una mezcla de sustancias y
tomelo en cuenta a la hora de reportar.

7.10.10 Defina como resultado positivo por alguna de las sustancias analizadas en el método, la sefial que
cumpla con los siguientes criterios:
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e Que el tiempo de retenciéon de la sustancia este dentro de la variacién del 2,5% del Tiempo de
Retencidon Relativo (TRR) del analito (esté siendo reconocido).

e Que se obtenga para el analito una concentracién superior al limite administrativo (ver Anexo 2) y
un SI mayor o igual a 800. Que ese analito esté en las primeras 10 opciones (hits) de la comparacion

espectral, a excepcion de fluoxetina.

e Que se haya recuperado el estandar interno correspondiente al analito detectado.

7.10.11 Realice al menos una vez por semana, al finalizar los analisis en el equipo, un lavado completo,
inyectando un blanco de corrida con el método “Lavado Full”.

8 Criterios de Aceptacion o Rechazo de Resultados.

No Criterio de | Valor limite Correcciomaplicable
aceptacion

1 Blanco de corrida | Ningln pico en el blanco de | Inyectarrmas blancos de corrida hasta que
previo negativo corrida cumpla con los criterios | la ‘interferencia desaparezca. Inyectar

de identificacion indicados en~blancos de corrida con el método de
7.10.10 para ningun analito. lavado de columna.

2 Presencia de Que el analito detectade-..y\los | Silos estandares internos no cumplen con
analito y estandares internos cumplan con | los criterios senalados en 7.10.10 en
estandares los criterios de identificacion de | alguna muestra incognita, se podra
internos en 7.10.10 reinyectar la muestra, en caso de no
muestras obtener la sefial esperada, se debera
incégnitas reanalizar de nuevo la muestra.

3 Presencia Que en los'blancos de matriz de | El analisis debera repetirse para todas las
Unicamente de | la corrida,se detecte Unicamente | muestras incognitas de la matriz en las
estandares los estandares internos y que no | que se presente uno o mas compuestos
internos en | se detecten analitos. Que los | interferentes.
blancos de matriz jfestandares internos cumplan con

los’ criterios sefialados en
7.10.10.

9 Calculos y evaluacion de la incertidumbre.

9.1Esta metodologia es de caracter cualitativo, por esta razén no aplica el reporte de un resultado
cuantitativo ni la evaluacion de la incertidumbre.

10 Reporte de Analisis y Resultados.

10.1 Para el reporte de los resultados, tome en cuenta los criterios generales para la identificacion y
reporte de sustancias indicados en el PON para el Manejo General de Casos en la Seccidén de Toxicologia
Forense.
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10.2 El software “Xcalibur” version 4.1, de Thermo Scientific utiliza los dos blancos enriquecidos en matriz
para establecer un modelo de regresidn que ignora el origen y pasa por ambos puntos. La respuesta del
analito es corregida dividiendo el area del pico de la sustancia entre el area del pico del estandar interno.

10.3 Mediante la regresion anterior se obtiene una concentracion aproximada. Se reporta un resultado
como “se detectd” si la concentracion esta por encima del limite administrativo y se cumplen los otros
parametros de identificacion.

10.4 Un resultado confirmatorio obtenido con esta metodologia, en cualquiera de las matrices (sangre,
orina, higado, contenido gastrico, humor vitreo, musculo) permite afirmar que hubo exposicién a la
sustancia detectada en el organismo de la persona.

10.5 En el dictamen criminalistico se reportan como confirmados, los analitos que cumplan con todos los
criterios de identificacién en LC/MS segun lo definido en la versién vigente del “Procedimiento para el
manejo general de casos en la Seccion de Toxicologia Forense” y en el apartado 8 de este procedimiento.
Ademas, dada la complejidad del método es importante el criterio de unsperito competente en el analisis
para la interpretacion de los resultados.

10.6 Evalle si se reporta de manera presuntiva o si se debe confirmar'antes, todo hallazgo que no puede
considerarse confirmatorio segun lo indicado en la version vigente .del “Procedimiento para el manejo
general de casos en la Seccién de Toxicologia Forense”, por ejemplo, cuando se tiene una sustancia con
un indice de similitud menor a 800 en la comparacion contrala biblioteca.

10.7 Para los casos mencionados en 7.10.9 si se presenta,una mezcla de sustancias debe reportarse la
presencia de una sustancia con espectro de masas_similar a las dos sustancias que no se pueden
diferenciar.

10.8 Si se valora que es necesaria la cuantificacion de alguna de las drogas detectadas en esta
metodologia, se deben de seguir los lineamientos/para cuantificacion del PON para el Manejo General de
casos en la Seccion de Toxicologia Forense:

10.9 Utilice el SADCF para reportar en elhdietamen criminalistico los resultados obtenidos del método de
escrutinio.

10.10 Los resultados de cada caso deben registrarse en el apartado de resultado confirmatorio del
formulario “Lista de Objetos de analisis de Medicamentos y Drogas en general”

11 Medidas de Seguridad y-Salud Ocupacional.

11.1 Utilice siempre gabacha y/o uniforme, anteojos de seguridad y guantes desechables al manipular las
muestras.

11.2 Siempre que salga del area de laboratorios, deseche los guantes, lavese las manos y deje la gabacha
en la entrada de este.

11.3 No abra ningun recipiente con disolventes volatiles fuera de la capilla de extraccidén de gases.

11.4 Si ocurre un derrame de algun reactivo refiérase al Manual de Seguridad y Salud Ocupacional del
Departamento de Ciencias Forenses.

11.5 Informe cualquier accidente donde se presuma contacto con material bio-infeccioso al Jefe de Seccidn
o quién este encargado del laboratorio en ese momento para que se le indique el procedimiento a seguir.

11.6 Si ocurre contacto de algun reactivo con los ojos, acuda inmediatamente a la ducha para ojos que
se encuentra en el laboratorio.

11.7 Si ocurre algun derrame importante de disolventes o acido en la ropa o la piel utilice la ducha que
se encuentra en el laboratorio.
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12 Simbologia.

CRM: Material de referencia certificado

DCF: Departamento de Ciencias Forenses

DDMMM_AA: se refiere a dia mes y afio, como por ejemplo 07DIC_06
ESI: “Electrospray ionization” o ionizacion por electro-spray

LD: Limite de deteccidn

LC: Cromatografia liquida

LC/MS: cromatodgrafo liquido con detector de masas

MS: Espectrometria de masas

MS/MS: Espectrometria de masas-masas 6 MS?

p.a.: calidad para analisis o calidad reactivo

p.a.r.: calidad para analisis de residuos o calidad cromatografica

PDF: Formato de documento portatil

PON: Procedimiento de Operacion Normado

% RSD: Porcentaje de Desviacion Estandar Relativa

RAS: Registro de Analisis en Serie.

rpm: revoluciones por minuto

SADCF: Sistema automatizado del Departamento de Ciencias Forenses
SCD: Solicitud Cambio Documental.

SI: Indice de similitud

13 Terminologia.
Analito: sustancia o compuesto que se’desea determinar.

Blanco de corrida: inyeccién de fase ‘mévil para demostrar ausencia de analitos de interés antes de la
inyeccién de una muestra incégnita, un control negativo y un control positivo.

Blanco de matriz: matrizsde“sangre, orina, higado, musculo, humor vitreo o contenido gastrico libre de
drogas o medicamentos a\la que se le agrega la disolucidn de estandares internos y que se extrae junto con
las muestras incognitas para asegurar que no se presente contaminacion en ningun reactivo o proceso.
Corresponde a un control negativo.

Blanco enriquecido: matriz de sangre u orina blanco a la que se le agrega disolucién de estandares internos
y disolucion de CRM de escrutinio en varios niveles y que se extrae junto con las muestras incognitas.
Corresponde a un control positivo.

Disolucion de CRM: solucion certificada de uno o varios analitos de interés, en concentraciones variables
preparada a partir de las disoluciones madre individuales de las sustancias (ver anexo 8), a partir de la cual,
se prepara el blanco enriquecido en matriz de escrutinio.

Estédndar interno: sustancia de comportamiento similar a los analitos de interés que se agrega a todas las
muestras y controles para asegurar que no se den pérdidas de analitos durante el proceso de analisis.

Muestra incdgnita: muestra de sangre, orina, higado, musculo, contenido gastrico o humor vitreo que se
desea analizar por el método de escrutinio.

Solucion de calibracion: Solucion calibradora del Orbitrap “"Thermo Scientific, ESI Positive Ion.
P-DCF-GCG-JEF-001-R3, Version 01
Emitido y Aprobado por Unidad de Gestion de Calidad




DEPARTAMENTO DE CIENCIAS FORENSES VERSION 12 PAGINA: 28 de 56

ESCRUTINIO GENERAL EN MATRICES BIOLOGICAS POR P-DCF-ECT-TOX-32

QUEChERS-LC/MS-2

14 nexos
No. de Anexo | Nombre del Anexo

1 Preparacion de reactivos.

2 Sustancias analizadas en el método de Escrutinio

3 Disolucién de CRM de Estandares internos usados en el Método de Escrutinio,
concentracion de analitos y volumen usado en rutina

4 Secuencia en el Software Xcalibur segin se muestra en la pantalla de
“Sequence Setup”

5 Pantallas de analisis de datos “Quan browser” en el Software Xcalibur

6 Pantallas de anélisis de datos “Qual browser” en el Software Xcalibur

7 Parametros del método de adquisicion de Escrutinjo.

8 Ejemplo de la preparacién de la Disolucion de, GRM de escrutinio
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Anexo 1
Preparacion de reactivos

Acetonitrilo con 1 % de acido acético.

Mida 990 mL de acetonitrilo p.a.r. con una probeta de 1 L y deposite en una botella de vidrio de 1 L.

Mida 10 mL de acido acético glacial con probeta de 10 mL y depositelos en la misma botella. Coloque un
dispensador de disoluciones de 1-10 mL en la botella.

Rotule la botella. La recomendacidn de su estabilidad es de 6 meses después de preparada.

Acetonitrilo con 0,1% acido férmico

Mida 400 mL de acetonitrilo calidad HPLC o LC/MS en una probeta. Agregue 500 pL de acido férmico para
LC/MS, utilizando una jeringa de vidrio. Lleve a 500 mL con acetonitrilo. Si el acetonitrilo no esta filtrado de
fabrica, filtre mediante una membrana de nylon de 0,2 pym antes de utilizarlo. Separe 20 mL en una probeta
de 100 mL para la fase movil.

Pase el resto a la botella “"A2” del LC/MS.

Duplique las cantidades para 1 L.

Buffer para Escrutinio

Pese 0,157 gramos de formato de amonio para LC/MS en batanza/semianalitica en papel para pesaje o
similar. Traslade a un balén de 500 mL. Agregue agua tipo L/hastata mitad del volumen. Agregue 500uL de
acido férmico para LC/MS utilizando la jeringa de vidrio. Afore con agua tipo I. Agite por inversion y lave la
jeringa con acetona y metanol antes de guardarla. Dupligue las cantidades para 1 L.

Fase Movil para Escrutinio.

Tome la probeta de 100 mL que contiene los 20 mL de acetonitrilo con 0,1% de acido férmico y trasvase a
un beaker de 250 mL. En la misma probetarmida 80 mL del buffer de escrutinio y deposite en el mismo
beaker, agite manualmente. Rotule.

Disolucién de cloro al 0,5 %.

Verifique en la etiqueta de la disolueidon de cloro concentrada que se adquiere comercialmente la
concentracion de esta. Determine “el\volumen que necesita de la disolucién de cloro concentrada para
preparar el volumen requerido deda disolucién de cloro al 0,5%, utilizando la siguiente formula:

(Cd) x (Vd) = (Cc) x (V)

despejando se obtiene: (V) = (Cd) x (Vd) / (Cc)
donde:
(CD): Concentracion deseada, 0,5%.
(Vd): Volumen requerido de la disolucién de la concentracién deseada a preparar.
(Cc): Concentracidon conocida de la disolucion de cloro concentrada que se adquiere comercialmente
(V)= Volumen en mililitros de la disoluciéon de cloro concentrada que se adquiere comercialmente de
concentracién conocida.

Utilice una probeta adecuada al volumen a medir, adicione el volumen de la disolucién de cloro concentrada
adquirida comercialmente(V) al recipiente que va a contener la disolucién de cloro al 0.5% (ejemplo: el
recipiente puede ser una pizeta de 500mL, Vd= 500 mL). Utilizando una probeta adecuada al volumen a
medir, adicione el volumen de agua desionizada necesario para completar el volumen de la disolucion de
cloro al 0,5% deseado. Agite suavemente por inversion manual. Identifique el recipiente que va a contener
la disolucién preparada como “Disolucién de cloro al 0,5%" y rotule con la fecha de preparacién e iniciales
de quién la prepara. Almacene a temperatura ambiente. Esta disolucién es estable al menos por 1 mes.
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Disolucion de lavado de sellos (90:10) Agua:Metanol
En una probeta mida 50 mL de Metanol p.a.r. pase a la botella de lavado de sellos del LC/MS. Mida luego
450 mL de Agua tipo I y depositelos en la misma botella.

Disolucion de lavado de la jeringa del inyector (50:50) isopropanol: agua del LC/MS.
En una probeta de 500 mL, mida 250 mL de isopropanol p.a.r. y pase a la botella de LC/MS para lavado de
jeringa. En la misma probeta mida 250 mL de agua tipo I y deposite en la misma botella.

Disolucion de CRM de escrutinio

Saque del congelador las disoluciones de CRM de las madres correspondientes a las sustancias de la
disolucion de CRM que desea preparar. Coloque en la capilla de extraccion y espere aproximadamente 20
minutos a que alcancen temperatura ambiente. Péselas en la balanza analitica y anote la informacion
necesaria en el Formulario “Registro de uso y preparacién de disoluciones madre individuales” o “Formulario
de control de material de referencia” para cada una de las madres.

Determine el volumen que necesita de la disolucion madre de CRM para preparar el volumen requerido de
la disoluciéon de CRM de escrutinio, utilizando la siguiente formulaf.

(Cd) x (Vd) = (Cm)yx(V)
despejando se obtiene: (\p).=\(Cd) x (Vd) / (Cc)

donde:

(Cd): Concentracién deseada

(Vd): Volumen requerido de la disolucién de la _coneéntracidén deseada a preparar.
(Cm): Concentracion de la disolucién madre{de la sustancia.

(V)= Volumen en mililitros requerido de la diselucion madre.

Tome el volumen calculado de la disolucidn madre de cada analito utilizando micropipeta o dilutor vy
depositelo en un balén aforado de"5 mL. Afore con metanol. Trasvase a un vial de 5 mL ambar silanizado
con tapa con teflén. Coloque una etiqueta con la informacién requerida para la disolucion segun se indica
en el “Procedimiento para el/Manejo General de Casos de la Seccién de Toxicologia Forense”. Registre la
informacién en el “Registre.de preparacion de disoluciones”. Conserve la disolucion en congelacién, segun
lo que se indica en ese Procedimiento.

Disolucion de CRM de estandares internos.

Saque del congelador el CRM madre de las sustancias de la disolucion de CRM de estandares internos que
desea preparar. Coloque en la capilla de extraccién y espere aproximadamente 20 minutos a que alcancen
temperatura ambiente. Péselas en la balanza analitica y anote la informacién necesaria en el Formulario
“Registro de uso y preparacién de disoluciones madre individuales” o “Formulario de control de material de
referencia” para cada una de las madres.

Determine el volumen que necesita de la madre de CRM en especifico para preparar el volumen requerido

de la disolucién de CRM de estandares internos, utilizando la siguiente formula:

(Cd) x (Vd) = (Cm) x (V)

despejando se obtiene: (V) = (Cd) x (Vd) / (Cc)
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donde:

(Cd): Concentracion deseada de la disolucion CRM de estandares internos, segun lo que se indica en el
Anexo 3.

(Vd): Volumen deseado a preparar de la disolucién de CRM de estandares internos.

(Cm): Concentracion de la madre de CRM de la sustancia.

(V)= Volumen en mililitros requerido de la madre de CRM para preparar la disolucién de CRM de estandares
internos.

Tome el volumen calculado de la disolucion madre de CRM cada estandar interno utilizando micropipeta o
dilutor y depositelo en un balén aforado de 5 mL. Afore con metanol. Trasvase a un vial de 5 mL ambar
silanizado con tapa con teflén.

Coloque una etiqueta con la informacién requerida para la disolucion segun se_indica en el “Procedimiento
para el Manejo General de Casos de la Seccién de Toxicologia Forense”, Registre la informacion en el
“Registro de preparacion de disoluciones”. Conserve la disolucidn en congélacién, segun lo que se indica en
ese Procedimiento.

Tubos de sales QUEChERS AOAC (mezcla de sulfato de magnesio/acetato de sodio con proporciéon
8/2)

Tome uno o varios sobres o tubos de sales QUEChERS AOAC adquirido comercialmente.

Deposite una parte del contenido del sobre en un beaker dé 50,mL. Vaya depositando porciones pequefias
conforme vaya necesitando y mantenga el beaker tapado“convpapel aluminio.

En tubos de ensayo (13 x 75 o0 13 x 100 de plastico o.Vvidrio, nuevos o lavados) y utilizando la balanza
semianalitica:

Pese 0,25 £0,05 g de la mezcla de sulfato de magnesio/acetato de sodio para QUEChERS para muestras de
sangre, orina o tejido.

Pese 0,1 £0,01 g de la mezcla de sulfato desmagnesio/acetato de sodio para QUEChERS para muestras de
humor vitreo.

Rotule y guarde en desecacidon por un maéximo de 6 meses.

Preparacion de disoluciones madres'de CRM drogas, medicamentos y plaguicidas

Para la preparacion del material de referencia refiérase al “Procedimiento para el Manejo General de Casos
en la Seccidn de Toxicologia Forense”. Busque el CRM de las sustancias que desea preparar. Pese el patrén
antes de utilizarlo en la balanzajanalitica y anote la informacion necesaria en el “Formulario de control de
material de referencia” de’la sustancia.

Pese alrededor de 5 mg del_s6lido de CRM (drogas o medicamentos) o alrededor de 20 mg (plaguicidas) en
un balén aforado de 5 mL, utilice balanza analitica.

Vuelva a pesar el CRM y anote en el “"Formulario de control de material de referencia” de la sustancia.
Afore el balon con metanol u otro disolvente apropiado.

Calcule la concentracion de la sustancia segun lo indicado en el “Procedimiento para el Manejo General de
Casos en la Seccion de Toxicologia Forense”, se puede ver un ejemplo de la preparacion en el anexo 8.
Registre la informacion en el “Registro de uso y preparacion de disoluciones madre individuales”

P-DCF-GCG-JEF-001-R3, Version 01
Emitido y Aprobado por Unidad de Gestion de Calidad




DEPARTAMENTO DE CIENCIAS FORENSES

VERSION 12

PAGINA: 32 de 56

ESCRUTINIO GENERAL EN MATRICES BIOLOGICAS POR

QuUEChERS-LC/MS-2

P-DCF-ECT-TOX-32

Sustancias analizadas en el método de escrutinio

ANEXO 2

Sustancia Grupo LA LA orina LA LA TR |Estandar
sangrey|(ng/mL)| tejido |Contenido|(min) interno
humor (ng/mL) | gastrico
vitreo (ng/mL)

(ng/mL)

Acetaminofén AINES 1000 1000 4000 10000 4,31 |Anfetamina-D5,
MDMA-D5

DMT Alucinégeno 20 20 80 200 6,26 |Anfetamina-D5,
MDMA-D5

Fenciclidina Anestésico 50 50 200 500 9,64 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Ketamina Anestésico 30 60 120 300 6,87 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Norketamina Anestésico 30 30 120 300 6,66 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Lidocaina Antiarritmico 100 100 400 1000 6,94 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Atropina Anticolinérgico 10 10 40 100 6,80 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Biperideno Anticolinérgico 50 50 200 500 11,14 | Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Carbamazepina AnticonpVulsivante 100 100 400 1000 10,90 | Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Amitriptilina Antidépresivo 50 50 200 500 11,76 |Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Amoxapina Antidepresivo 50 50 200 500 10,68 |Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Citalopram Antidepresivo 25 25 100 250 10,40 |Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Clomipramina Antidepresivo 150 150 600 1500 12,49 |Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Desipramina Antidepresivo 150 150 600 1500 11,26 |Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3
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Sustancia

Grupo

LA
sangre y
humor
vitreo
(ng/mL)

LA orina
(ng/mL)

LA
tejido
(ng/mL)

LA
Contenido
gastrico
(ng/mL)

TR
(min)

Estandar
interno

Doxepina

Antidepresivo

25

25

100

250

10,56

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Fluoxetina

Antidepresivo

50

50

200

500

12,16

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Imipramina

Antidepresivo

50

50

200

500

11,42

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Mirtazapina

Antidepresivo

50

50

200

500

7,80

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Nortriptilina

Antidepresivo

50

50

200

500

11,56

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Protriptilina

Antidepresivo

50

50

200

500

11,29

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Paroxetina

Antidepresivo

50

50

200

500

11,11

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Sertralina

Antidepresivo

50

50

200

500

12,28

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Trimipramina

Antidepresivo

50

50

200

500

11,99

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Venlafaxina

Antidepresivo

25

25

100

250

8,97

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Verapamil

Antihipertensivo

50

50

200

500

11,55

Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Bronfeniramina

Antihistaminico

50

50

200

500

9,46

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Clorfeniramina

Antihistaminico

50

50

200

500

9,13

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Difenhidramina

Antihistaminico

25

25

100

250

10,29

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Hidroxicina

Antihistaminico

25

25

100

250

11,49

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3
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Sustancia

Grupo

LA
sangre y
humor
vitreo
(ng/mL)

LA orina
(ng/mL)

tejido
(ng/mL)

LA LA
Contenido
gastrico
(ng/mL)

TR
(min)

Estandar
interno

Prometazina

Antihistaminico

150

150

600 1500

10,85

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Clorpromazina

Antipsicotico

50

50

200 500

12,14

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Clozapine

Antipsicético

50

50

200 500

9,71

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Desmetilclozapina

Antipsicético

50

50

200 500

9,24

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Haloperidol

Antipsicético

25

25

100 250

10,69

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Olanzapina

Antipsicético

50

50

200 500

5,64

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Perfenazina

Antipsicético

50

50

200 500

12,08

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Promazina

Antipsicético

50

50

200 500

10,88

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Quetiapine

Antipsicético

50

50

200 500

10,19

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Risperidona

Antipsicttice

50

50

200 500

8,85

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Tioridazina

Antipsicético

50

50

200 500

13,03

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

levomepromazina

Antipsicotico

50

50

200 500

11,72

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

sulpiride

Antipsicético

50

50

200 500

4,52

Haloperidol-D4,
Trimipramina-
D3

Atenolol

B-bloqueador

50

50

200 500

4,15

Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Propranolol

B-bloqueador

50

50

200 500

9,66

Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3
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Sustancia Grupo LA LA orina LA LA TR |Estandar
sangrey |(ng/mL)| tejido |Contenido|(min)|interno
humor (ng/mL) | gastrico
vitreo (ng/mL)

(ng/mL)

7- Benzodiacepina 10 10 40 100 7,44 | Diazepam-D5,

Aminoclonazepam Clonazepam-D4

7- Benzodiacepina 10 10 40 100 8,40 |Diazepam-D5,

Aminoflunitrazepam Clonazepam-D4

Alprazolam Benzodiacepina 10 10 40 100 12,05 | Diazepam-D5,

Clonazepam-D4

Clobazam Benzodiacepina 10 10 40 100 12,87 | Diazepam-D5,

Clonazepam-D4
Clonazepam Benzodiacepina 30 30 120 300 11,84 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Clordiazepoxido Benzodiacepina 50 50 200 500 9,30 |Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Diazepam Benzodiacepina 10 10 40 100 13,79 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Flunitrazepam Benzodiacepina 10 10 40 100 12,38 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Hidroxi-alprazolam |Benzodiacepina 30 30 120 300 11,16 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Hidroximidazolam Benzodiacepina 10 10 40 100 10,32 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Lorazepam Benzodiacepina 30 30 120 300 11,79 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Midazolam Benzodiacepina 10 10 40 100 10,16 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Nordiazepam Benzodiacepina 10 10 40 100 12,56 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Oxazepam Benzodiacepina 10 10 40 100 11,51 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Prazepam Benzodiacepina 10 10 40 100 15,73 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Temazepam Benzodiacepina 10 10 40 100 12,66 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Etizolam Benzodiacepina 30 30 120 300 12,73 | Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Zolpidem Droga-Z 25 25 100 250 8,48 |Diazepam-D5,
Clonazepam-D4
Zopiclona Droga-Z 25 25 100 250 7,28 |Diazepam-D5,

Clonazepam-D4
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Sustancia Grupo LA LA orina LA LA TR |Estandar
sangrey |(ng/mL)| tejido |Contenido|(min)|interno
humor (ng/mL) | gastrico
vitreo (ng/mL)

(ng/mL)

Benzoilecgonina Estimulante 30 60 120 300 6,63 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Cocaetileno Estimulante 30 60 120 300 9,35 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Cocaina Estimulante 30 60 120 300 8,38 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Escopolamina Estimulante 25 25 100 250 5,81 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Estricnina Estimulante 25 25 100 250 6,36 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Metilecgonina Estimulante 30 60 120 300 2,03 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

2-CB Fenetilaminico 30 30 120 300 8,27 |MDMA-D5,
Anfetamina-D5

Anfetamina Fenetilaminico 50 50 200 500 5,77 | MDMA-D5,
Anfetamina-D5

Bupropion Fenetilaminico 150 150 600 1500 8,92 | MDMA-D5,
Anfetamina-D5

Efedrina- Fenetilaminico 50 50 200 500 5,14 | MDMA-D5,

Pseudoefedrina Anfetamina-D5

Fentermina Fenetilaminico 50 50 200 500 6,50 |MDMA-D5,

Anfetamina-D5

MBDB Fenetilaminico 30 30 120 300 7,15 | MDMA-D5,

Anfetamina-D5
MDA Fenetilaminico 30 30 120 300 5,88 | MDMA-D5,
Anfetamina-D5
MDEA Fenetilaminico 30 30 120 300 6,75 |MDMA-D5,
Anfetamina-D5
MDMA Fenetilaminico 30 30 120 300 6,21 |MDMA-D5,
Anfetamina-D5
MDPV Fenetilaminico 30 30 120 300 8,31 |MDMA-D5,
Anfetamina-D5
Metanfetamina Fenetilaminico 50 50 200 500 6,16 |MDMA-D5,

Anfetamina-D5
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Sustancia Grupo LA LA orina LA LA TR |Estandar
sangrey |(ng/mL)| tejido |Contenido|(min)|interno
humor (ng/mL) | gastrico
vitreo (ng/mL)

(ng/mL)

Salbutamol Fenetilaminico 10 10 40 100 4,00 | MDMA-DS5,
Anfetamina-D5

PMMA Fenetilaminico 20 20 80 200 6,48 | MDMA-D5,
Anfetamina-D5

Mephedrona Fenetilaminico 10 10 40 100 6,74 | MDMA-D5,
Anfetamina-D5

Fenilpropanolamina | Fenetilaminico 100 100 400 1000 4,63 |MDMA-D5,
Anfetamina-D5

Sildenafil Inhibidor de 50 50 200 500 10,03 | Diazepam-D5,

fosfodiesterasa Clonazepam-D4

Tadalafil Inhibidor de 150 150 600 1500 11,95 | Diazepam-D5,

fosfodiesterasa Clonazepam-D4

Codeina Opiaceo 50 60 200 500 5,10 |Codeina-D3,

Fentanilo-D5

Dextrometorfan Opiaceo 50 50 200 500 9,89 |Codeina-D3,

Fentanilo-D5
Monoacetilmorfina | Opiaceo 25 25 NA NA 5,73 | Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Morfina Opiaceo 50 60 200 500 3,15 |Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Buprenorfina Opiode 25 25 100 250 10,38 | Codeina-D3,
Fentanilo-D5
EDDP Opiode 50 50 200 500 10,99 | Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Fentanilo Opiode 5 5 20 50 9,93 | Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Hidrocodona Opiode 50 50 200 500 5,94 |Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Hidromorfona Opiode 50 50 200 500 4,08 |Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Meperidina Opiode 25 25 100 250 8,52 |Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Metadona Opiode 50 60 200 500 11,93 | Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Norbuprenorfina Opiode 150 150 600 1500 8,69 |Codeina-D3,
Fentanilo-D5
Oxicodona Opiode 50 50 200 500 5,65 |Codeina-D3,
Fentanilo-D5

P-DCF-GCG-JEF-001-R3, Version 01
Emitido y Aprobado por Unidad de Gestion de Calidad



DEPARTAMENTO DE CIENCIAS FORENSES

VERSION 12

PAGINA: 38 de 56

ESCRUTINIO GENERAL EN MATRICES BIOLOGICAS POR

QuUEChERS-LC/MS-2

P-DCF-ECT-TOX-32

Sustancia Grupo LA LA orina LA LA TR |Estandar
sangrey |(ng/mL)| tejido |Contenido|(min)|interno
humor (ng/mL) | gastrico
vitreo (ng/mL)

(ng/mL)

Tramadol Opiode 25 25 100 250 7,64 |Codeina-D3,
Fentanilo-D5

Mitraginina Opioide 20 20 80 200 10,72 | Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

LSD Otro 5 5 20 50 8,70 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

levamisol otro 100 100 400 1000 5,65 |Cocaina-D3,
Benzoilecgonina-
D3

Carbofuran Plaguicida 100 100 400 1000 11,50 |Propoxur D7

Etoprofos Plaguicida 100 100 400 1000 14,95 | Propoxur D7

Fenamifos Plaguicida 100 100 400 1000 14,59 | Propoxur D7

Malation Plaguicida 100 100 400 1000 15,46 | Propoxur D7

Metomilo Plaguicida 100 100 400 1000 6,08 |Propoxur D7

Propoxur Plaguicida 300 300 1200 3000 11,35 |Propoxur D7
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Anexo 3.

Disolucion de Estandares internos usados en el Método de Escrutinio

Sustancia Concentracion
en CRM de
estandar
interno (pg/mL)

Diazepam-D5 1,0

Benzoilecgonina-D3 1,0

Anfetamina-D5 4,0

Codeina-D3 4,0

Clonazepam-D4 2,0

Haloperidol-D4 1,0

MDMA-D5 1,0

Cocaina-D3 1,0

Fentanilo-D5 1,0

Propoxur (Isopropoxy-d7) 25,0

Trimipramina D3 4,0
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ANEXO 4

Secuencia modelo en el Software Xcalibur segiin se muestra en la pantalla de Secuence Setup

[T-30--RENR- IS A I N P

Sample Type Paosition|

Elank
Unknown

|Blank,

Std Bracket
Std Bracket
Blank.
Unknawn

|Blank.
| Unknown

Blank

| Urknown

Blank.
Unkhown
Blank
Unknown

|Blank.
| Unknown

Elank

| Std Bracket

Blank
Unknown
EBlank.
Unknawn

|Blank.
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Blank

| Unknown

Blank
Urknown
Blank
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|Blank.
|5td Bracket

Blank.
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2.1

A2

&3

a4

A5
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&:10
&:11
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£:14
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&6
&17
&:18
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A:20
a:21
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24
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&27
A28
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A:30
faRe) |
A32
&:33
&34

Sample ID
blanco fase movwil
Blanco Sangre
blaheo fase movil
Blanco Enriquecido sangre |
Blanco Ernriquecidozangre ||
blanco fase movil
03597tox2019
blahco fase movil
03597t0x2019
blanco faze movil
0385002019
blanco fase movil
028602019
blanco faze movil
0383902019
blaheo fase movil
03923t0x2019
blanco faze mowil
Blanco Enriquecida | [5)
blanco fase movil
03948t0x2019
blanco fase movil
04034tex2019
blahco fase movwil
0404902019
blaheo fase movil
04109t0x2019
blanco faze movil
044492019
blanco fase movil
04456t0x2019
blanco fase movil
Blanco Enriguecida |1 (5]
blanco faze mowil

SampleName

blanco faze movwil

Blanco Sangre

blanco fase movil

Blanco Sangre + Dizolucion CRM E scrutinio
Blanco Sangre + Disolucion CRM E scrutinio
blanco faze movil

o0147682M 9

blanco faze movil

01000200820 3

blanco fase movil

Mo01592520 9

blanco fase movil

Mo0153772me

blanco faze movwil

Mo01E1062015

blanco fase movil

MO0161652M 8

blanco faze movil

|File Name |

ESC0
ESC02
E5C03
ESC-04
ESC-05
ESC-08
ESC07
ESC-08
ESC-09
ESC-10
ESC-11

ESC-12
E5C-13
ESC-14
ESC-15
ESC-16

Path
[iALC-MS LTE-<LADATAN202000EFeb_20b
D:ALC-MS LTE-HLADAT AN20200EFeb_ 206,
DiALC-MS LTQ-LADATANZ020M0EF ek 20k

D:HLC-MS LTE-HLADAT ANZ0200IBEeb_206)

D:ALC-MS LTE-HLADAT AN2020006F by 200
D:ALC-MS LTE-XLADAT AN20200EReb_ 200
D:ALCMS LTE-RLADATAR0208EF eb_200
D:ALC-MS LT B-HLADATA2020006Feb_200
D:ALC-MS LTERBADAT A420200IEFeb 200
D:ALEC-MS LTEHLSDAT ANZ0200IEF ek 200
D:LES LTE-+<LA\DAT AN20200EFeb_200
D:ALC-MS RTE-HLADAT ANZ020MIEF ek 200

DAL LT OHLADAT AN2020406Feb_20b

EZC17N

WESE18

Blanco Sangre + Disolucion CRM E scrutinio FSC-19

blanco fase movwil
0100166402019
blanco faze movil
Mo01E7472M e
blanco faze movil
0100168512013 4
blanco faze moil
00170322003
blanco fase movil)
0100183422008
blanco fase movwil
o0183532019
blanco fase movil
Blanco Sangre + Dizolucion CRM E scrutinio
blanco fase movil

'ESC-20

‘Esc
ESC-22
ESC-23
ESC-24
ESC-25
ESC-26
ESC-27
ESC-28
ESC29
ESC-30
ESC-3
ESC-32
ESC-33
ESC-M

D:ALC-MS LTE-HLADAT AN202006Feb_200
'BALC-MS LTE-HLADATAN2020M0EF eb_200
D:ALC-MS LTE-HLADAT ANZ0200MIEFeb_200
D:ALC-MS LTE-HLADAT AN20200EFeb_200
D:ALC-MS LTE-HLADAT AN20200EF el 200
D:ALC-MS LTE-HLADAT AN20200MIEFeb_200
D:ALC-MS LTE-LADAT AN20200EFeb_200
D:ALC-MS LTE-HLADAT AN20200EFeb_ 200
D:ALEC-MS LTE-HLADAT ANZ0200EF k200
D:ALC-MS LTE-HLADAT A%202006Feb_200
D:ALC-MS LTE-HLADAT AN202006Feb_200
D:ALEC-MS LTE-HLADATANZ0200IEF k200
D:SLC-MS LTE-HLADAT AN20200EFeb_200
D:ALEC-MS LTE-HLADAT AN20200EFeb_200
D:ALC-MS LTE-HLADAT AN20200IEFeb_ 200
D:ALEC-MS LTE-HLADATAN20200MEFeb_200
D:ALC-MS LTE-HLADAT &N202006Feb_200
D:ALC-MS LTE-XLADAT AN20200EFeb_ 200
D:ALC-MS LTE-HLADAT ANZ0200MIEFeb_200
D:ALC-MS LTE-HLADAT AN20200EFeb_200

P = W ¢ Inst Meth
WDLEMS LTEHLAMETHODSAE scrutinia £18 250ct_13
DEBICS LT E-=LAMETHO DS AE serutinio C18 250ct_13

/DALCMS LTQ-#LAMETHODSE scrutinio C78 250ct 13

D:ALCMS LTO+LMETHODS NE scrutinio C18 25oct_19
DALCMS LT DL \METHODSE sorutinio C18 250ct_19
D:5LC-MS LTQ-LAMETHODSAE scrutinio C18 250ct_19
DALCMS LTALMETHODS E scrutinio C18 25oct_19
DALCMS LTO-=LAMETHODSAE scrutinio C18 250ct_19
D:SLE-MS LT Q-LAMETHODSAE scrutinio C18 250ct_19
DALCHMS LTQLSMETHODS E scrutinio C13 250ct_19
DALCMS LTO-=LAMETHODSAE scrutinio C18 25oct_19
DALCMS LT 0L 5\METHODS AE sorutinio C18 25ock_19
DALCMS LTOLSMETHODS \E scrutinio C13 250ct_19
DALCMS LTO=LMETHODS YE scrutinio C18 25oct_19
DALCMS LT Q<L \METHODS AE scrutinio C18 250ct_19
DALC-MS LTQ-LSMETHODS E scrutinio £18 25oct_19
D:ALCMS LTOLSMETHODS E scrutinio C18 25oct_19
DALCMS LT Ol \METHODSAE sorutinio C18 250ct_19
D:SLC-MS LTQ-LAMETHODSAE scrutinio C18 250ct_19
D:ALCMS LTO+LMETHODS NE scrutinio C18 25oct_19
DALCMS LTO=LAMETHODSAE scrutinio C18 25oct_19
D:5LC-MS LTQ-LAME THODSAE scrutinio C18 250ct_19
DALCMS LT QL SMETHODS E sorutinio C18 25oct_19
DALCMS LTO-=LMETHODSAE scrutinio C18 25oct_19
D:ALCMS LT 0L METHODSAE sorutinio C18 250ct_19
DALCHMS LT QL sMETHODS NE scrutinio C13 250ct_19
CALCHMS LTOLAMETHODS E scrutinio C18 25oct_19
DALCMS LT D=L \METHODSAE scrutinio C18 250ct_19
D:8LC-MS LTQ-#LWMETHODSAE scrutinio C18 25act_19
DALCMS LTOLMETHODS E scrutinio C18 25oct_19
DALCMS LT 0L \METHO DS AE scrutinio C18 250ct_19
D:ALE-MS LTQ-#LAMETHODS \E scrutinio C18 250ct_19
DALCMS LTOLSMETHODS E scrutinio C18 25oct_19
DALCHMS LT Q<L ME THO DS AE scrutinio\Lavado columna 100 « 2.0
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Pantallas de analisis de datos “Quan browser” en el Software Xcalibur
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Figura 1 Tabla de resultados de analisis del Quan Browser
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Anexo 6

Pantallas de analisis de datos “"Qual browser” en el Software Xcalibur
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File. Edit: View [Display Grid  Actions Tools Window Help
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Figura 2 Pantalla principal del Qual Browser (sefal sin procesar)
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Figura 3 Pantalla principal del médulo “Qual Browser” de analisis de datos en el Software Xcalibur



DEPARTAMENTO DE CIENCIAS FORENSES

VERSION 12

PAGINA: 44 de 56

ESCRUTINIO GENERAL EN MATRICES BIOLOGICAS
POR QUEChERS-LC/MS/MS

P-DCF-ECT-TOX-32

K

. @ Library Search Results |_:'EE_!' =
Hit s | RSl | Prob | Name Library Name - _ ComsineciRzo HF
1 364 954 3107  Cocaina CID_20  Escrutinio_TOX ' e i - e M R 2
¢ 952 983 2069 Doxylamina_Cl..  Escrutinio_TOX [

3 4951 988 149.84 Amobarkbital_Cl...  Escrutinio TO 3
4 943 985 17567 Pentobarhital_C... Escrutinio TOx
5 933 954 1065 Metilecgonina_...  Escrutinio_TOkx =
f a0 BO3 0.1o Firimicarb_CID_.. Escrutinio_TOx
7 N7 337 0.00 Cocaetileno_ClL..  Escrutinio_TOx
g 161 163 0.00 Escopalamina_.. Escrutinio_TOX
9 159 210 n.0o Benzolecgonin.. Escrutinio_TOX
10 142 182 0.00 Atropina_C10_30 Escrutinio_TOX
11 94 97 0.00 Diazepam_CI0O...  Escrutinio_TCkx
12 a1 Ak 0.00 Hidtocodona_C...  Escrutinio_TOx
13 18 19 n.an Bromazepam_.. Escrutinio_TOX
14 11 11 0.0o Thiopental_CID... Escrutinio_TOx -
1k - . ;
100 e NL: 3.95E2 Rew data - Library entry
m R
£ ESLFN ms3 100
&0 204. 1 Ng ot 00 ]
(TG Do 11] 5
40 E 50—
) T ]
g1 08 113 150 154 TS 3 491 108
ey : == * NL:5.95E2 & 0
e Sl 554, RSl 554, = ]
2] Escrutinio TOX, = 2
] Entry® 25, GASE NA, | = -50
.3.3_: Cocaing CID_20 4
40 100
.3-33'| il ? 3 | | 3 G00 420 140 10 isa =00 =z 20 272
100 50 200 250 miz
Mz

Figura 4 Pantalla de comparacién contra biblioteca en el médulo Qual Browser
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Anexo 7

Parametros del método de adquisicion de Escrutinio

Instrument Method: Escrutinio C18 110ct_24

Thermo Scientific SII for Xcalibur Method

---- Overview --—--

Name: New Instrument Method

Comment:

Run time: 26.000 [min]

Instrument: DESKTOP-13GC4QA on desktop-13gc4qga

Description:

---- Script ----

initial Instrument Setup
ColumnComp.PrehtRight.
ColumnComp.PrehtRight.
ColumnComp.PrehtRight.Temperature.Nominal: 40.00
ColumnComp.PrehtRight.EquilibrationTime: 1.0 [min]
ColumnComp.PCC.TempCtrl: Off

ReadyTempDelta: 1.00

TempCtrl: On

[°cj

[(°c]

ColumnComp.CC.
ColumnComp.CC.
ColumnComp.CC.
ColumnComp.CC.

FanSpeed: 5
Mode: ForcedAir
ReadyTempDelta:
TempCtrl: On

0.50 [°C]

ColumnComp. CC.
ColumnComp.CC.

Temperature.Nominal:
EquilibrationTime:
ColumnComp.Column_A.
ColumnComp.Column_A.
ColumnComp.Column_B.
ColumnComp.Column_B.
ColumnComp.Column_C.
ColumnComp.Column_C.

40.00 [°c)
1.0 [min])

ActiveColumn: Yes
SystemPressure: “Pump®
ActiveColumn: No
SystemPressure: "P,

ActiveColumn: No
SystemPressure:

PumpModule. Pump.

ColumnComp.Column_D.ActiveColumn L .hg

ColumnComp.Column_D. SystemPress 3
$B_Selector:

PumpModule. Pump.

$A_Selector: f3A2

PumpModule. Pump. $Al_Equate: tanhol"®
PumpModule. Pump.$A2_Equage: " 0.1% ac form"
PumpModule. Pump. $A3_Eq "AR3Y

PumpModule. Pump. $B1 *Agua®
PumpModule. Pump. $B2_E ? *Buffer*
PumpModule. Pump. $B T MEREE

re.LowerLimit:
ressure.UpperLimit:

PumpModule. Pump.
PumpModule.P

0 [bar]
1000 [bar]

PumpModule. mumFlowRampUp: 2.00 [ml/min?)
ximumFlowRampDown: 2.00 [ml/min?]
= ler.DrawSpeed: 8.000 [pl/s])
.Sampler.DispenseSpeed: 8.000 [pl/s]
e.Sampler.Punctureoffset: 0 [pm]
.Sampler.washTime: 30.0 [s]
.Sampler.washsSpeed: 50.0 [pl/s]

.Sampler.InjectwashMode: Both

s rModule. Sampler.Pump: *"Pump®
SamplerModule. Sampler.InjectMode: Normal
SamplerModule. TempCtrl: On
Friday, October 11, 2024 08:47:13 Page 1 of 10
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Instrument Method: Escrutinio C18 110ct_24

-1.00

0.000

0.000
0.000

0.000

25.000 [min]

Thermo Scientific SII for Xcalibur Method

SamplerModule. Temperature.Nominal: 18.0 [°C]
0 [min] Equilibration
PumpModule.Pump.Flow.Nominal: 0.200 [ml/min]
PumpModule. Pump. $B.vValue: 95.0 [§]
PumpModule.Pump.Curve: S
[min] Inject Preparation

Wait ColumnComp.Ready And PumpModule.Pump.Ready And SamplerModule.Sampler.Ready

[min] Inject
SamplerModule. Sampler.Inject

[min] Start Run
ColumnComp.CC_Temp.AcqoOn
PumpModule. Pump.Pump_Pressure.Acqon

[min] Run
PumpModule.Pump.Flow.Nominal: 0.200 [ml/min]
PumpModule. Pump. $B.vValue: 95.0 [%]
PumpModule. Pump.Curve: S

20.000 [min]

PumpModule.Pump.Flow.Nominal: 0.200 [ml/min]
PumpModule. Pump. $B.value: 5.0 [%]

PumpModule.Pump.Flow.Nominal: 0.200
PumpModule.Pump. $B.value: 95.0 [%]
PumpModule. Pump.Curve: 5

25.000 [min] Stop Run &
ColumnComp.CC_Temp.Acqoff ;:

PumpModule. Pump.Pump_Pressure .Acef

?\
Q\
C)O

PumpModule. Pump.Curve: 5 OV
[ml/m1

\e
N\

Friday, October 11, 2024 08:08:28
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Instrument Method: Escrutinio C18 110ct_24
Method of Q Exactive

Overall method settings
Global Settings
Use lock masses best
Lock mass injection =
Chrom. peak width (FW:EM) 1S s

Time

Method duration

Customized Tolerances (+/-)
Lock Masses

Inclusion

Exclusion

Neutral Loss

Mass Tags

Dynamic Exclusion

Experiments
Full MS — SIM
General
Runtime
Polarity

In-source CID

Full MS — SIM

Microscans

Resolution

AGC target

Maximum IT

Number of scan ranges
can range

Spectrum data type

o O
General

Runtime

Polarity

In-source CID
Default charge state

Inclusion \E
m:
Microscans
Resolution

Loop count C)

MSX count

AGC target
MSX isochronous ITs

O

Maximum IT

35,000
le€
110 ms

130 to 600 m/z
Profile

’
. ]
~
o m
(L )
HONMOK
H
n

o
o

Friday, October 11, 2024 08:47:13
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Instrument Method: Escrutinio C18 110ct_24

Isolation window
Isolation offset
Fixed first mass
(N)CE / stepped (N)CE
Spectrum data type

PRM
General

Runtime

Polarity

In-source CID

Default charge state
Inclusion

m:

Microscans

Resolution

AGC target

Maximum IT

Loop count

MSX count

MSX isochronous ITs
Isolat window
Isolation offset
Fixed first mass
(N)CE / stepped (N)CE
Spectrum data type

PRM
General
Runtime
Polaricy
In-source CID
Default charge state
Inclusion
m:
Microscans
Resolution
AGC taxget
Maximum IT

oop count
MSX count
MSX isochronous ITs
Isolati window

Fixed first mass
(N)CE / stepped (N)LE
Spectrum data type

Friday, October 11, 2024 08:47:13
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Instrument Method: Escrutinio C18 110ct_24

General
Switch Count 0
Base Tunefile C:\Xcalibur\TUNE\Escrutinio OSmay 20.msctune

Contact Closure

General

Used False
Scart in Closed True
Switch Count 0

Syringe
General
Used False
Start in OFF True
Sctop at end of run False
Switch Count 0

Pump setup
Syringe type
Flow rate
Inner diameter
Volume

Divert Valve A
General

Used False
Start in 1-2 True
witch Count 0

Divert Valve B

General
False
True

Used

Lock Masses

(no entries)

Inclusion List
11€ entries

Mass Formula Species Polarity Start BEnd (N)CE MSX ID Comment
[m/z] ™) ] [min] [min]
152.070€0 C8HSNO2 \ 1 Positive 3.72 5.72 ce:2S N=ACETAMI
NOFEN
309.0901s C17E13C1N 2 " 1 Positive 11.85 13.00 ce:40 N=ALPRAZO
LaM
286.07417 C15K12C + = 1 Positive 7.00 8.00 ce:35 N=AMINCCL
CNARZEPRM
284.11937 CleEl + H 1l Positive 8.00 95.00 ce:40 N=AMINOFL

Friday, October 11, 2024 08:47:13
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Instrument Method: Escrutinio C18 110ct_24
314.10547 C1l7H16C1N30 b Positive 10.35 11.45 ce:35 N=AMOXAPI
NA
136.11208 CSE13N +H Positive §5.30 €.30 ce:10 N=RNFETRM
INA
141.1434 C9HEDSN +H Positive §5.30 €.30 ce:1l0 N=RNFETRM
INA-DS
144.16229 CSHSDSN + H Positive 4.92 7.42 ce:1l0 N=RNFETRM
INA-DE
267.17032 Cl4E22N203 + H Positive 3.80 4.80 ce:30 N=ATENCLO
L
290.17507 C1l7H23N03 + H Positive €.30 7.30 ce:35 N=ATROPIN
A
290.1386€8 CleH15N04 +H Positive €.20 7.20 ce:30 N—B"\'"O L
293.18751 CleH16D3NO4 + H Positive €.20 7.20 ce:30
12.23219 C21H29NO +H Positive 10.85 11.90 ce:20 ERID
315.08044 Cl€E19BxN2 + H Positive 9.10 10.10 ce:l ; N=BRONFEN
\/ IRAMINA
4€2.31084 C25H41NO4 +H Positive 10.00 11.00 N=BUPRENO
REINA
240.11497 C13E18C1NO + H Positive 8.50 Q‘ N=BUPRCPI
ON
245.1714¢ C13HSDSC1NO +H Positive 68.05 1 N=BUPROPI
ON-DS
237.10224 C1l5H12N20 +H Positive 10.2 a0 ce:25 N=CRRER}
ZEPINA
222.11247 C1l2H1SNO3 +H Positive 12.90 ce:10 N=CARBOFU
REN
345.20604 C21H2804 + H Positige 1%.00 18.00 ce:2S N=CARBCXY
-DELTA-9-
THC
348.22487 C21E25D304 +H '.'e 17.00 18.00 ce:25 N=CARBOXY
-DELTA-9-
THC-D3
3 17107 C20E21FN20 + ositive 10.00 11.00 ce:30 N=CITRLOP
RRM
301.07383 CléH13C1N202 \ Positive 12.60 13.70 ce:1S BRIA
M-
TEMAZEPAM
315.16225 u.lS"“3C Positive 12.35 13.40 ce:25 N=CLOMIPR
AMINA
316.04835 C1s -EICQ + H Positive 11.30 13.25 ce:35 =CLONAZE
PRM
20.07345 ClSEeD4C 3 +H Positive 11.30 13.25 ce:35 N=CLONAZE
PRM-D4
300.08982 CleH14C1N30 +H Positive 68.90 95.90 ce:25 N=CLORDIA
Friday, October 11, 2024 08:47:13 Page 6 of 10
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275.13095 Cl€E19C1N2 + H 1l Positive 8.70 9.70 ce:1l5 N=CLORFEN
IRAMINA
319.10302 C17H19C1N2S + H 1 Positive 11.95 13.00 ce:25 N=CLORFRO
MAZINA
327.13710 C1l8E1S9C1N4 +H 1l Positive 9.40 10.40 ce:30 N=CLOZAPI
NE
318.16998 C18H23NO4 + H 1l Positive 9.00 10.00 ce:30 N=CCCAETI
LENC
304.15433 Cl7H21NO4 +H 1l Positive 8.00 9.00 ce:30 N=CCCAINA
307.1731¢6 C17H18D3NO4 + H 1 Positive 8.00 9.00 ce:30 N=CCCAINA
-D3
303.17828 C18H18D3NO3 +H 1l Positive 4.70 5.70 ce:40 N=CCDEINA
267.18558 C18H22N2 +H 1 Positive 10.90 11.90 ce:20
313.12145 Cl7E17C1N4 + H 1 Positive 8.80 9.80 ce:35
272.20089 C18H25NO +H 1l Positive 9.50 10.50 ce:40 DEXTROM
OREAN
285.07892 Cl6éH13N2C10 +H 1 Positive 13.30 15.30 ce:§ N=DIAZEPR
~
290.11030 C16H8DSC1N20 +H 1 Positive 13.20 15.20 N=DIAZEPR
M-D5
256.16959 Cl7H21NO +H 1 Positive 10.10 115 :10 N=DIFENEI
DRAMINA
260.02807 C10H14BxNO2 +H 1 Positive 7.8 80 %ce:15 N=dimetho
xy-
bromophen
ethylamin
e (2C-3)
189.1386€2 Cl2KE16N2 +H 1 Positi .80 €.80 ce:15 N=DIMETIL
TRIPTAMIN
A
280.16959 C1SH21NO +H 14F ve 10.25 11.30 ce:30 N=DCXEPIN
A
278.19033 C20E23N + H itive 10.60 11.85 ce:35 N=EDDP-
AMITRIPTI
LINA
1€6.122¢€4 Positive 4.80 5.80 ce:1lS N=EFEDRIN
A-
PSEUDCEFE
DRINA
304.15433 Positive §5.40 €.40 ce:35 N=ESCCFOL
AMINA
335.17540 Positive €.00 7.00 ce:40 N=ESTRICN
INA
343.07787 Positive 12.40 13.55 ce:35 N=ETIZOLA
M
243.0636€9 Positive 14.40 16.40 ce:10 N=ETOPROF

Friday,

October 11,

2024 08:47:13
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Instrument Method: Escrutinio C18 110ct_24

304.11308 Cl3H22NO3PS +H 1 Positive 14.10 15.10 ce:25 N=FENAMIF
0s
244.20558 Cl17E25N +H 1 Positive 9.20 10.20 ce:15 N=FENCICL
IDINA
152.10699 CSE13NC +H 1l Positive 3.50 5.85 ce:10 =FENILPR
OPANOLAMI
NA
337.22744 C22H28N20 +H 1 Positive 9.60 10.60 ce:30 N=FENTANI
1o
342.25882 C22H23DSN20 +H 1 Positive 9.50 10.50 ce:30 N=FENTANI
LO-DS
150.12773 ClOE1SN +H 1l Positive €.10 7.10 ce:1S =FENTERM
INA-
g.;NA
314.093585 ClEE12FN303 +H 1 Positive 12.15 13.30 ce:40 =FLUNITR
RIEPRM
310.14133 Cl7E18F3NO +H 1 Positive 12.00 13.10 ce:lcv N=FLUOXET
INA
316.17899 C1l7H12DEF3NO +H 1 Positive 11.70 12.70 V N=FLUOXET
INA-DE
376.14741 C21H23C1ENO2 +H 1 Positive 10.40 1} 0 N=HRLOPER
IDOL
380.17252 C21H19C1D4ENO2 +H 1 Positive 10. 110 ce:30 N=ERLOFER
IDOL-D4
300.15942 Cl8H21NO3 + H 1 Positive o 50 ce:40 N=EIDRCCO
DONA-
CODZINA
286.14377 C17H15NO3 + H 1 Posimi .60 4.70 ce:4S N=EIDROMO
REONA-
MORFINA
325.08507 Cl17H13C1N4O + H sitive 10.95 12.00 ce:35 N=EIDROXI
ALPRARIOLR
M
375.18338 ¢ Positive 11.20 12.20 ce:15 N=EIDROXI
CINA
342.08039% il 1 Positive 9.80 11.80 ce:35 N=EIDROXI
MIDAZOLAM
281.20123 ¢ H 1l Positive 11.10 12.10 ce:25 N=IMIPRRM
INA
238.09932 =" 1 Positive €.40 7.40 ce:20 N=KETAMIN
A
205.079%40 H 1l Positive 5.20 €.20 ce:35 N=LEVAMIS
oL
325.16821 C1SBZ4N20S +H 1 Positive 11.45 12.50 ce:20 N=LEVOMEP
ROMAZINA
235.18049 C14H22N20 + H 1 Positive €.50 7.50 ce:15 N=LIDOCAI
NA
321.01921 C1SE10C12N202 + H 1 Positive 11.45 12.55 ce:25 N=LORARZEP
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Instrument Method:

Escrutinio C18 110ct_24

324.20704 C20H25N30 +H 1l Positive 8.30 9.30 ce:30

331.04334 Cl0H1906€PS2 +H 1 Positive 14.55 17.05 ce:10

208.13321 C12H17NO2 +H 1 Positive €.30 7.70 ce:15

180.10181 Cl0H13NO2 +H 1l Positive 5.50 6€.50 ce:10

194.11756 C11H1SNO2 +H 1l Positive ©5.80 €.80 ce:1l5

199.14894 C11H10DSNO2 + H 1l Positive ©5.80 €.80 ce:1S

276.159%42 CléH21NO3 +H 1 Positive 7.90 8.90 ce:30

178.122¢64 Cl1lH15NO +H 1l Positive €.30 7.30 ce:10

248.16451 ClS5H21NO2 +H 1 Positive 6.10 9.10 ce:35

310.21654 C21H27NO + H 1 Positive 11.60 12.60 ce:30

200.12812 C10H17NO3 + H 1l Positive 1.50 2.50 ce:30

163.05358 CSH10N202S +H 1l Positive 5.65 €.65 ce:30

326.08548 C18H13C1FN3 +H 1 Positive 9.70 10.70 ce:40

266.16517 C17H19N3 +H 1l Positive 7.40 8.40 ce:o

399.22783 C23H30N204 +H 1 Positive 10.40 11.40 N=MITRAGI
NINA

328.15433 Cl9H21NO4 + H 1 Positive ©5.30 &e.-is N=MONOACE
TIL
MORFINA

414.26389 C25H35N04 +H 1 Positive 20 ce:55 N=NCRBUFR
ENORFINA

271.06327 C15H11C1N20 +H 1 Pos;:ixG 13.35 ce:40 N=NCRDIAZ
EPRM

224.083€7 C12E14C1NOC +H 1 Positiw .20 7.20 ce:20 N=NCRKETA
MINA

2€4.174€8 ClSE21N +H 1 P re 11.35 12.35 ce:25 N=NCRIRIP
TILINA-
PROTRIPTI
LINA

313.14814 C17H20N4S + 1 Positive 5.20 €.20 ce:30 N=OLRNZIEP
INA

287.05818 C15H11N202C1 \ 1 Positive 11.20 12.20 ce:25 N=0KXAZIZPR

316.15433 ClgH21N +H 1 Positive 5.20 €.20 ce:30 N=0X¥CODO
NA

330.15000 Cl19E +H 1 Positive 10.70 11.75 ce:35 N=PAROXET
INA

404.15579% C21H26 S + H 1 Positive 11.70 12.70 ce:35 N=PERFEINA
ZINA

180.13829 Cl1E17NO +H 1l Positive €.10 7.10 ce:10 N=PM2&

325.11022 C18H17C1N20 +H 1 Positive 15.30 16.30 ce:30 N=PRAZEFA
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285.14200 C17H20N2S +H 1 Positive 10.60 11.60 ce:20 N=PROMAZI
NA-
PROMETAZI
NA
210.11247 C11H15NO3 +H 1 Positive 10.70 12.80 ce:10 N=PROPOXU
R
217.15641 Cl1ESD7NO3 + H 1 Positive 10.70 12.80 ce:10 N=PROPCXU
R-D7
260.16451 CléH21NO2 +H 1 Positive 9.40 10.3S5 ce:30 N=PROFPRAEN
CLOL
384.17402 C21H25N302S +H 1 Positive 9.80 10.80 ce:30 N=QUETIAP
INE
411.21908 C23H27FN402 +H 1l Positive 8.50 9.50 ce:30 N=RISPERI
DONA

240.15842 Cl3H21NO3 +H 1l Positive

306.08108 Cl7E17C12N +H 1 Positive

475.21220 C22H30N€04S + H 1 Positive

342.14820 C1l5H23N304S +H 1 Positive

3%0.14483 C22E15N304 +H 1 Positive

371.16102 C21E26N2S2 +H 1 Positive N=TIORIDA
ZINA
264.19581 CleH235N02 +H 1 Positive N=TRAMADO
L
295.21688 C20H26N2 +H 1 Positive N=TRIMIPR
AMINA
278.2114¢6 C17H27NO2 +H 1 Positive _8 .60 ce:20 N=VENLAFA
XINA
455.29043 C27H38N204 +H 1l PositiveQ 11.R0 12.20 ce:3S N=VERAPARM
IL
308.17574 C19H21N30 +H 1 Po % 8.10 9.10 ce:40 N=ZCLPIDE
M
389.11234 Cl7H17C1N603 +H POg %2%e €.950 7.90 ce:10 N=ZCPICLO
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Anexo 8

Ejemplo de la preparacion de la Disolucion de CRM de escrutinio

Identidad de la disolucién preparada: No. Interno: Fecha preparacion: Preparada por:
CRM DE ESCRUTINIO (LC/MS) Disol. CRM ESCRUTINIO 24-04 19/09/24 SMG
Solvente utilizado: **Volumen final de disolucién (mL): Tipo de preparacion: Fecha vencimiento: Fecha desecho:
Metanol ‘ 10 utiizando masa por concentracion 19/09/25
Ubicacion de almacenamiento: ici de
Congelador #17 I -0°C N
Datos del equipo de medici6n utilizado en la preparacion de la disolucién: =
* Equipo de medicion utilizado en la medicion de la cantidad de masa o volumen utilizado en la i0 ** Equipo de medicion utilizado en la m ion del wlumen final de la i0)
Magnitud: Nombre: Marca: Modelo: No. Serie o PJ:| Rango: Divisién escal Magnitud: Nombre: 3 o: No. Serie o PJ:I Rango: Division escald:
Volumen (mL) if Eppendorf Reference 4116266 100-1000 uL Volumen (mL) | Balon aforado 28017-A 11785 10 m
Magnitud: Nombre: Marca: Modelo: No. Serie o PJ: | Rango: Divisién escal: *** Equipo de medicion utilizado en en el proceso de
Volumen (mL) i Eppendorf Reference 394025 10-100 uL _::li‘gn: Division escalg:
Magnitud: Nombre: Marca: Modelo: No. Serie o PJ: | Rango: Division escal 83 -20a+70 °c
Volumen (mL) Eppendorf Research 4414189 20-200 uL
Magnitud: Nombre: Marca: Modelo: No. Serie o PJ: | Rango: Division escal @ Temperatura promedio (°C)
Volumen (ml) Eppendorf Research 2133354 0,5-10 uL i' 19.6
( —
Datos del Material de referencia o disolucién del analito a dolxm. preparada la disolucién:
Ne f“"“" Tipo de No. Interno: ‘;’r’n’"d . |No.Lote: No. catélogo: ?°"“""’°‘°" Unidades: rnh :g"n'_;‘:’d :’;m":)“: PM MR (g/mol) ‘:;'::::;:";?:I?J:T_? Unidades :
1 | ACETAMINOFEN die.;i;.l;;" HO1-M-17 SIGMA-ALDRICH [PREPARADA 1000 ug/ 2 mL
2 [ norkeramma | 68‘;‘55’" L16-M-04 | CERILLIANT | FN09181802 N-036 1000 ughml 0,06 mL 6 ug/mL
3 [ keramina 4 68‘;‘55’" L03-M-21 | CERILLIANT | FE06011701 K-002 1000 [ ugimL) 0,06 mL 6 ug/mL
4 | FENCICLIDINA di%‘h&@n F05-M-05 CERILLIANT | FE06201602 P-007 10! /i 0,1 mL 10 ug/mL
5 LIDOCAINA dieﬁ‘h&@n L04-M-16 PREPARADA 1 ‘ugImL 0,2 mL 20 ug/mL
6 ATROPINA| di%‘h&@n M02-M-03 CERILLIANT | FN08081602 A-046 10! }uglmL 0,02 mL 2 ug/mL
| eecrosio | IS M19-M-01 SIGMA  |PREPARADA 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL.
8 | CARBAMACEPINA dieﬁ‘h&@n 101-M-12 CERILLIANT | FN08122013 C-0 00 ug/mL 0,2 mL 20 ug/mL
9 | MIRTAZAPINA dimn C20-M-02 CERILLIANT | FN04201503 2 IOD ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
10 | VENLAFAXINA dimn C16-M-04 CERILLIANT | FN032013-02 V-0 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
11 | cmALOPRAM dimn C17-M-02 CERILLIANT | FN12221402 - 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
12 DOXEPINA dimn C03-M-07 CERILLIANT | FN01281502 7 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
13 | AMOXAPINA dimn C12-M-08 CERILLIANT | FNO7' A-123 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
14 | PAROXETINA dimn C14-M-03 CERILLIANT P-916 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
15 | DESPRAMINA dimn C09-M-22 1000 ug/mL 0,3 mL 30 ug/mL
16 MIPRAMINA dimn C06-M-16 1-902 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
17 | NORTRIPTILINA dimn C04-M-20 N-907 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
18 | PROTRIPTILINA dimn C05-M-10 P-903 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
19 | AMITRIPTILINA dimn C01-M-18 e i 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
20 | TRMPPRAMINA dimn CO7-M. IT | FN02121502 T-904 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
21 FLUOXETINA dimn C02- CvILLIANT FN04221403 F-918 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
22 | SERTRALNA dimn C15-M- RILLIANT | FN0O5111601 S-021 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
23 | CLOMIPRAMINA di%ﬂ C10-M-08 PREPARADA 1000 ug/mL 0,3 mL 30 ug/mL
24 VERAPAM L dimn J07-M-08 CERILLIANT | FN03221803 V-002 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
25 | DOXYLAMINA diWn K03-M-10 CERILLIANT | FN06071703 D-045 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
26 | CLORFENIRAMINA dimn K01-M-09 CERILLIANT | FN110410-04 C-036 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
27 | BRONFENIRAMINA di%n KO05-M-09 CERILLIANT | FN06301701 B-043 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
28 | DFENFORAWNT SEPBE’" K02-M-12 | CERILLIANT | FN11091601 D-015 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
29 | HIDROXICINA diWn K06-M-03 CERILLIANT | FN05021602 H-124 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
30 | OLANZAPINA diWn D11-M-02 CERILLIANT | FN11041901 0-024 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
31 | RISPERIDONA diWn D09-M-05 LGC 8282 LGCAMP 04910001 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
3 |PESETLCIZAPN] W" D17-M-01 | CERILLIANT | FN08241807 D-048 1000 ug/mL 0.1 mL 10 ug/mL
33 | CLORPRONAZIN di:gmg’" DO01-M-12 | CERILLIANT | FN01051501 C-904 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
34 CLOZAPINA divs_g,};j%én D16-M-02 CERILLIANT | FN05201602 C-059 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
35 QUETIAPINE divs_g,};j%én D10-M-03 CERILLIANT | FN02261902 Q-001 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
36 | HALOPERIDOL di:s_g,};j%én D02-M-07 CERILLIANT | FN060412-01 H-030 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
Bl rrovro (RS D06-M-03 LGC 10726 [ OOAMP OO 1000 ug/mL 01 mL 10 ug/mL
38 | PERFENAZINA di%n D03-M-08 CERILLIANT | FN01101802 P-130 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL.
39 | TIORIDAZNA di%" D04-M-07 PREPARADA 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
40 ATENOLOL dimn J01-M-09 CERILLIANT | FN04051606 Lbb/:;vozﬁu“" 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
41 | PROPANOLOL di%" J03-M-14 LGC 8527 00.01 : 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
42 s divol;miim B29-M-13 CERILLIANT | FN11171503 A-916 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
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(o | No. Interno: f:’m“.mi_k No. Lote: No. catélogo: ?°"°e""“"’" Unidades: Pureza (%): :’::Ii;‘:’“ zfm‘::: PM MR (g/mol): '2;':::::2:3"::";“::7_? Unidades : _
ZE3) P — B13-M-03 | CERILLIANT | FN01271505 |  A-911 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
44 | cLoromzepoxico BO4-M-12 SUPELCO | FE07022016 C-022 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
45 | MDAZOLAM BO6-M12 | CERILLIANT [ FE11111402 |  M-908 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
46 i B26-M-04 | CERILLIANT | FN07061802 H-922 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
47 - B30-M-03 | CERILLIANT | FE032311-06 |  A-907 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
48 | oxazepam B15-M-14 | CERILLIANT | FE07022005 |  0-902 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
49 | LorazEPAM B09-M-09 | CERILLIANT | FE03272008 L-901 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
50 | cLonazeram B02-M-06 | CERILLIANT | FE07211504 |  C-907 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
51 | ALPRAZOLAM B19-M-22 | CERILLIANT | FE04161401 A-903 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
52 | FLUNTRAZEPAM BO7-M-09 | CERILLIANT | FE08051602 F-907 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
53 | NORDIAZEPAM B12-M-15 CERILLIANT | FE11181503 N-095 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
54 | TEMAZEPAM B20-M-09 | CERILLIANT | FE04261601 T-907 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
55 | closazam B27-M-03 | CERILLIANT | FE03271501 C-909 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
56 | DIAZEPAM B05-M-15 | CERILLIANT | FE12151402 D-907 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
57 | PrAZEPAM B16-M-22 | CERILLIANT | FE05011503 P-906 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
3 [ESlELaRIS F02-M-10 | CERILLIANT | FE042312-01 T019 1000 ug/mL 0,12 mL 12 ug/mL
59 | zopicLone B36-M-02 | CERILLIANT | FE12031501 7003 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
60 | zotPpEM A21-M-02 | CERILLIANT | FE12181402 901 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
61 | METILECGONNA E10-M-16 | CERILLIANT | FE05241701 E-001 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
62 | ESCOPOLAMINA M14-M-08 | CERILLIANT | FN12121601 $-098 1000 ug/mL X 0,05 mL 5 ug/mL
63 | ESTRICNNA MO07-M-06 SIGMA  [PREPARADA 1200 ug/mL ‘ \d 0,042 mL 5,04 ug/mL
64 | BENZOLECGONT E02-M-24 | CERILLIANT | FE01061604 B-004 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
65 | cocaiNa E01-M-25 | CERILLIANT | FEO7191702 |  C-008 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
66 | COCAETLENO E04-M-18 | CERILLIANT | FE07201601 C-010 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
67 | sALBUTAMOL MO09-M-04 LGC 15966 LGCANP038100-01| 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
68 | EreDRINA E23-M-12 LIPOMED | 888.1B0.1L4 | EPH-888-HC 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
69 |PSEUDOEFEDR K04-M-05 LIPOMED | 775.1B1.1L7 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
70 | ANFETAMINA E09-M-12 | CERILLIANT | FE04061701 A-007 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
7 MDA E14-M-15 LIPOMED | 79.1B23.1L3 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
72 | FENTERMINA E32-M-02 | CERILLIANT | FE06201701 P-023 1000 ug/mL 0.1 mL 10 ug/mL
73 | METANFETAMINA E11-M-20 CERILLIANT | FE03132001 M-009 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
74 MDMA E16-M-10 LIPOMED | 94.3810.2L1 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
75 MDEA E24-M-12 LIPOMED | 191.2B7:1L2 1000 ug/m 0,06 mL 6 ug/mL
76 MBDB E12-M-03 | CERILLIANT | FE03231601 M-102 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
77 2c8 E29-M-02 | CERILLIANT | FE12171501 B-026 1000 g/m 0,06 mL 6 ug/mL
78 MDPV. E35-M-01 | CERILLIANT | FE08141513 | M-146 1000 QugimL [ 0,06 mL 6 ug/mL
79 | suproPiON C13-M-09 | CERILLIANT | FN10211901 B-034 10007 ugimb’ 03 mL 30 ug/mL
80 | SLDENAFIL M16-M-01 | CERILLIANT | FN05091305 $-010 100f Hig/mL 0,1 mL 10 ug/mL
81 | MORFNA G04-M-25 LGC 88283 L"“"M;‘:“ sy 100bglmL 0,1 mL 10 ug/mL
82 | cobeiNA G01-M-05 | CERILLIANT [FE013113-03|  C-006 000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
g [[RReRE I G03-M-20 LIPOMED | 43.1B7.1L4 | M-43-HC/ 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
84 | DEXTROMETORF M06-M-03 | CERILLIANT | FN03211703 | D-043 1000 ug/mL 0.1 mL 10 ug/mL
85 | HDROMORFONA G06-M-02 LIPOMED | 407.1B4.1L 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
86 | oxiconona G11-M-15 | CERILLIANT | FE08241701 ©-002 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
87 | HDROCODONA G17-M-04 CERILLIANT | FE09091505 H-003 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
88 | TRAMADOL H08-M-07 | CERILLIANT | FE02021506 T-027 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
89 | MEPERIDINA HO6-M-10 CERILLIANT | FEO1271602 M-035 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
90 i G22-M-04 | CERILLIANT,{sFE03252115 N-059 1000 ug/mL 0,3 mL 30 ug/mL
91 FENTANILO L02-M-13 CERILLIANT | FE12221601 F-013 1000 ug/mL 0,01 mL 1 ug/mL
92 | BUPRENORFINA G20-M-03 | CERILLIANT{FE08141501 B-044 1000 ug/mL 0,05 mL 5 ug/mL
93 E0DP G18-M-05 | GERILLIANT [ FN10221902 E-022 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
94 | METADONA HO5-M-19 | GERILLIANT | FE12071601 M-007 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
95 LSD M17-M-02 LGC 109353 LGCAMP B4600-11 1000 ug/mL 0,01 mL 1 ug/mL
9 TADALAFIL MO05-M-03 CERILLIANT | FN04232004 T-072 1000 ug/mL 0,3 mL 30 ug/mL
97 | tevorromAzNA D13-M-01 LGC 159934 | [SCANPOOROO 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
98 SULPIRIDE D14-M-01 LGC 10690 Lec G g 1000 ug/mL 0,1 mL 10 ug/mL
99 | LEvAMIOLE M22-M-03 | SUPELCO | FN06102010 L-025 1000 ug/mL 0,2 mL 20 ug/mL
100 | PROMETAZINA K09-M-03 SUPELCO | FN10302006 P-111 1000 ug/mL 0,3 mL 30 ug/mL
101 ‘E"‘L:mz“"m K08-M-03 | CERILLIANT | FN10141902 P-038 1000 ug/mL 0,2 mL 20 ug/mL
102 PMMA E27-M-01 | CERILLIANT | FN08251705 P-051 1000 ug/mL 0,04 mL 4 ug/mL
103 oMT M23-M-01 | CERILLIANT | FE08101704 D-102 1000 ug/mL 0,04 mL 4 ug/mL
104 | mEFEDRONA E39-M-01 | CERILLIANT | FE04071603 |  M-138 1000 ug/mL 0,02 mL 2 ug/mL
105 | MITRAGININA G25-M-03 | SUPELCO |FN03172008 | M-152 100 ug/mL 0,4 mL 4 ug/mL
106 |  ETzoLAm B03-M-01 | CERILLIANT | FN04171802 E-081 1000 ug/mL 0,06 mL 6 ug/mL
107 [ meTomLo B114.M 44945 LGC  |PREPARADA 3376,6 ug/mL 0,06 mL 20,2596 ug/mL
108 [ PROPOXUR B104.M_44757 | sicMa-ALDRICH |PREPARADA 4019 ug/mL 0,15 mL 60,285 ug/mL
109 | carBOFURAN BO79.M_42818 | SIGMA-ALDRICH| PREPARADA 4059,94 ug/mL 0,05 mL 20,2997 ug/mL
110 | FENAMIFOS A308.M_44806 |SIGMA-ALDRICH|PREPARADA 1821,6 ug/mL 0,11 mL 20,0376 ug/mL
11| etoproros | calgin A296.M_44756 |SIGMA-ALDRICH| PREPARADA 2284 ug/mL 0,088 mL 20,0992 ug/mL
112 MALATION P, A316.M_44779 LGC PREPARADA 4397 ug/mL 0,046 mL 20,2262 ug/mL






