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I, Il,.llOOOCCIOll 

Co•o aaa neoeia1dad para la lnd11.etria rarw.ac•u tic• •• ll•Ya a 

cabo la Tal1dac16n d• una eer1e de ••todos anal!ticoa, coao el del 

pree•ut1 trabajo, •n donde •• conteaplan probl•••e en el ••todo de 

u•o rutinario ••pl•ado en la. cuant1ticac16n de Ac1do f611co, debi

do a las condic1on•& de trabajo existentes en el laboratorio, para 

aa1. garantir.ar la conriabilid1111d de que el :ed1camento cubra con tQ_ 

da1 laa 1ep•c1ticacionee de calid'ld 1 dieeao. (b, 9, 11, 12) 

La Ta.11dac16n general incluye una •T1luac16n de la pr•c1s16n, 

exactitud, li1:11alidad 1 1ap1citicidad del n•todo, y la estabilidad 

de la auestra. 

De todo lo anterior se concluye que un buen proc!ucto e11 el r!. 

aultado de u11 bu•n proCl60 1 que aEboS, producto 1 ?roceeo deben 

••r probados 1 controlados rara asegurar su calidad. 

El leido r611co es una Titaaina hidroeolubla. necesaria para 

tl aetaboliaso '1 que •• suministrada deed• el exterior la.l.1.aento o 

••dicuento). Ka coaatit.uyentt del coaplejo ~ 1 ax1ete en h!gado, 

leTadura, r1IHn1. .,. •• lae hoja& dt Tegetalea, espscial:entt eepina

ca 1 locbuga. (1) 

la 1972 el loa1t• da No•enclatura de la Un16a lnttraacio!lal de 

Ciencia• da la Nutr1c16s dtc1d16 q•• el tirmino folacina deb!.a ••r 

••ado •• Tez. d• Acitlo .!"611co. Sia ••bargo la USP contir.!•a llamln

dolo Acido 1'611co 1 •n la prlctica coa6n •• ai¡u• eapleasdo al •i••o 

tlraiso. 



La Tit.aaina B12 1 el Acido t61.1co aon esenciales para la dteta 

husa.na. La deficiencia da letaa T1taa1naa produce una s1ntes1e dete-'. 

tuoaa del DJU en la.s c6lulae que intentan la repl1cac16n croaos6:1ca 

y la div1s16n. Co:o los teJ1doe de ::ayer indice de reca!lbio celular 

aueatran loe cazbtos mls notables 1 el sistema he:.atopoyftico es par

ticularmente sensible a la. deficiencia de 6stas vitaminas. Clinica-

•ente, el pri:er ei~no de de!iciencia es la ar.e:!.a i:egalobllstica, 

en la cual el trastorno de la id.nteeie del DSA -provoc !l ~noa!ll!a mor

tol6g1ea de las cAlulas p1·eeureorae en la 11~dula 6sea. Gl6'culos ro .. 

jos c:oacroc!ticos a.t:.orr=ales son el producto y el pRcie~te sufre ar.e:ia 

grue, (2) 

La t&enica espectrototom,trica descrita er. las diferentes tar~a-

copeas: Fa.:11.acopea ?facioual de les Estados Unidos Mexicanos. OS? xx. 
Tbe :.:Xtra Fbarmacopoeia 1 Br-1t1sh Pb&ruco¡:e1a (3 1 4, 5, 24), indican 

la ad!ci6n de u~& eoccentrac16:: de est!::dar ic>.Jal a la cues!.ra., !or-

aan::lo una etl de dia:.cr.io y la copulaci6:1 d~ la sal Ci:rn~!:e el c~to~o 

de an1lieis para ..,,_ .... ~a.c.tit1cac!.6n del 5.c!.d.o t611co e;. ta:letae; ein 

embargo el ~rese=i.te t!'abajo i::pl~:er.ta el ::z:ttodo de cuAr:tiC1caci6n 

ein la adic16c. del est!nda.r. 



El 1ner•1nnto en l~ producc16a d• ced.:!.cal!.ento& '1 la ela'bora

c16n de productos aU•Tos ha llevado a la Industria F•raac~utica a 

iaple•enta.r •1 t•r•ino ''Talidac16ttn, pa:-a aei garantit.ar la coa ti& 

bilidad de que el aed1ca:sento cubra co11 todas las eepeciticacion•a 

••calidad 1 d1oe6o, (6,_9, 11, 12) 

l. Validac16n 

La Talidac16n •e un juicio que proporciona •1 tunda~ento para 

d•cidir si U'D m6todo r•f1ne la& condic1on•s necesarias para eu apl1-

caci6n en anU1s1.s qu1a1co. Loe rar'-aetroe c¡ue proporc1o•a la info¡,. 

aaci6• para dtcidir si un s•todo •• o 110 funcional son tatudiadoe 

eetaa11tica11ente. ua ••tocio que •B v•.lido pua una s1tuac16n, paedt 

no a•rlo en otra. (6) 

La Tal1dac16n de ur. '!:6todo ana.11 tic o ee el proceso por el cual 

c¡uedn eatablec1.do 1 por •etua1oe experi••ntalee, que la capacidad 

d.el a6todo satisface los requisitos para la aplicac16n anal1tica 

do80ada. (6) 

ixielen } categor!a& de m•todos !:li.s coaunes que rec¡uierl!ln ser 

••r Talidadoe, e atas eon: 

- Categorta .1: Mitodos anal1.ticoe para cuantificar loa co•pon•n 

t•• pri•cipalea lle euetanciae a granel o ingreditntee actiToa {1n.C1Jl 

1•ndo cona1rTador1s) en producto6 raraacttuticos terainadoe. 

- Categor1a t¡: nitodoa ual1ticos para deterainar iapu.ret.as en 

auatanc1.aa a gruel o coapueetoe de deuadac16n en productos t&r•a

c•11.ticoa terainados. 



- Categoria Ill: M&todoG ana.l!tieos para determinar ca.rccter!a

ticae r!.sicaa. Por •l••plo: 41aoluc16n, lib1rac16n d•l p.rinc.1.p1o ae-

Dependiendo de la categoria el.el •itodo a "Tal1dar se eTal6.an di

ferentes parbetros e6tadiat1cc-B, "Ter ta.bla Mo. l 

ftl!JJ!HRO 
J.LITICO 

CJ.TEGORH CA'?gaQRIJ. II CJ.TEGORIJ. III 

l'r•cia16n 

ElUlctitud 
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L1.a1 te •e CU&!!, 
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./ 
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Linul.Uad ./ 

~:t:!!!~~=d d• ./ 

a, Cuaptita- lt Pnobu 
.u.m l1AU.t. 

,/ 
./ ... 

./ 

./ 

/ ./ 
,/ 

,/ .,/' 

./ 

* 
* 
* 
* 
" v 

Tabla lo. 11 Datoa requeridos para Tal1dac16n de altodos 
anal!.ticoa considerando la cat•gori;.. .:;. -- q¡,¡,¿ ;ertenecen. 
~ Paede ••r requerido, de~ndiendo de la naturale%a de 
la prueba 1specitlca. 

! • PJ.l!J.KE'?ROS i:STJ.DISTICOS 

Loa parlaetroa ee.tad!.sticos 1Taluadoa para determinar la conti& 

bilidad del ••todo 1epectrototo•6tr1co para la cua.nt1.t1cac16n del 

.lci.do t611.co eon los •igu1.1ntea: 

a. Ea~eirici.dad 

e. Proe1e16n 

1) R9pot1b111fad 

2) Roprodacibili&ad 



i. Liualid.&d 

•· Xe:tab1l1dad de la •aeatra 

1. F.IR'citicid14. Verifica la capacidad del •6todo para deter

•inar el principio activo, sin que erlata interferencia por parte 

de otro principio aet1To, exc1p1entea 1 1apurezas o prodnctos de de

gradac16n. (7) 

Se coap&ra la respuesta del prodi.zcto, excipientes 1 está.:idar 

ao111tidoa a laa cond1c1onee eeleccionadaa (para acelerar el :proceso 

ele d1gradac16n) con la respnesta del producto, excipientes 1 eatl.n

de.r q,ue permanecen en condiciones noraalea. El eet,nd.ar 1 el proda.E, 

to despu6e de haber sido soaet1dos a las condiciones de prueba, ai 

presenta!:I productos de d•&r•dac16n 6atos no deber.ln dar respuesta a 

lu :Uaau cof'l.d!cionea analiticae del t.lraaco. 

b. hactitgd. Ea la aetU.da de cu.lnto las detera1.na.c1onee ae d•! 

Y1an del Talor Yerda.dero. tato implica el conociaiento e.i:acto del T!. 

lor Yerdadero que ha e1do coap.a..rado con un patr6n aceptable y que se 

at1l1z.a coao exacto o Yerdadero. (8) 

Paede realizarse de dos aanel'aa "por placebo &aad1do" o "JMtr 

a41c16n de eatbdar". En el pr1aero 1 el ingrediente actiTO de pureza 

conoc1da 1 e.rai::tuente psaatlo 1 a• &.5ade a los e:z:c1p1entes ••l proda.~ 

to, la •er.cla resultante •• a.nal1.z.a 7 loa resultados se coap.ar&n con 

loa esperados. &1:1 el segundo •• &aade a la •uestra en estudio coapl.! 

to, v:na cantidad conocida del 1ngred1ecte act1To, ee analiza antes 7 

despu&a de la adic16n 7 pcr diterellcia se obtiene la ce.lltidad da BU!. 

ta.nc1a &fS.adida. 

La e2actit.ud puede variar con las p:>Bibles concentra:1onea 1 por 

tanto debe deterainarse entre un rall¡-o que debe ir del 8o al 120% 

s 



del Talor te6r1co esperRdO O del 8()1j, del Valor mA.s bajo acertad.o Y 

el 120l del valor mis alto ac~ptado: ?ara ai.c-Jr.ce ~u~orea. lee !live-

lee de conce::trac16n a los que debe tra.~a.jarte ser!ar. en el :-a:-.,;o 

?a:a !!nes pr§.cticoe se preparan e~. cantid~d 5:.!ficiente 6 2ue6-

trae de cada por ciento escogido. 

ci6n 1 interTalo O.e confian:.a, a.si co::io es>:n:!!.sti:a:::e~~e a trevg.s de 

"t" de etudent. 

c • .Preciei6r;. Es el grado de concordancia ~e :::.ediciones repeti-

~as de una ::ie:ta propiedad que reflejan la variab!lidad de la res-

puesta. l..O:l el m6tod.o c¡ue ee es.ti validando, ee debe obtener en ta-

d1et1ca:r.e:::te un mismo reeultado las Yecet que ~e realice la detera1-

ns.c16n de a.na cantidad constante, que puede ser bajo ln& mle11.ae 

condiciones (r~petibilidad) o bien bajo d-:e!'e:-.;-,!.ci;: eond1c1c.:-:.eE (re

produc1b111dad). 

l l Rtb§ti 1'·111dad. Se preparan en ear.~:_:.ac F.u!!cie-.te 6 ::uestras 

de cada porcier.to escogido: 10:'.:>~, una eonce:"i!.-raci5n 1r.!'er1or "! una s;a. 

r>erior a. la ~el 100%. 

Se expresan loe: reeultadoE en tfir::1nos de Cesv1ac16n está~dar o del 

coe!1.c1ente de var1.ac:6n y estad!sticamen~e a. trav~s de "X1211 • 

Z) Reproducibilid!d. Un :1~todo es re;roducihle, cua:ido los re

sultados o'bter.iCos et1 dif'ere::":<:?S laboratoric.s o con (1!erer.tr-~ .. 4 
.. ..i -

Po• o es rea11"t.aCo por otros ar.a:!sta.e sor. !.c..::il~E. eE~:'!~~etie:\!:ente .. 

El aode.lo ee.taC.1sti::o ;:a..:-a el ertu'!iC" d"' l~ re;,rcduc:ibil1dad es 

el eiguiente si!;Uier:do ur. tt.o:!elc eru:-.g,do: 

Yijk e )l + il + Bj + A!lij + El< {ijl (ec. 1) 

6 



donde: 

Tijk • recobro expe!"loe:-.'::al aaoeiadc al Jt:-&ni:.:o placebo 
adicior.a:::o en el J-6e!rr.o d1""' ;iar,. el 1 .. f!~iao B.'1n.'. is ta. 

)l cedia ge:i.er.!ll 

Ai ... e!ecto del 1-is!.::o ;ir.a.lista sc.t.::'i! e.: .~ecobro ec;ps
rimen tal i= 1 .... :'!. 

Rj efecto del j-~si::e: d!a s:t::-e ~l recotro e::per1:.er.
tal j:l.,. b 

A!?ij efecto de la 1~tera.cc!6n 1-~sir:c .1.~A!iG~a, j-l:!Oii:c 
die. sobre el reco'bro experiir.er.tal. 

Ek(ij) error exper .i=er.to.l it.:1 ••• r 

El anA.lisis de va!"ir.::za es una tl!c!'licn empleada. co:ndnmente para 

determinar la z:agnitud de lfi. va:-iJ\c:16r. de l:)s factores sobre la va• 

ria.ble de reapueeta y e& arlicable en i:uchas situaciones experi:ien-

t&lee d.íferentes, cor. varios graCoc ~e :c.a;.,:.eji<.'.aC. (\O) 

El objeto principal del an~lieie de la varian:s. ea determinar 

la influencia de ene.a !~etc:-, 1rc1·.:idu;:i:i=.e~te y e-: co:~1nac!6~ .eobre 

ciert:l Val'lt:1ble de r~.s¡u"'ztn. 

S'!.n embargo, un"I b~er.a prec1si6n no u1c,1r1ca buena exactit\:.d 1 

ya que es posible co:r.&ter una y otr~ vez. el eie.:11:0 error. (8) 

d. Linaolidnd. Es la validac16n de la car:.tido.d de fármaco reco

brado por el •~todo, co110 una runc:16n de la cantidad de fármaco ori-

g1n11.l contenida en la cuestra. (9). Se demuestra que el m6todo es 11-

neal en un rango oayor a lo que ea encuentra especificado para el 

producto. 

Eya16& el error proporcional, que es dependiente de la cantidad 

de !lraaeo presenta en el placebo (excip!entes). 

7 



n ••todo d•b• sesui:- aea l'tr.e• rect.•, ti&Ura ?'o. l ~ 

1 = ax • a (ec, 2) 

donde: 

: = Tariabl• d•per.dier.te (ag reeu-;erado& I 

x = variable 1.n.dep1ndie::::i.t1 l•C adicionad.os~ 

orden~d• al or1ge1'! 

1 ~~ ~ 
ic.w .. ~ ........ · ... 

L ~~ ··_"_,,_ ... _._ .. ____ ~ 
Fi!Ura ~;e. 1: F.1cobros 1xperi::e ... talee ~ue :.ie.!: tra11 
lee 1r.~cret ;::ro¡-orc!o::a.les. Li.!".ea ' &1 tuae16~ ida al. 
B presenta error sieteaát!co 1 e D:Ue~tra error conBi!, 
t•nt1, D :.u1s~ra U!: mitodo no !1":1al. 

Per :edio ce u:.a va:idaci6?0 se puede~ detectar err-orH;. 

Cualquier p:-o.:1so de c•dic16r. eetli eujeto a 1r:-or. El error de 

un =6todo ana.1!tico j1'tt e?aluars1 para. det1rainar su exactitud y 

1etablt::1:- .;u prec1si6::. 

::1 ••todo anal1t1c.o eEtl sujeto a dos tipos de error e1 siste

•ltieo ld1t1rainado) ¡ el erro:- ~leatorio (;.ndet•rainado o 1nc1dee.-

Ul). (11) 

i:rl"or det•r~ir.aO.o: e• debe a una !alta de control de .:ali.dad 

de la t~:n!ca a:.al!.tic:a, ::a.~=~ lu¿;ar a r.e.:!1das incorrectas. S1 ha• 



claeiticado en errores instrumental•&, del 116todo • de operac16n y 

personales. Se pvalda por aedio del recobro exp.eriaental obtenido 

de un pll'cebO cargado el cual eval6a el error sistemltico constante. 

Error 1nde-terrlnado: se debe por las peq_uefta& diferencias en •!. 

diciones sucesi'TaB efectuadas por el ais.130 analista en condiciones 

pr!cticuente 145nticaa. Da lugar a aedidas 1•preeisae. Penanece 

adr. cuando se ha elitainado el e:-ror sietett.!tii:.o. (11) 

LP linealidad ae reali~a cuando menos a tres diferentes concen-

traciones incluyendo el 10~. haciendo los ar.6.liais por triplicado 

de cada concentrac16n. 

Loe criterios para cor:siderar un 115todo 11:-.eal son: 

Ordenada al origen: a O 

Pendiente: 

Coeficiente de 
correlae16n: 

•• 0.99 

e. t>oto.bilidS1d de la e~: Son lae con~1c1one.a en lae cua-

ler: la •oer;t:-a preparada car.tiene constante se prop1ed11d medible en 

un lapso deterai~ado de tie:::po l horas, diae). Si las e.uee tras preaen 

tan alg~n cambio fis1co o q,u!aico, eetablec~r las condiciones de tl

sacena•iento adecue~o pa:-a le.E! Nuestras preparadas. (9) 

Para e•taloar la l!'etabilida.d de ll'lB ll!Uestrae se so:eten a di!e-

rentes condicionen de al::r.acena111ento, coeo puaden ser a refrigera-

q 

c16n 1 obscu:-i:iad o tea¡erature a.mb1e:ite, lae :auestras ee analizan antee 

de ser al:acenada.!5 y desru~s de un tiempo deter•i~ado dependiendo de 

auee:tro :~todo de ar.lliF.!s, bajo lRe :s1s:.as co~diciones de operac16n. 

Proc.edier.d::> de lo reneral a lo particular se dice que una t6cni-

ca eG un prir:c1~·1o c1ent1!1.co que se utiliza para proporcionar la 1n

!or!:Rci6n n~cosi;..ria y 1,,., rid'\rteci6n df! 6E!te cot -:!'l p.rop6eito de ae-



leccion.s..r la ••11c16:i, a• d•no:1i!1B ah e.do. 

La d1rece16n neceearia para la ut111z.ae16n del mAtodo 1• lla

mado procedi1:1iento y el co::ju:-.to de indicaciones qu~ deben segu1r-

11e sir. 4!XCe,c16n, ::ara la act>~taci6n de resultaC.os a11fl!l!ticos ee 

doenoe.inado protocolo. (6, 12) 

B. kptctrototoaetrlp Ultrev1oleta-V1si't:lt 

Es un :¡todo !isicoqu!mico e:mpleado en •~.&lisis para la :ed1-

c16n de la absorc16n o e.:1ini6n de la energla radiar.te que real1%an 

la& :1016cula5 y los ltoaos. (13, 14J 

La •~•reía radiar.te se define coao la energia transci tida e!: 

toraa d• rad1aei6n eleetro:::sen&t1ca, Puede eer e:i1tida por sustan

cias bajo condiciones de iran exc1tac16n, ta.les co:o las produ-:~-

dae por alt!lB tt~peratU!"RS o por de;:ca!',!&E el~et:-ica!O. ista ~~~:-

&ia pJ.e.:l..e ser at:;ortidA, trans::i.itid!'lt :-~!lectr.d~ y :-etractadA ;-o:-

quido, C1soluc16?1 y gas) ~1 la rad.1ac16n ir.cide:¡~e tiene una :o:-.g:.

tud d• onda apro;-i:i.da.. '.13, 14) 

L~s ra.::!.1ttc1one6 electrocag?:6t1cas ~uee:rar. ur:a doble caracte

ristica. ~ d1tracc16r. y re!.tacc16n, la ra.~1aci6n !iene propied.sC 

de onda, aunque no necesita de un :u:!1o t1s1co para su propagac16n. 

E:c los ter.6:.er:oG de ei:.!.s16• y a~sorc16n 1 la rad1Rc16ll electro•ag:l&

tica tiell• ta.~bign las propiedades de las part!c:ulae, lldadae rotg, 

;.ea (pe!"te:ucier.tes a la lu::). (1;-16) 

La energia que ir.cid• so'tre la. !IUestra es una rad1ac16c. acr.o

cro1:ltica de un solo ha.:r., o por raz.onee pr6.et1cas, una banda auy es

trecha de lo!!gttudes de onda¡ esto ee cuaudo se ha ele!idc un ir:!er-

10 



Talo de eontian::A. 

La tapectrofoto:ietria da absorc16n consiste ~:i la sedida de la 

atisorci6c p.or las diferentes sustaneis.E, de ur.a ra:!1ac16n e!ec:troma:;: 

nh1ca de lcn!itudes de onda situadas tn una ".anda def!:iida ! estre

cha, esencialaente aonocro!!lt1ca. (3) 

La ~anda eapectral emplel!da en la :tedida de la absore16n puede 

cond1derarse c:o:o si tstuYil!'ra constituido ?Qr d:>e :!.or,as, la ultra

Ticleta (t90-380n2J 7 la Tisiblt (.38o-?80n:a). La espectrofoto•etria 

en la z.ona •1e1ble (que untes so:1a llai:::aree colori.11ettia) es la ae .. 

dida de la absorc16n de la luz. 'fisible, que genaralsente no a& aono

croa1tica paro que se stltccioDa. :.ediar.~1 el ez::leo de !il tres pig

•entados o dt 1ntertarenc1a. (.3) 

.Ll uso de l• ea;ieetrof'otoaatrf.a de atsorc16n e:i las zonas Tis1 .. 

bles y ultraTiol&ta coso proce:aa1ento d~ valora-:-16n ee ~asa en el he

cho d& que la absortiYiCad de una sustancia suele atr una constante 

1r:clepend1ente de la 1nter:s!~ad de la r11di~ci6n 1~c!r:~'::te 1 la longitud 

interior dt la celda y la concer.trac16n 1 por lo cual la concentr11 .. 

c16n. &e pu~d• deter•in111.r toto•,trica:•'!-nt~. (T5 1 16) 

J. .lBSOllCION Y EMISION DE RADIACION F.LEX:TROHAGSE'TlCA 

Cuando U!! ltoao o nol&cule a~eorbe er:ert;1a, i:aea a un estado de 

aayor eaerg1a o estado escitado. A cada estndo excitado puede asig:

n.6.rsele a.n niTal de Ull!ll'gfa tletir:ido y todos los ;>osible• estados son 

caractar1a1t1eoe da cada lto•o o 11ol&culA. •. ·.n la fig-ura No. 2 se aues

t.ra Ur. diat:raaa Si&plifiei;ido de ~i";'e1eE ~:ie:-t;6t1:::e para 'Jn átOl!IO O 

•ol&cula. 
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!"igura !'o.2.: Dia~raaa de nivelee de energia 

Eº u11'el energ5t1co bajo~ E hivel er.ere:'tico 
alto. 

La.a dos lineas hor1.:ontal•e representan dos ni•el•G anerg6ticos 

Si al siateaa se le proporc1021.a •llerg!a ar. !oraa •e luz. o calor, 1u1. 

•lectr6a paaarl del estado Eº al estado E • Esta a'bsorc16• hace que 

la sol6cula o §.to110 se eneuectre er. estado excitado. Una Te:. en el 

estado e:r:citado, laa esp1ctes •11a1nan •l exceso d• energía a1d.iar.t1 

Tar1oa proceeos; e:i priaer lugar. la ;·articula energ~~ica puede cho

ca.r con •ol6culas •e disolT•=.te o coa otrae •ol~culaa y trar.arerir 

la ener,g1a a su entorr.o; p:: sec.indo, lae especies se .:heact1Tai:. ••1-

tiendo un. tot6a ha1si6n) eq_ui•A:er.te a la d.ifere:::cia energfitica en

tre lt'I• iinl'; •1 Te lee E 1 ¡:º. C. ubo• eaeoa, la aol•eula o ltoao re-

greea a su estado el"etr6cico rundaaental. ( 14) 

? LiY lli BllR 

Caa:ido a~ haE de enr@'.ia rad1s.r:.te •onocro.:ática 1n:ide sobre u:-:a 

capa. hoaog•n•a de una austancia Ctr11nspar~nte)• parte de la energía 

•• absorbida y el resto tra.a .. it1da .. Si la ener!ia raCiati.te inciden-

t.• t1t-.e long1tudte de onda •• la rtg16n ?isi'blt del es-;>eetro 7 el 

•e~io a trav¡e del cua1 t1en• que pu;ar. atso:-te select1Ya!l!nt• citr-

tae longitudes de ond!l, el color obaerTac:l.o corree:poiider• a las longi

tude& de OI:.da dt la tner ~1a traneai tida. ( 1 ?) 

12 



latas gaa1r&liz.acionoc t.ier.an .t:u base- cnant1t~-:.!.n. •• lar.; lo::r•s 

6' la •spectrofoto••tJd.a: 

la pri••ra 1•1, atr1.,U4a a B6ute:·, dice qua a uaa lo•i1t»d 41.a 

••da •• la qu.e pueda ocurrir abaorc16a, al au•e?t.ta.r •l espeeor de la 

aue&tra a'b6orbente d.1e•1n.a1rl la cant1da-:! de lo.z traBa&1tida a trs.T&o 

tle ella. 

La 1aerg!a incidente de radiaci611 •onoerora6t1ca se denoaina Po y la 

traae1lit1da P. La a\usore16a eetl definida co:to: 

A e -loe P/Po (•c. 3) 

la aegui:ida le7 establece q•e a uaa long! tud de onda en la que 

pu.el!- ocurr-ir abeore16o, al au•ent1r la concentraci611. le la soluc16n 

a'beorbente d1sm1a.u1rl la eaergia lv.~inoea, transaitida ea u•a foraa 

logar!t:::ica siailar a la 117 a•te::-1ora1nt1 aencionada. 

Bef'r: 

la \P/Po) • -k'c (ec. 41 

cloztdt: k"'• eet5. relacionada con la 1ntenE1dad de absorc16n. 

C01tb1nando las doe le1es 1 se obtiene la ecuac16n de ln 1.,,. de 

A. :i k\c (oc. 5) 

do•d•: k ea la absor-t1T1dad de la 11.ueatra 

b ee la longitud de la auestra 

e = ea la coacentrac16a 

?far lo general, la repre&entac16n de la le7 de S.er (abeorbancia 

ea fgnc16D de la coaceatrac16n) ea lineal 1 la recta paea por •l or1-

gea. 

Laa dtsT"1ac1ones de la ley de Beer BOll d~ do!I tiros, poeitlyae. Y 

aegat1Yae. Loe factores que pueden causarla son: cond1c1onee ubieat.1. 

lea, erroreü instru•entalee 1 deeTi•ciones qu111icas. (14, 1?, 18, 19) 
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de los Bi&"'-J 1en te1' co::1.;:ic:e:. ~ cir.: 

! Htgistr!. 
dor ¡ 

Dotector 

Allpl1!1-
cador 

a. Fut1t1 cft r1d111~16p: 1 fin de que sea a.:l.ecuada para lal!I ••-

did.as de abeorc16•, la fuer,te de ra.c!1ac1Ó• debe de cuaplir ciertos 

requ1a1toa. Priaero debe generar un ba.z con energ1a s.u!ieier:te para 

hacer r¡e11 la detece16n y ••d.ida. Sttuntlo, la rad:..a:ci6a d•b• etr 

continua: esto ee 1 &u ee;ectro debe de co~te:ier todas las longitud.e& 

de onda dentro d~ la reg16n er: la cual ta asada. 

Doe fuentes de ra:H11ci6t. sor. neceearias para cubrir el ran,o 

ultraTioleta-Tisiblt, una llap!ira de tangateno ea un11. huena !utntt 

41e rad1ac16a para la reg16n T11111ble, en la r•~16n ultraT1oleta 1 la 

!uente de energ:1a a•s usual •• una 15.apa.ra de deecarra de deuterio 

o hitr6gtno. La lbpa.ra de hidr6r:;eno consiste ta. un par de electrodos 

coctenid.os en una enYol tura ti• Tidrio con una Te ata.na de cua.r:r.o. 

~. 11tpoc ... o11dor. O• aonoerollallior 111.rTe J'&r& resol ••r la radia-

c16n p.roctd.ente 4.e la fuente er1 aus longitudes de onda coaponentte Y 

aua111.1strar el aialaa1ento d.a 6etaa en bandas auy estrecho. La l'G.~ 

a4ait1da por medio de una rendija de entrada ea coliaada con uaa len-

i 4 



te o espejo. Entonces ea dispersada po.r •odio lle unft. red o pr!c?:.a. 

Cualquier porc16n del espei:tro resalta!lte pu9':h aer enrocado E-obr~ 

una recd1ja de salida, de nuevo con U"\& lecte o espejo. 

e. U«a 11 gueetra. La& celGe.e que cont"...er.l!n la 11ueatra han de 

eer transparentes a la radiac16n, por !.o que se eaplean celdas de 

Yid.rio en la reg16n visible 1 celdAS d.e e111ce en el ultravioleta. 

d. P.tectgr. En los espectrofot6!!!etroe de ult?'a1'1oleta-v1e1ble 

ae eaplean dispositivos electr6n1coe que &e conocen co:io rototuboe, 

para detectar la intensidad d• rad1ac16n tra:isll.itida por la ac.estra. 

Conrterte la energia radiante en energia elgctrica, 

1. Mtdidor o ragit'trador, La eetlal del detector ee alie.ent& con 

un circuito potencia&tr1co, qae se gradua para obtener un dato o le!:_ 

tura de transm.itucia o 11.baorbancia,. Los ee?'3ctro!ot611etros regietr!, 

doree tra:.a.n un registro de la absorbancia gobre papel; con estos 

1nstru•entoe se registra auto•A.ticaaente el espectro de absorbancia 

completo. 

4, ESPECTllOFOTOKET!lO ULTRA VIOLE'!' A-VISIBLE 

El eepectrorot6aetro ultraTioleta-v1s1ble (figura lio. 3) tie::t.e 

6pt1ca de cuarzo 1 puede ••r empleado en las regiones ultravioleta 1 

visible del espectro. El instrume:'llo posee tue?":tee de rad1ac16n 1nte.r. 

caabi.ablea inclu1endo una l!mpara de deuterio o h1dr6ge?!o para las 

longi.tudes de onda als bajas (190-}SOns) y una 1'11.para de !ilaaento 

15 

de tun~tu10 para las longi tudee de 380-?Bon• .. Un 'Par de espejos re

flejan la radiac16n, 3 traT6e de una ranura ajustable, ha::ia el co1:

part1m1er.to del mooocrcaa.dor. Deepu5s de atraTesar toda la lo::gitud 

del 1.netruaento 1 la rad1Ac16n se refleja en un pr1naa de Littrow; aJuf. 

tanda la poa1c16n del pr1s•a 1 puede enrocarse en la ranura luz de la 



16 

otros so'tre el eje Tert1cal; d.e eate 12:-.!~, ""1.. ~az .:!!! sal1Ca p9.,;i ?Q!' 

Dee.pufic. d~ ?'l.'.3!lr a trai~~ J.e ls auestra o -:!el dieolve~te, la lt:.r. P.! 

aa al co:ipartiaiento d~l !ototubo er. donde es :!aH:n s·..: l!lner;-ia ::on 

e!. :§.s apropiado de un ya..I· de fototubos intercaxl:,ia'tles. ryno de ~stos 

es sensible a la rad1&c16n por enciaa de 625 a111r..!.cras y e!. otro a 

las longitudes de onds. •Ac cortas. La corric':'ltl" f'oto•lictr1ca ea ~ 

sada a tra1'6e de un& reaifitenc1a fija, y la ca1da de poter.ci"ll a lo 

111.rgo de aeta res!stencia :t!'dida por :seC.io de ur. c~rcuito potencio-

al:trico. 

Ea neceoa:-ia la aapl1Cicac!6n de l!!.e :::orr!.er.tea !'uara d~ equilibrio 

en el circuito poteocio11gtrieG que eon ouy peque!b .. e. t 18 1 19) 

d¡ g· 
~ '-' 

Ti.gura No. 3: Di&gra•a eeq,uea•t1co de-1 espect.rotot611etro 
Ul trs.viole ta-Via1 'ble. 
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C, Ca.rActet1et" ces d1 As: ido F6JJ.s..2. 

TISIC.lS T 90IKI~~ 

F6r•ul&. cond..,neada: 

\}"¡ h'. •' 
1""' . -~- ~""" :.:.. .. 
L_- , ~ .... ,i..;;~.-,_>l,.- ... -<.~'-_-:-i... . .,_-~,¡-.:_i~.i:_1ot.l-L-Á'"" 

e" 

r6rn.ala aolecula.r: P,K, 

Contiene no zenos del 95 1 no mls del 10~ de C
19

n
19

1'
7

o
6

, 

calculado r;oc-.rt ll't eur,taneia anhidra. Gontiene 5 a B.5~ de a.tus.. 

Sustancia de rerore:-.clA! Ae1.do F6lico, no sacar, deteraina.r el 

contvnido d~ a&ua en el IP!O!:ento de utili~arse. (3, 4) 

Dte,.cJw16n: Pol-... o cristalino, amerillento o anaranjado, it:,2 

dore¡ soluble en ~cido acbtieo, r~r.ol, p1rid1.na 1 en 6,cidos y l1calis 

diluidos¡ 111;reeiable:a~r.te soluble en etanol 'J butanol¡ insoluble et: 

ac~tor.a, cloro!or:10, ~te:-, t-er.ceno, cani ineolu'ble en agua. 

b. l!:et,,b1l1dad. t.s eat.'t.ble en eoluc16n acuoes de p8. = 6.0-9.8 

en presoncit11 de buf!'Pr de rosfatoe a }il = 5.0 (20, 21) 

Solucionas A.cidae de &.cido !611co eon ee::isibles al ca.lar; solucion•s 

ala:al1D?t.6 del ácido !611co son sensibles a le. oxidaci6n. 

En un =ed.io acuoeo a un ¡ii' de :; a lt el !c:ido r6lico llega a ser 1neo-

luble C!"i~tali•llndo. 

Man ~enerlo en re~ipit!:i les bercbticos 1 p:-ote,;idoe de la luz.. 



2, GS.t!OS DE IDl:!'fTlD.\D 

Ird'rarrojo 

Cuantitativo: por cro:a!::osf'aUe. se:;u!.da p;)r aspectr'Jfo"";O:'Jtr!a 

Abeorc16n 'J.ltra.>1olet!!I: eft basa e;"'. la fo?"os.ci6n d•.: una aal de 

dia:.o::io y por Glt~v le cop11la.ei6!l de le. enl. 

lUcrobio16t:1co: et base ar. el crec1mior.tc q'.lil p:-ovoca el ¡e ido 

rtl!.co de! Lnc:ob3cil lue ca:e! o el Str¡¡ptococc:..:.e: faecalis, lo que 

ee ::.1de por la car.ti.dad de ácido f611eo por C.icbas bacterias. !1, Zi, 

22) 

;, :rA..RH.J.cc¡,c:::;1A 

A. Or1ren y guistea. El !c1do r611co es ur:a 1'1ta.::.!.na hidrosolu

ble1 cor.Gtituye~te del co2-plejo B y existe en la levadura, biga.do, 

rin6~ y en las hoja~ .¡.-. loa vei::etnlE"s, A<5pecial.=~nte espinaca y le

chuga. 

Eatl cons~itu!.ao P·~r ur:ion del B.!:inc~cido Ac!.do L-gl.,;.tA.cico con el 

6cido pteroico n su ve;:. !or=ri~o por la un16r. d.?1 grupo pteridilo -ds. 

r1Tado de la pteridina- y el 5.c1do p-atUnobentoico. \ t 1 2, 23) 

El 6cido !6lico es terc.:i,estat>le y resistente a la temperatura 

del autocla'fe. 

E.a el or¿;aniell!.0 1 el !cido r611co 1r:act1vo por hidrogenac16n me

diante la enzill!ll d1h1dro!olstorreductaea da oriiet:. al leido tetrah1-

dro!611co, tetrahid.ro!olato o THF -preTio paeo por el dih1drotolato 

o DRF-, "! er.. el primero se han adadido hid.r6geno en las posiciones 

18 

5, 6, 7 Y 8 (tigara So. 4). El tetrahidro!olato ee tra:-:s!or=a en caen. 

zim.as activas que son: a) el 5-!ora1ltetrah.1dro!olato, taab16n denom1 

nado 'cido !ol1nico, leucovortna o !actor citrovorum¡ 



b) el 5J'orai21notetra....'l1~:-orol.!tc; e~ el 10-forailt~tr~hidrrd~l~to¡ 

d) el 5, 10-:i:~tiler.ct etral::!..dr~ !ol etc; e) el 5 • 10-aet enil t et:a~idro-

t'O lato¡ !) el 5-.:etilt.:-trr.!':1.Cra!·:>lat'). t.etas.:: sor austar:ciaE> toz·=!t. 

4aa po:- B'J.~~1tuc16n a ::iv·:·l 5 'J l·J sen :as !'~roacol6t.1Ce?ter.te activas 

Al res¡:ectc C"-°t~ _o • .,_.::sl1:-.::;.:-: 

- ~...:~ estce derlva~oe del Á~!..:: f6!1ec. ec.,_o e! 5-:ietilte!:-ahi-

d.r.:>!vl;¡!:; y eob:-~ tcdc :l :;:,-fora.!ltetra~.!.drcfolato e leuco\·orina po-

eeen ace16n anti:i.r.~::ic111. se~~j"l~lte nl '.1Ue tier!~ at;.uel !c1do en las an§_ 

•iae ::eg:aloblá~t!.cas; 

b:-e todo el 5-:ie!i!tetrah!dro!Ol9:!.o; 

- e: ácido !cl!nico :. leuco.-0:-1r.a act6.g e~. ro:-24. :aás ripida y 

efectivA pa.:-a co:;t:-arreat'\r lo!? er~et-='E de las drot;a.s a"itnt:o::.1et ... s del 

ácido t6l1co; 

-s::n los deriva~os del áeic!o r611co c!tados loe q1,;e 1:-:ter ... :ener. 

en ::.as rea:c1ones :Jctab-511c!'ls co~o coí:;.::..:.-36. 
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~cido t6Uco. 



b. r1ra1cgd!po&11. 

J} C1r•gci1 de Ac141o t6l1co. !'u las ane•J..aa •ecroc!ttea.e megalobláe

t1cas tales coso la a::erd.a perniciosa, la ::acroc!tica tro;:1cal, a1n

droaea de aalabsorc16n, la ane::tia aecroc!tica del ••ba.ra:.o 1 la ••!.!. 
lobllstica infantil, el leido r611co provoca 111 ausento del nbero 

da eritrocitos y d1e11.i?:uc16n de eu ta..:aa.~0 1 au!lento de la heaoglobina 

1 desapa.r1c16n de la. h1~erplae1a ••galoblástica de la m6dula 6sea. 

Si ae coa:ya.rc. loe efectos producidos por el .leido t6lico con 

loa de la vituina B12 , puede obaerTarse qa.e en lae ane:aiae aegalo

bl&.stieae d1tereutt1 de la aneaia perniciosa, la reapaesta ea au¡a-

rior al a.t111z.a.r el Acido t611co, que act6a aun en casos en qae la 

Tita&ica B
12 

ea ineficaz. 1 prodace sieapr• una rea.1s16!l absoluta del 

co.ad.ro 1 que ae debe en estoe casos a det1c1eDcia de leido t611co. En 

e&11b10 1 en la anen.ia perniciol!la, loe r•ealtadoe bematol6g1coa no son 

.21 

coao con la Titam1n& B12 '1 requieren dosie elevadas, lo i•r-ortant• 

es c;,ue el leido r611co no tier.e ace16n sobre las alteraciones ::ieuro-

16g1cas de la aneaia pern1c1oea. 

2> ProctrRQB c•tob611coa. El leido r6lieo interTie:-:e tundue::talaente 

•n el transporte y tranefereneia •&tab611c& d.e grupos qu!ai.c:oa con un 

itoao de carbono como el grur<> torailo 1 el ¡rupo •etilo Cf'1€Ura !'lo. 4) 

este proceso lo rea.11!.a preTia tra:i.efor11aci6n en tetrah1clrotoloto 1 ¡:a-

•ando antes por el dihidro tola to por 1nteraedit1 de la eni.1.u. d1h1droti2, 

lat.orred.nctaea -en oboe pasos-. siendo el lttr~idrotolat;:, c.apaz de 

aceptar aquellos grupos 1 !orica.r coent.i~as dadoras de !or•i!c y set1-

lo pr1-cc1p.a.luente, do :ianera que estoe eon traneteridoe. E~ t-eta !or

aa, el leido t611eo o !olato 1nterv1er:e en la trsna!orsaci~t r sinte-

aia sobre todo de pur1~a6 ' ;-1r1r1d1nas, eeenc1al•e para le J!n!:eeis 



del lc14o Cosox1.:-r1.bo?:1uc.leic.v y pe:- e:-.::0? de la er1 troyvyie-uls. 

El 6.e!dO f6llCO inte.:-Ylt'::!l!t en la t:-ansfor~eei6~ '! s!nteSiE. e=. 

- Tran.!!!o:-sac16n de 5-as1r.o!!l1daz:ol-4-e&rbox.s.!li;:,;-ribl·tido ~e 5--!or

!l1lll.91C.0111dazol-4-carbox.a:r.1do:-:-i:6t1tlo y.e.so i::p.Jr~!'l·.te or. la ei·.~'!!J-

sie dt las purir..!\s, 1t!terTe::.e16n pr1nei¡:.al!!!e- ... tfl del 10-f=>r::.1.ltetr&h~ 

dro!'olato y la e:.~imA trar:s!'o:-cilaea. 

- Trans!ormac16n de la glte1na:1darr1b6tido en !ora1lglie1n&&idarri

b6tido, p&ao 1s.p.:lrtante en la sintests de purinas, interver.c16n de-1 

5, l0-aeten1.ltetra.h1d.ro!olatc 1 la er.:ti•a tra.o.s!orlllasa. 

- Tra.neformac16n del leido desoxiurid!lico, :la. .:-eacc16n m.6.s 1.2po:-ta::

te e indispensable en la aintesie de lae p1riaid.1nas, 1nterTene1.6n 

del 5, 10-aetilenotetr&.hidrorolato y de la er.z.i3a tiaid!.latosinteta-

8&, 

- Trane!ora.ac16n del ácido u-!or~1=.i!'loc;lut.!1:.ico {pro.:ede::te de :.a h1.,! 

tidina) en !e.ido glut&llco, intervenc~t.n del 5-!orn!.'.!!.~.otetrahiC:-;!o-

lato. 

- Transroraac16n de la glicina en aerina y viceve:-sa 1 1nterTenct6n .Je 

5 1 10-.1nt1lenotetrU1d.rofolato y la ent.1ma b.i droxia.etil trans!eraea, 

asi llinao correeponCiente al metabolis~o de los a?11n~1ic1dos, y es!'os 

dos dltiaos procesos no eoo de gran 1ap0rtaDcia biol6g1ca. 

La T!.ta.aina s 12 ea necesaria para la s1ntes1s de la 'base p1r1•1-

d1ca uracilo, aielltra.e que el Ac1do !61.ico cataliz.a la •etilac16:i de 

este 6.1 tiao a tiúna. PDr lo que el ácido !611co es necesario para la 

!oraac16n de !cid• deeotlrribonocleico. ltigura 1'0. 5) 



PRLCDR.sOllES DE LJ.S 

IUSE6 PIRl!!IDICAS 

812-l 
UR.lCILO 

IÍ~!.º 
Ac, t6t1co g" \ 
Ac, lolinico --- 1 H\ 

l'Il115A 

(tx 
• 

Ac, desoúrr~ Ac, ribonucleico ' • 

.nucleico (Sisteaa oervioso. 

Cllidula 6aoa.J 

figura lfo. 5: InterTenc16n 4e la v1tu1na B 7 el &cido t6-
11eo en el aetaboli•mo de las nueleoproteicAfi \leidos nucl6j. 
coa). 



c. ranuuHIY&•. 
1) &btorcilp x 411trib9ci6n. El 'c1do t6llco e• a'beorbe pert•c~ente 

cuando se adainiatra p0r Tia 'bu.cal o p.arenteral 7 la act1T1dad es la 

a1saa por aabaB T!as, la absorci6n en el priaer ca.so ee etectfta en 

to•a la extens16n tlel intestino delgado. 

Una T'ez absorbido, el leido f'611co a la aancre 7 el ni.Tel de tola to 

en el aueronoraal:aente o. 5 a 211.cg/tll, 1 •enor en las aneaiae •e&alo

blúticaa 4.iatintu •• la ane!!ia perniciosa. En el plaeaa eangitu!lo, 

la aayor parte del tolato se encuentra en toraa da 5-met1ltetrah1dro

tolato y cc::.~!.::.ado con las prote1nas. 

2. B1ptranetoraaei6p : e1creci6n. El lcitlo t611co ee transforaa pri

mero en •ihid.ro!olato, lueto en tetrahidrofolato y lste 6.ltiao en las 

coent.1.aaa act1yae (Ti&Ura Jt) anterioraente ee9.a1adas. Mchaa biotran!, 

toraacionea tienen lugar en la pare4 intvstinal y en loe tejidos •o

bre todo en el big:ado. 

LA exc.recl6n principal se afect6s por el rU56n en toraa de Acido !6-

lico "I eua ••tabolitos activoe 

4, tox1c14ad. La aobredosi.e por •cido !611eo no se conoce 1 aun 

50 Teces la doei.a terap6ut1ca no pro•v.ee tra.etornoe, siendo de por 

ei Ulla sustancia prlcticuente sin tox1c1.tlad. 

Pero 1• ae ha seftalado qua en la aneaia p.rnieiosa, él leido f611eo 

ea capaz. ti.e precipitar lae alteraciones l'l.eurol6g1cas. l1 .2) 



Actual:1ente se encuer.trp reportad:::- un :t~todo espectrofotoZ!I~ .. 

trico \3, 4 1 5 1 24) par11 111. euantlt1c11e16n del '-c1do !6lieo en l,! 

bleta.u, el cual ee rundAnenta en la !orma.c16:-. de ur.a S!ll lle d1!'l:g_ 

nio 1 la copulación de l!l sal, a11! coao !Et ad1c16n •e un& canc•n

trac16n de eet!ndar 1g:.ial a la muegtra¡ que no eE preciso, en las 

cond.1c1on•& 4e trabe.Jo existente• en el laboratorio, eepec1r1ca

•ente en reproduci bil 1 dsd. ;y repet 1 b111dad. 

Esto causa problemae an el l•bor4torio ya que pued.en recbar.a.:

lotea que cuDplen con ls cor.cer.troci5n establecida del ácido !61!.

co por lo que hay p~rd!dse de t1ezpo bo~bre, materia pr1:a, exci

pientes. As{ coi:r;o problez:!li:; con la !iec:-et!ll"ÍA de ;.1!1lud, debido a los 

reEultados poco con!1a"t-l€s-. En cuanto al cor.aJ?1irl.or, si lae tsblJ?

tas co:ttienen menor concentrAc16r. de la 9Etablec1c!a el cue.dro el.! .. 

nico no ee podria noraalizar p0r lR def1c1enc111. del leido. 

Debido a lo anterior sur,e la nec&Ei~ad de ::iodificnr y vali

dar el •&todo, el1e.1nando la adic16n del eetlndar a cada una de las 

:ueetras coao lo se~a.la la lite:-atura; ~ara 1arar.ti:ar la confiabi

lidad de qu• lae tabletas cubran con la concentrac16n de leido r6-

lico espec!rica. 



IV. OBJETIVOS 

l. Gt.neral 

Adecuar y validar un abtodo alternativo al reportado en las 

tars.aeopeas, para la deter11.1nac16n de 6.c1do !611co en tabletas. 

B. Partlcula.ree 

1. Deterainar: 

ª• tap•c1tic1dad del 11.6todo 

b. Exaeti.tud. del •'todo 

c. FTeciei6n del •!!todo 

!lepe ti bilidad 

Reproducibilidad 

d. L~nealidad del mlitodo 

e. Estabilidad de la 11ueotra 

para la validac16n del 116todo, 



V, Bll'OTESIS 

Si el a&todo analítico propuesto cumple con los pará•etroe es

tad1st1cos de prec1s10nt exactitud. eepec1t1c1ds.d,l1nealidsd y eet!. 

b111dad podr& Yalidarae 7 utilizarse en control de c&lidad coao un 

mAtodo de rutina altaaente confiable. 



VI. K.A.'i'ERIAL ! HE:TClX.~ 

.l. Material 

! , PRIJ!CIPIQ .lCTIVO T llCIFIEliTES 

Aeido t611eo (grado US?) 

Alcohol 96º (grado "JSi'l 

Ala1d6n de mah lgrado USP) 

Esteara to de SB..€?Jee1o (grado USP) 

Lactosa (grado USP) 

Po!i Tin1lp1rrol1dona (grado USP) 

raleo (grado USP) 

Z. RZ.\CTIVOS 

Acido clortiidrico 5N (gr.qdo reactivo; J.!. Baker) 

Alcohol 1eobuti!.1co (ira.do reactivo~.:.;. Baker) 

Cloruro de sodio ( gr.!fldo re"c t ! vo ¡ J.'!'. Bake:-) 

Soluc16n de d1clorbid:-ato de N-1-nartiletile:ldia:ina (t :tOOO) 

(grado react1To¡ Merck) 

Soluc16n de toa tato de potasio dib!stco 1 :JJ C,rado reactivo¡ 

J,T, Bakerl 

Soluc16n de h1d.r6rido de uon1o 6N (grado reactivo; J. T. Baker) 

Soluc16c. de nitrito de sodio 1 :50 (grado reactiTo; J,T. B&ker) 

Solue16n de per•a!lga?:ato de potasio t :250 (grado reactivo; 

J. T. &.k.er) 

SQ.luc16n de sulfaaato de 11.~onio 1 :20 Cs;rado react1To; J.T. Ba.ker) 



~'I 

l. IU'POl!!f 

!Ru'eta 50al mox 

Ea bu do de T1dr1o 1'7rox 

Gradilla 

Matraz. erlen•eyer 250lll J7rex 

Matraz Tolui:6trieo 250•1 PJ-rex 

Matra.a yolaaftr1co 200•1 P.rrex 

"atraz. yoln•6tr1co IO<hal Pyre.x 

Matraz. T01U•6t:ico 50•1 Pyrex 

Mortero con p1atilo 

Papel til tro Yhatman Ho. 41 

Pinza de tree dedos con nue:. 

Pipeta volua6tr1ca 1 0•1 Pyre:i. 

P:tpeta Tolua&tr1ca 5111.l Pyrex 

Pipeta volu•'trica 4•1 P7rex 

Pipeta Tolua&trica 2•1 Pyrex 

Pipeta vol u11& tr 1 e a tal PTrex 

Soporte an1T~real 

Tri pie 

rtlbos do 9n.6&.19 60m! Pr.•x 

... ;¡j!STllUMENTOS 

Balanza a.n.a.l!tica (Mettler &!! 100, sensibilidad o. lag) 

Cron6aetro {Glado:i:) 

te pee trotot6aetro (Beclutan 00-~5¡ 

i'.arl-Fiaher l Beckaan Y.F4B) 

Agitador de tubos (!".i.i...rJ 



B, Kitodo 

1. PREPARACJOH DE SOLUCIONE.5 REACTIVO 

1. leido clorh{dr1co (5N). 

Pureza: .3?. 5~ ~er.siC:ad: 1. f ,95cr/2l 

Toaar 20.5:1 de Ac!dc clorhidrico, transferirlos a un :atra:. ?olui:6-

trico de 5':'.>:tl y Af.:::-ar co~. a~c.a dest!laC:a. 

), bgluci6n d1 dielprltidroto de S-J-;oft1lst1lftl)d1p1ga (1 ¡JOOOl. 

P!sar 5011& de diclorhi::!:-ato de Pi-1-nlilft!let1lendia:.1na. 

T-ranet•rir a un matraz Yolu•~trico de 50:1. Disolver y aforu- con agua 

destiladB. 

Soluci6n dt fpsfato do Wta~io dib4e1c.) ( 1 ;13). 

~eear }0 • .}0,}0,!;!" de !os tato de ~otsE::!O ::!!.básico, 

t'T'a!lsfe.:-11· a un :atraz Yoluit~trico de 1000:.1. 

DieolYer y atorar cc:i acuR. destilada. 

d • .::.oluci6n de bidrS:.:!do d~ '!"'C",ic C6,...l. 

P,Y.. • 35.0l¡8gr/<:: ~e!l61.::A.d: o •. '396cr/lll 

Toctir 40.c:n: ~e bidr6xidc: de a:::inic, tra~r:1?:-:rl::E a J; ~ñt.:az ·;,:;l:.i

z:~tr!co de 5Jel j afer.a..: :ar: ac:.ia dect!.led.;. 

e. Soluc16r. de nitrito d"!' so:f1; \1 :e;~). 

i'ranG:'er1r a ur. :-.atra~ ~::.lu::f.tr.!co di: 5J:cl. 

J.J1.so1Ter y atorar :v:-. a'.:""".:a der.tilada. 

t, Zol-.ic!tn de peru:-.;-3 .... ato de "J~ar'.;.., ~1 ·2?0) 

?esar O.Zg c!f' ;er::a~;a:"ral':o de ;"Otazto. 

'frar.sferirlos a un :tat::"az volum!-tric.:- de 5'J=l. 

Disolver y a!'.J:-ar ::en a:::urJ dentilada. 

Hervir la soluc16n por 15m1ri, y dejnrla e~r:-iar-. 

?'~i.trar por :--11;~1 what?tar. N'c. 41 



'· Soluci6n de !ulf¡o,,=:p.t: Cs u.or.io el :29}. 

Pesar 2.5g:r de sul!am.ato de ;lr.onio. 

Trans!er1r a ur. :atraz vo~:,¡=~t.rico d.e ;o::l. 

Disolver y atorar con asua destilada. 

2. PIW'.UU.CIQ~ D! SQL!JCIQH !3Tt..l!ll.U[ 

a....._27_utl~6.n_d.q~at:6p de refere.,c• ;:;. Deteri:.1:;.ar el conteni

do de ag1.1.a d.el pa.tr6n de re!e:-enc1A de 6-cldo !6lico co.:o &• ind1-ca 

a cont1nua.ci6n: 

Colocar de 30 a 40a1 de ::etanol en el Taso de reacci6r: y neutralizar 

el agua que pud.1e:-a co:;te!';er con el reacti\"o Ce l:arl-Fisher. Este 

gasto de reactivo no deberl to:.arse en cons!.derac16!":. para les c!lcu

los. R!piduente <lbreL&r ur:a .c.orci6r. de la r:uestra exactR::e"":te neea

da, agitar vigorosamente y titular cor. el reac~ioo de rarl-F1sher. 

Calcular el conte::.1do :::e a¿:utt en ;::ircio:!'.to er. lg_ ~u'!rtn1. de ac'.Jerdo 

con la !6rmula: 

i de agua 1~JS u·¡;; (ec. ?.> 

donde: 

S es el volu:en de reactivo de Y.:arl-Fisher 

F = ea el factor de equivalencia de acua del reactivo 

P = es el peso de la ::uestra en :1g. (3) 

b. Soluc16n conce:.trada. f'esar 25::s del patr6n de referencia de 

!eido !611.co y trar.e !'e:-irlos a un :atraz volu~~trico de 5-0!!l. 

Disol•&!" cc=.;le~n.=.e:-.':e :on '.lt"!"l :ezcla de 1ol de hidróxido de aconio 

(6N) 'Z 2.5111 de a&ua C.e.ct!.lada. 4forar con 11gua destilada y aezclar. 

A.gregar 2 got!t.s de t:l:.l'!r.o coi:.o conservad.or, l)Uardar en un lagar rr!o, 

protegido da la lut.. 



e, Soluc16n eatlndar. traneter1.r u.na a.licuota de 2:al de la aolu

c16n concentra.da a un catra:. Tolu~6tr1eo de lOO:tl• &!orar con soluci6n 

1 :33 de potasio dib!sico y me::.clar. 

}, SOLUCICN Pa:lBLEMA 

3e 

a. Soluci6n de la 11ueistra.. Pesar 20 tabletae "! calcular au peso 

pro:::edio. Triturar hasta polv:i fir.o. Pesar U?:a cs.ntida.d de P')lvo lo 

ala exacto p0eible a 50n.g d.e 6.c1do f6lico y transferir a un catraz TO

lua6trico de 250al (ide~tit!.carlo co::.c l!.S.tra.% A). 

J!n otro aatra% Tohn16trico de lOOlll (identificado como satru B) 

a,gres:ar 2:1 de hidr6xic!o de s.tt:ir.io l6~), aforar ce~ agua destilada. D1-

eo1Ter coc.pletamente con la eolue16n del i:atrar. B al leido f6lico del 

aatra.:. A y !::l.oeog:en1z.ar. Filtrar a travlle de papel wb.atc.ac 1'o. 41 en 

un aatraz. erlenae1er 1 desechar los pri•eros 30sl del f!ltrado. Del 

a1~do filtrado transferir Utla al!cuota de 4!:.l a un matraz de 100ml, 

atorar con soluc16n 1 :33 de foefato de potasio d1básico y mesclar. 

La soluc16n est6ndar '! la. coluc16n de le :1.:Jest:-a co~t1enen 1011cg/al 

ap,roxi•adaaente d.• •c1do f611co. 

!i, ME'l'O!Xl PIJ:ll'D ESTO 

Preparar 4 tubos de enSaJ't de 60ml, aarcarloe como: blanco, estln-

4ar 'S 2 tubos de au.eetra. A.d.ic1onar a cada u.no de los tubos, los vol~

&enes :Lndicadoe en la tabla lio. 1, respetando el ordeo '! los tiempos 

de re¡x>eo reQ.ueridoa. Utilit.ar pipetas volu::Atr1eas, para la ad1ci6n 

de todos los react1Tos 11qu1::l.et; excepto el alcohol 1eobut!lico quiJ ee 

adiciona con bureta. 



1 ---¡ ootato de potasio diMoico ( 1 :}}) 

;----------------------·---
thdar (10acg/al) 

__ ..J 

;---------- -- ·----------------
511l 5.i¡ eetra ( 1 Oacg/al) 

potasio ( 1: 250) t "1 111:1 

K1n.clar, re}'Ono 3•1n. 

>-------------- ·------- ------ --------------
itrtto de aod1o (1 :50) 1"1 1al 1al 1.iJ 

1 

>------------ ------------ -------- ------------...., 
1-i! cido clorh1dr1o (5Jl) 

b-~-.~;lar1 reposo 3.,1n, 

! ulfuato de aaonio (1 :20) 

..-----------~-- ---

1111 

tal 

1al 1•1 

t:ol 11:ll. 11111! 

1 J.gitar hasta el1=1nar el di6J:ido de nitr6,e:eno 

>------·----------------------- ----
:Di.clorhidrato de Jl-\-na!t1let1lend1a.c.1na 1=1 llÜ 1al 

(1 :1000) 
1, 

;-----------------------_______________ __, 
Me~clar, reposo lOmin. 

l::loruro 4e sodio 4&r 4gr 4gr 4gr 

--·----- ----------------< 
Me~vlar 

IUcohol 1aobatUico IOIÜ 101111 llgr 10gr 

Tabla Xo.2: Orden de &d1.ci6a de reactivos '! t1e:.poe de reposo del 
•ltodo p:-opoesto para la cuant1t1cac16n de leido f611co en tabletas. 

}} 



1&1.tar ~roaaa•nt• en 1Ul: agi.tador hasta qa.• la ta.a• color1.U 

quo<lo on la eup..rfic:l.o (alcohol :l.aoblltll:!.co). 

Deter.1.n.ar l.a absorb&ncia de 1a taae colorlda a una lon.c1tud de 

onda de 550na. 

m.tl.J. Ya qae es deaasiado inestable el coaplejo ror.ado al agre

gar el d.1.clorhidrato de 1'-1-n.att:Uetilend.1.all:1..na, es necesario dete.rai.-

na..r la absorb8.nc1a de aste antes de 25&1.n. 

Cllc1loa: 

Calc1llar la canti.dad en -C d.e 6c1.do t6.l1.co de la porc.16n loaa

da de tabletns por aed1.o de la dgu.1.ente t6.rimla: 

a,:ltab = AaU (C) (10) 0.170g= (ec. ?) 
J.atd ~BO •ta (g) 

donde: 

lata s abaorbecta de l.a aue&tra 

1.atd • absorbancia del eatlndar 

e • c:oncentrac16n t1na.1 del est.1.ndar basta loa 10al 
d• alcohol 1aobut111.co 

0.1?0gr • peao te6rico de cada t.ableta 

10 :z !actor de d1.luc16n de la auestra a. conTers16n de 
aeg a a.g de la concentrac16n íi.nal del eat.lndar 

10 = ~ t1nA1 dt la wueetro 

Al!cuota de la ata l1000) 

b. la fii;ura 1'o. 6, se auestra la reacc1.6n que se lleva a cabo 

durante •l a6todo espectrofot.ó&5tr1.co para la CUA!lt1ticaci6n del lei

do t611co en tabletas. 



t~)~-""-0-f'.-.ik-~:u.-i~,-=w 
Oij 1 

111!4 OB 

:Zxtraec:16:l del lcic:io :'511c:o de los •xcipie:-.tes 

1 '2º"'\ 
• Sa aa::t1ene eetabla en aoluc1.6c ac:uoge .:l:f' pE = ó.0-9.8 

el leido t6l1co 

L-

rigura h. 6: R•&ce16n que se lle Ta a cabo en el •6to'o 
propuesto, para la cuant1f1cac16n del 5c1do t611co •n 
tabl9te.!I. 
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VII, lll>SllL'U.DOB 

,A., Eapccifls1de4 .. 

Pa.ra l'erificar la capacidad ael 116todo proru ... sto en la deter-

•1nac161'. dttl ¡cido t611co en tabletao, se entrent6 a loo excip1e-ntes. 

~ sor un m6todo eGpeetrofoto116trieo se present!\tl a cc..nti:":.ua

c16n loa eap•ctroe del prodnc to l pI .:.._ .... -.t'io ae ti vo + exc1p1er.. tes), 

&stlndar y e:rci.pientee .. 

,._ d.• recobro 
l:xc1p' ontno J;atAp;iot P:roduc to 

o.o 99,99 I00, 10 

'l'abla "º· .}: R.osultados de especifi
cidad del a&todo para la euanti!'icR
c::16n de 'cid.o t611co en tabletas. 

,.,L: 

~------------------~¡ -::.-.:.. 

LOKGI'l'llD 
DE Ol!DA 
D na 

.Grlt1ea Xo. t: ~pcsctro de loe exci"Jiantcs para ver1!1ca.r
la capacidad del afitodo propuesto en la datersl:iac16n del 
leido !6lico en tabletas. 



1 >l:r 

---.--,,,~ ---l'.:' 
~.. ~oJ~_;._: 

\1 . 
..____._,_~~~______,.[,. 

~r!tiea tco. 2: Eapectr-o dol est tidftr !'"'-r:'\ ...-erit:!.caI l<t 
capacidad del ziibtodo ;>ro¡:iuesto en ln de>tort:!.:'lt\Cl.én .:!el 
!c1do f6lieo en tn:ble'!:ss • 

.lBSOREANC IA 

Lút:U:l'l'¡J¡j 
DE O~DJ. 

º""' 

LONGITUD 
DE ONDA 
Ell Jlll 

~~~~-,,~~~~~~~~~~~~~-->u~~~ 

GrA.f'ica No. }: ispectro d9l prcd.u.cto j'.!U"R. t..·erificar la 
capacidad del m6toiJ.o pr~:··-1t-sto en l..i. d.etei =innci6n del 
bc1do r611..co e-n tableta&. 



et.te se nnal1z6 :en el t!l~tod"' propuost :.. 

c16r. se pesaron 5 :=.uestr&.:;. 

Muestr~ a:~ adi:.:ioradon 11 Ce recc':ro 

80 40.4 40,3599 'J"f• ·:ri 

40.0 40,0416 1'1()," 

!+0.6 4'.),6346 11x.c: 
40 .. .2 40,2440 100.11 

40.4 4,). 3 ?~ - 9~. 75 
40.6 ~u. 5~-1 J~. ·t~ 

100 Co • :< .3;~; 99. ,~ ....... 
';.'.".l., ;:..e~-:--- ?9.3? 
c;".',2 ;-:, .2-~.'. 1)". e 
5: .• ó ., e..¡¿¡+ ; :. é; 
5·). s ~:J.::.i;.13 t:'>O. t: 
'º . 2 47 • : ~":-, 9?. 32 

120 ·J: ·~ -sc.2·;..,~ 9?. ".'? 
5- - ~- 54 , ')('. ~-: 

~::;. t=.: •• i: ... ¿:_., '.'9. ;' 
:>: • .;. 6: .r..:-:/= '?9. :_z 
6J.2 6·:i.2~3S 100. t:. 
5").:J 5'J.~~;,, 99. .. 

Tabla Fo. 4: i1et"'1:t;:¡do.;, ;:lra e .:.ctit·1.:! y :-e:-etil:-1-
li:.a:, 



- Cor.traste de ~n.p6ttl's1s: 

~o ¡.i 1 'Ji"', 

Ha jJ /. 100"'. 

n ~ 18 

s o.24i.:~ 

j¡ ~ 99.91'• 

tc:alc = -1. 51.:3 

2. t :?2 

- Intervalo .. ~ ::-:~:1an:.a al 95;-l: 

tcalc:. :3: tta.t: 

-1.;1SJ <:: 2. '"'J: 

}9 



Xuestra 
~ 

3c 

100 

120 

40.0 

4'.l.6 

40.2 

40.4 

41:1. € 

5~.2 

5J." 
5:.: 

6:. 6 
5~. 2 

- H1p6tes.!.s a contra.::':!ll": 

Ho T ~ 1.50 

Ha "f ) 1.5'.' 

40.0415 

40.f3 .. ~ 

4:':J • .?44') 

4~.33~7 

50.Y'ó3 

e;:. 712·« 

::-> • .::,~·l; 

60.~72} 

6').49!.? 
6'J.233: 
59.991:;9 

de recotro 

100;10 

t00.0.3 

10n.11 

99. 96 
?9.~7 

39.95 

,-f'l.14.,. 

?9. 53 

1''··1: 

1C'. ~;; 

?9.95 
9?.?2 

l('').14 

99.'?9 
- . -------~-~--------
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- Dec1s16:::1 estaC!etica: 

n = 18 

X: ·J9.911ó 
X12 ..:.( Xi2 

cale (0.975, n-1) 

c.v. = 0.2470 

X1
2

calc: = 0.46::"3 

Y.i
2

C0.9?5, n-1) = 38 •2 

- Interva!o Ce cc::!':.a~.:...J r..l 95~:: 

o.1.:5c < 0.46J3 < o.4956 



2. R1prod11cibilidad. .. 

Yuente de 
Tar1ae16n 

Día 

l.D&li•ta 

IIU 

II 

A 100.34 99.95 
M 

98.53 98.12 
1 

L 100.66 99.34 

100.20 ICXl.9? 
s 
~ II 99.84 97.?5 

1 100.~ 100.59 

Tabla lio. 6: Resultados p&ra reproducibil;dad, 
H1 ~ •• r1co'bro. 

Grados de Suma de Media d~ t•ealc Ftab 
11i..rtad cuadrados cuad:-ad:)S 

1.0931 1.0981 35.420 161.4 

o.8480 0.84~0 2?.350 161.4 

Dia-.Lnali! 0.0310 0.0310 0.022 5.32 
ta 

Error 8 11.0176 1.3772 

Tabla Jfo. ?: 1.nlliaia de T&ria..nza eo:i 2 criterios 
(e claaif1cac16n ( dia-analieb). 

Area de 
.lceptac16n 

y cale F tab 

Y caler tab 

r cale r tab 

Ea te pa.ráaetro ee :realiz.6 po:- rlaee~ e.ña~ido, cor. 2 a.ns.listas 

diferentes er:. doa di&6 dite:re::itee y 3 .::e-:a:-11.!cacior.!E por dia ce.dll 

allali&ta. Loe a.nal!Etas no E.&.'t!Al"', :a c!l.:.t!.:h: ;esa:!a de las :i:uest.ras. 



D. Linea"' !dad. 

Se reaUr.6 por placebo a.i\adido: el áclao t611co de purer.a co-

nacida. y exa:t11?::ente pesado, se a~ad16 a loE exc!.¡ii;:,~.teE del ¡.rod·..:c-

to .. eeto se anal1?.6 con el !t6todo proriue!\to. 

Se trabaJ6 con 5 c:once:::t:-a:iones d.ifer-e ... tf:s, ¡:~r cada cor:.c:entra .. 

ci6r:. se a.nal1%a.ron 6 c.ueetras. 

Muestra 
:;; 

•r ad!.c1onac1os ~g rec:J ;:aradoe '\ de recobro 

60 

8o 

100 

120 

140 

30.8 
30.B 
30.4 
:so.e 
30.8 
30.6 
i,0.4 
40.4 
40.2 
40.2 
40.6 
40.0 
50.2 
50.a 
50.4 
50.4 
50.6 
50.2 
60.2 
60.4 
&o.4 
6'.J.2 
60.2 
60.6 
70.4 
70.4 
70.6 
70.6 
70.E 
70.8 

30. 7201 
30.9730 
30. 5467 
30.5201 
30. 8738 
30,5827 
40.3624 
41 .005::> 
40.0841 
40.3841 
40. 554¡ 
40.0cO'. 
49.?99~ 
50.0·:'.13; 
){). 112'¡ 
50. 5319 
50. 62'36 
50,0494 
59,5933 
60.3552 
50.1620 
59. ~909 
60.5081 
60.5705 
70.6986 
70. 3940 
70. 7724 
70. 7345 
70. 7}88 
70. 6300 

99, 74 
100.56 
11"'10.4~ 

99.0'? 
100,24 
99. 94 
99,9:; 

101.49 
99, 71 

1'J0,l.f5 
1~').13 
1 X».00 

?9.5'::· 
?C?. 01 
99,42 

10),26 
100.05 
99. 70 
93.99 
99. 97 
']9.óD 
99,47 

100.51 
99.95 

100.42 
100.84 
100.24 
100. 19 
?9.91 
99, ?5 

------,------------
Tabla No. 6: Rae:.iltado:; ¡.ara lir.e1t.11~ad de 5 niveles de 
eonce':ltrac16n con ¿, reret1c1onee cada uno en la •al.1da
c16~ del =~todo para la cuanti~1cac16n de S.c!dc t611co 
en tabletl'le. 
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., 
R 
E 
e 
u 
P<:~11 
¡; 
R 
A 
D 
o 
s 

*!> 
ag adicionados 

Grltiea !lo, i,: l!epreaontae16n 4e la linealidad del a6-
todo para la C'Qat1t1r1cac16n 4• leido f&l1co en tabletas. 

" 

io.. 



- balpac16p «• lA ordenpdct Al origen <n': 
- B1p6tea1a • contr•etar: 

Bo a e O 

- Dec1e16n eetad1&t1ca: 

x • so.i.533 

y = 50.1¡566 

•• -0.021,2 

ttab • 2.0 .. Bi, 

tcalc • -0.2555 

-0,2555 < 2.048 .. 

- Intervalo de eoufian?.& al95%: 

-0.i.i,69 .:::. -0.2555 e: 0,3985 

- Etalpee1hp 41 la Mpdiento (w}: 

- Bip6tee1e a contraetar: 

tlo a = 

Ha a/. 

- I>ec1.&16n estadística: 

i • 50.i.5.n 

l • 50.1¡566 

• a: t .0005 

ttab • 2.01¡84 

tcalc • 0.0027 

tcalc ~ ttab 

0,0027 < 2.0481, 

- InterTalo de contia.rtt.a a.l 95,;: 

-0.0092 < 0.0027 .:::. 0,0146 



- Coet1c1ente de correlac16n: 

r • 0.9995 

r 2
s 0.9996 

l. Satalafl:lda4 •• la ap11tra. 

Da.U la 1.nestabilidad d• la •uestra, co•o ae indica •n la pl

glla Ro. 34 el parlsetro estabilidad de la muestra no fu6 realiz.11.do. 



VIII pxscusrns DE RES2LT!y.Y5 

La eepec1t1c1dad de: :fttodo rue prot1.1:da so'!.e-ti.,~do exc1p1entef, 

eet,:-:dar 1 producto al s6tcjo propuecto 1 pr-ee~n~a::dc ur.n abeorba.ncia 

de cero 106 exci?ie::.tE-E y una atsortanc1C? s1:1lsr e:-.t!"'e el est5.r:.dar 

y el producto, lo cual ee Jr.lede o~se:-·;a!"' ~~ lae sr:í!icae N'o. 1,2,3. 

100% "1 120%), por cada nivel se pesaron 6 :;:uestrae c:i::c se i:ues~ra 

en la tabla :.o. t,. Se e._a:u5 con el porcientc recuperado, por •edio 

de la evaluaci6n esta.:l.!s~!.ca y cospa:-ando con el estaj1(rafo de con-

:ios 1:-.. Hca .-,:..:~ ~ ::~~ :: < ~;-~,'..:., Ó.é-. ~ 1 ·1:.i·.:- xi'\~::; ee :.t--;.: 

r¡_ue x12 tabº 

d!.!erentes di1;.E, 

La tnLloi f.o. 7 :?oJ.>.:e.t:-a que no existe efEcto por Rnttl1ata, no 

e:dcte e:ecto por :!?, !'"O r:x1ste e~ectc. pn:·la :!.r.ter:icc16n dia-a ... .11:16-

ble. 



seotados en le. g.ráticJ1t !f~ .. 4. Por los resulta>'.!os obte:-.tdo.s del valor 

de la orden~da al orif':!'n y de la pe:idier:te se puede considP:-ar al m5-

todo coco lineal. 



IX. COliCLUS IO!IF.S 

De loa resultados ob•.enidos se cor.e luye que· el e~tod,.. ev1üu,11,do 

ee esped.fico, exttcto, re;:etitivo, re::ro.:uc:.!tle y 11"1ee1. 

Por lo ante:- lo:r, e! ::i todc- ee rec tr0 fotombtr1co \Fo lita b} "ll'C

pues to para la cuq,ntificaci.6r. del &cidc !6lico er: tab, etas se !'Ue~e 

utilizar en control óe calidad como nr . .:btoc!o de rutin'l conf'1~b11?. 
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U, J.l'DDICJ: 

1, b:1stitud 

- llip6teeis a contrastar: 

llo u 100% 

!lo. u ,¡ 100't 

- l;.Tal.uac16n e.etad1st1cs.: 

t : !:L:....n 
cale 5% ¡¡r;: 

- Dec1B16n estaJ1at1ca: 

el 116toc!o se conaidera exacto~ 

- Intervalo de con!ia.nz• al 95ií: 

x,; !. t(0.975, n-1) s,; 

lñ' 



B. Prtcie16n, 

J. Repetibilid5d. 

- H!;>6tes1s a contras ~a?": 

Eo T !Ól.5~ 

!la 'T ''·-"' 

- i.valuac16r:. esta:i1at1ca: 

Xicalc = Cn-1) <s:c' 
,-2 

- Decizí6n est3.:!!Et:.ca: 

l:!.d11C, 

__ (,...n"'-'"1'-''-=S-¿ __ <T ( __ 1,.,· "'"'-~'-'-=S_2 __ 

x12
t0.025, 1:-1) X!·\0.975, n-1) 

;o C. 7. = $'. ílOO) 

i. 
~ c.v. ::- ,,,,.. 
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2. &tproducib111ded: 

- Matrir. de trata1:1.1entos para reproduc1bi11dad 1 cuando se 

utilizan 2 d1ae, 2 ana.11stas y 3 determinaciones. 

- Modelo aatealtico 

Ujk e A1 + Dj + ADij + Ek(1j) 

donde: 

Yij= pa:-ciento de recobro por el 1-~simo analista en el 

j-5s1mo d.ia er. la k-Eosh:a repet1c16:i, 

Ai.2 jfecto del 1-f:sllo analie:ta 50bre el porciento de 

recob:-o. 

Dj= 9!'ecto del j-Lsi~o Cia sobre el porciento de recobro. 

ADij= •!'eeto de la 1.nteraee16n anal1eta-d1a. 

1't.(1j)= error experiaental. 

" 



F'Uente .... e 
:ariac.;.~n 

il 

C.:ia) 

El!: (:l.j) 

(Error) 

57 

'!'abln. de A.nllisie de Varian%.a con dos cr1 te:-i:s e~ claeL·1-

cac16n. 

li'rllel06 de ¡:.>u!la e.e r~d1a de lf cale l'"t b 
libertac! i cuadrados ¡u.:i.ir':ldo.s ¡ • \ A.rea de 

! ace~taci6""; 

(r-1 lat !1Jk
2

- Yij.
2 

rCE (r-1) 
-- ij --

r 



C. 14ptAlidad. 

Etaluoe16n de la ordepgda al orj geq (&l: 

- li1p6tes1s a con tras tar: 

Bo a= o 

!la a i O 

- ETal.uae16n eatac!ietics.: 

- Dec1s16n estaJ.!.6tica: 

se considera a = O esta.:!1st1cru::ente6 

- Intervalo de eon!iA.nza al 95,:: 

ª :!'. tco.9?5, n-21 5;1x/,._n_i_Xi_2 __ --.."\ 

t. <:u-x>2 



EST4 TESIS 
SALu¡ DE l4 No D&t 

B!BLJorEc, z, Eyaluac16n de la pe¡; diente (::.); 

- R1.p6tes1s a contr.!.atar: 

!lo :: 

Ha a /.. 

- Evaluac16n eetadie:tica: 

t -cale -

,.------, 
tll - 1 l sy/r. ,, n-1 

s1/r. 

- Decis16t e.:tad!etica~ 

se co:.s1dera m = 1 esta!!..st.i:;.a.?:ente. 

- Intervalo da Oor.!1.!.nz.a al 95%: 

= !: tco.975J n-2) 5;1x 
.Sx{ñ~ 

Si ambas bip6teeis, t9nto ¡:;3r!l 11 a" cot:o para 11a" eo::i 

acaptadas el a&toCo es lineal. 

- l..Oe!ici~mte de correlaci6n: 

- a - b) (Ii - I) 2 

i (Yi - 'fJ 2 
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