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NTRODUCC O N 

En la actualidad coco énfasis se ha hecho cara evaluar la 
crecisión y la e:.:actit1..1d de los métodos analiticos emoleados en el 
Laboratorio clínico. de hecho cocos Laboratot"ios clínicos validan 
sus técnicas analÍticas cara la cuanti1icaci6n rutinaria de 
metabolitos. debido a oue no existe oblioatoriedad en el área 
clínica cara validat" sus métodos. · 

La validación de un método analítico consiste en determinar la 
exactitud y establecer la Dt"ecisión de la técnica emoleada cara 
cuantificar un meta.bolito. 

De acuerdo con la Lev General de Salud. en el articulo 139 de la 
sección primera del Capítulo IX del Reolamento de la Lev Gmneral 
da Salud en Materia de Prestación de Se~vicios de Atención Médica. 
se define .a un Laboratot•io cllnico como un establecimiento ligadO 
a al9Lm servicio de atencion médica oue tenga como fin coadyuvar 
en el estL1dio, resolución y tratamiento de los oroblemas cl1nic:os. 

Entre otras funciones ouede investiQar los valores de referencia 
de 'la población , lo aue cobra imoortancia porque en algunas 
determinaciones! los rangos no corre5ponden necesariamente a los 
informados en la litet·atura inte1•nacional. 

El Laboratorio clínico colabo1·a con el oer•sonal médico oara el 
diagnóstico y tratamiento de los ot•oblemas de salud de los 
pacientes. Difici }mente pu~de habet• un asoecto mias imoortante del 
Laboratorio que la ejecución e intero1•etación de los datos 
obtenidos. De hecho, el requerimiento de una determinada prueba de 
Labot•atot•io 9ene1·a una 91-~n cantidad de maniobras, cuyo objetivo 
es la obtención de un informe analítico. 

El diagnóstico por el Labo1·ator·io es actualmente el sooorte de la 
medicina modet·na aue fundamenta, confirma o cot•rige el diagnóstico 
clínico pt·esuntivo, el pronóstico y el seguimiento de la evolución 
de las pRtolo9í~s detectadas. El Laboratorio clínico tiene, 
además, un p?pel si9nif ic~tivo en la medicina pt•eventiva, en lo 
que toca a 1.:-1 comprobación de l.:l incidencia, prevalencia y 
morbilidad de enfermedades transmisibles y/o degenerativas. 
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Cada procedimiento dirigido a generar un resultado está 
constitu1do por una serie de pasos o fases. La comorensi6n 
i:'idecuada de cada tase permite al p,...ofesional del Laboratorio 
alcanzar condiciones próximas al nivel óptimo y en consecuencia, 
mejorar la ewi'lctitLtd y precisión de cada determinación. La 
recolección. manipulación y procesamiento de la muestra antes de 
realizar~ ei análisis son fundamentales. La validez de los datos 
obtenidos en la mL1estra deoende en 9ra.n medida de la calidad de la 
técnic~ de Labor·ator•io~ en Ja que influyen la adecuada 
manipL1lación del eqLlipo, el emoleo de reactivos lo suficientemente 
puros y el control ambiental. 

E:üsten enfermedades. donde el valor e::acto v preciso de un 
determinado metabolito, permite establecer· un diaonóstico 
adecuado o determinar la c;rravedad del caso. por 91 lo el 
Laborator·io clinico r·equiere, adem~s de equipo y oer•sonal 
capacitado, tecnicas analíticas confiables pard la cuantificación 
de metabolitos. 

En México la calidad de Ja ejecución analítica emoezó a p1·eocupat." 
a partir de 1950. cuando se detectaron discr·epancias y falta de 
reproducibilidad en los análisis clínicos practicados a un 
paciente en diferentes hot·arias de un mismo labot·atorio del Sector 
Salud y en labo1•.:;torios prive.dos. F'or ello surgió la Asociación 
Nacional de Químicos de Labor•atorio del l M S S A.C. que más 
tarde habría de integrar una parte de la recién formada Asoc1ación 
Mexicana de Bioouímica Clínica (A M B C >. La Asoc1acion Nacional 
de Químicos del l.;;bo,.atorio del l M S S • A.C. v la A f1 B C • 
decidieron que la est1·ateaia para aseoul'ar Ltna· confiabilidad 
diagnóstica en Jos r·esult~do~ del Labo~ator·io clinico er·a la 
capacitacicm, entrc;:inamiento, me,iot• p1•epa1·acion básica y 
t"ealiz.::ición de L1n .;idecuado Control de Calidad durante la ejecución 
analítica. 

4 



Año& después la A H B C , ingresó como miembro de la Federación 
lnternac:ional de Qu!mic:a Cl!nic:a C l.F.C.C., 1969 >. Selec:c:ionandc 
la Asociación el sistema seguido por la Gran Bretaña implantado 
desde Wcl fson Research Laboratcries por su di rector, el profesor 
Thomas F·. Whitehead que es el lider de la escuela inglesa de 
control d& calidad. Este fue invita.do a México para que diera un 
diagnóstico de la situación. Al final del año 1984 el Dr. 
Nhi tehead formuló un documento para presentar al Consejo Directo 
de la Federación Interncional de Química Cl inica con el ob.jeto de 
proponer un Proyecto Mén1co de Química Clínica con tres aiños de 
duración y seis programas simulti\neos para mejorar la. ejecución 
analítica en los Laboratorios clinicos, teniendo como meta llegar 
al nivel de excelencia. El punto primero y prioritario en tiempo, 
del Proyecto, fLLe el Curso B.lsico de Entrenamiento para Tutores en 
Química Clínica C teórico - pr4ctico ) habi~ndose imp~rtido el 
curso egc:lusivamente a dit·ectot·es de Laboratorio par~ asegurat• que 
los conceptos impartidos :e t1·ansmitieran a través de otros c:ut"sos 
similares 1

' en cascada '' a ott·os profesionales que a su vez 
tuvieran aL1toridad en sus respectivos centros de trabajo. Se buscó 
eol efecto multiplicador para que el entrenamiento básico 
descendiera a través de la linea de per·!3onal del laboratorio hasta 
los ejecutantes directos de los análisis, por lo que los 
particulares aceptaron el compromiso de impartir al menos una. vez 
al a~o el curso 1

' en cascada '' 

Desde hace varios años se ha señalado la impcrtanc:ii\ de los 
programas de control de calidad en el Laboratorio c:linic:o, que 
siendo similares a los efectuados en las industrias, tienen 
diferente aplicacion e interpretación; ya QLle en los estudios de 
control de calidad efectuados en los Laboratorios clínicos, debe 
tenet•se siemore en cuenta la vat•iabilidad fisiológica de los 
individuos y los facto res mlll tiples desconocidos que pueden 
inter•feri1· en L1na determin~ción, y la imoosibilidad de obtene1• un 
modelo adaptable a tode\s las condiciones. 

Aunque e:tisten diversas for·mas de llevar un control inter·no de 
calid~d pa1·a la ejecución analítica de los metabolitos de rutina 
en un Laboratorio clínico, en ningún esqL1ema de control se 
determina o establece la importanci~ de validar los métodos da 
análisis seguidos pot• el Labo1·atot•io. 
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Cuando se realiza alguna variación en la técnica de medición, es 
necesario determinar nuevamente la 1 ineal idad del método de 
medición, la exactitud del método de medición , la linealidad del 
sistema de medición, la e~actitud del sistema de medición asi como 
determinat• la t•epetibilidad y reproducibilidad. 

La Qu1mica 
el equipo 
principios 
disciplinas 

cllnic'"' ocupa en la actualidad un papel imoortante en 
de salud: requiere además de la aol1c:ación de los 
de la Quimica y la medicina, contribuciones de otras 
como mateme'.ticas! física, farmacologia y toxicologia. 

La Quimic:a c:linica se ha desat·rollado ligada a la Far·macia, a la 
química y a la medicina, pot• lo que 5us or1g~nes se pierden en el 
pasado. 

Una de las funciones pt·incipales de la Química clínica se basa en 
conocer la na.tu1•aleza quimica de los flt:ddos bioló9icos de 
personas sanas y poder diagnostic:ar· alguna enfermedad de acuerdo a 
la variación y desvi~ción de su compos1ción. 



Propiedades físicas y qu1micaB. 

G L U C O S A 

Glucosa, dextrosa 
Fórmula mcleculars 
C6 H11 06 
Peso molec:ular1 180. 16 Dal­
tons 
Clase qu1mic:a: hidrato de 
carbono 

HO--CH2. 

o H 

H H 

H H 

a-O-Glucosa 

Gluimicamente la alucosa es una aldosa en la el.tal la forma 
aldehica está en equilibrio con la. 'forma enodi6lica. ( qua aparece 
más arriba ). Esta última estructura es la favorecida a pH 
fisiol69ico. El equilibrio aldehido/enodiol permite que la glucosa 
pueda ser reducida y o>tidada con facilidad. 

Los métodos más antiguos establecidos para la determinación de 
glucosa sérica se basan en la capacidad de la 9lucosa de reducir 
directamente los.· iones cúpricos Cu++) a iones cuprosos 
monovalentes ( Cu +). En presencia de calor, los iones cuprosos 
reducidos forman ó:ddo cuproso < Cu O ) , que pueden detectarse 
mediante diversos métodos. 

U R E A : 

Urea ( BUN,carbamina ). 
Peso molecular·: 60.06 daltons. 
Clase qu1mica: metabolito de 
aminoácidos. 

NHz -

La urea es 
proteinico. Se 
eliminada por el 

el principal producto final del metabolismo 
forma en el hi9ado, se vierte a la sangre y es 
ri~6n. 

Constituye ap1·o::imadamente el 45X del nitrógeno no protéico 
total del suero o olasma. 
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La cantidad producida está acelerada por la dieta con elevado 
contenido protéico o bien por un aumento del catabolismo protéico 
endógeno, debido a una desnutrición grave o a un daño h1stico. 

La capacidad normal del riñón para el:cretar urea es notable, y 
en presencia de una función renal normal , sólo las dietas 
extremadamente ricas en proteinas pueden 01•i9inar un aumento de 
la uremia superior a los niveles de refet·encia. 

La u1·ea ha sido tradicionalmente cuantificada cor análisis 
quimico directo o indire:-ctamente por conversión pr•evia a amoníaco 
y posteriot• análisis. La mavoria de los métodos históricos 
implican la medición del nitrógeno del amoniaco <NH ) luego de 
tratar las muestras mediante temperaturas elevadas ( autoclave a 
125•c ) o por acción de la en=ima ureasa: 

2 H20 + O 

ACIDO URICO. 

Fórmul" molecular: C5 H.q M1 03 
F'eso molecular: 168.11 Dal-
tons. 
Clase qulmica: purina. 

El ácido úrico es el pt"oducto final del metabolismo de las 
purinas en el hombre, y es una de las Gust.;..ncias nitrogenadas no 
protéicas. Pa1·te del circulante es endógeno y pat"te es e"ó9eno. 
Principalmente se excr·eta por orina. 

El ácido úrir.o y otr-os reductores del sue1•0, en solución 
alcalina reducen los iones de CL1l+ a Cu+ formC'\ndo con el ácido 
batocuproindisulfónico un complejo color• pardo rojizo. El valor 
verdadero se obtiene por la diferencia con Ltn blanco de suero en 
el que se degrada especifica.mente el ácido úrico con uricasa i\ 

al~ntoina. y peróxido de hidrógeno, siendo el p1"1mero un compuesto 
no reductor. El peróxido de hidrógeno se descompone con la 
cata.lasa para qL1e no interfiera con la reacción al reducir también 
el cui+. 
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2. FUNDAMENTACION DEL TEMA. C GENERALIDADES l 

La Ley General de Salud en el apartado quinto, articulo 1127, 
capitulo I, Titulo Vigésimoprimero, d&l Reglamento de la Ley 
General de Salud en materia. de Control Sanitario de Ac:tividades, 
Establecimientos, Productos y Servicios, menciona que para la 
Industria Farmacéutica, los establecimientos deberán contar en su 
caso, con las instalaciones, equipo necesci.rio y manual de 
procedimientos para efectuar los controles analiticos de materias 
primas, pt•oductos en pr•oceso, preparados far•macéuticos, productos 
terminados y material de acondicionamiento, debiendose coneervar 
constancia de todas las operaciones oue se efectúen con la: 
comprobación del resLtltado y la validación de cualqL1ier técnica 
empleada. 

En el Laboratorio cllnico e::iste p~~o énfasis en la evaluación 
de la pr·ecisión y la &~:actitud de los métodos analíticos. de 
hecho, los Labo1·atorios clínicos no valid~n sus técnicas 
anallticas par·a la cuantificación rutinar·ia de los metabolitos. 
debido a que no e::iste obligatoriedad en el area clínica cara 
validar los métodos. 

Aunque hay par·a la industria farmacéutica, no existe hasta ahora 
una legislación en materia de validación fl:nalítica en el área de 
la bioquímica clínica, por ello es poco comun que los laboratorios 
clínicos validen sus técnicas. 

• Algunas veces es muy pequeña la cantidad de la muestra para 
anali~ar un metabolito, como cuando se anali:a liouido 
cefalcr·1·aouideo o aloún analito de un t•ecién nacido. o cuando el 
reactivo o el patr¿n es demasi~do caro y dificil de conse9uir o 
cuando ya se va a acabar. Pa1· ello no es posible a veces usa1· los 
métodos convencionales de análisis registrados o c::,notados en el 
instructivo del reactivo comer·cial. 

Por ello en Gstos, se innovan métodos de análisis cara 
cuantificar· un metabolito, generaJmente el ou1m1co del laborato1·io 
asume que el r·educir• a la mitad las cantidades de un método, este 
si9ue compo1·tándose igual. es decir·, mantiene linealidad. 
precisión, e::actitud, reproducibilidad, límite de cL1antificac1ón. 
etc. 

Un caso claro es que no necesariamente el oue.rdar" lñ 
proporcionalidad de las cci.ntidades asegura un cumplimiento en las 
propiedades de cuantificación del método. Ejemplo: si se agregan 
0.2 ml de ácido sulf0rico + 0.2 ml de agua, no ocurre nada pero si 
se aumenta de manera proporcional las cantidades, 20 ml de ácido+ 
20 ml de agua, ocurre aloe distinto. 
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Pat"• cuan ti ficar un meta.bolito enisten, da manera c;,ener•l, por 
lo menos dos métodos con fundamentos diferentes olucos• o­
toluidina y glucosa owidasa >, para cada método •Mistan en 
elmercado varias marc:as con reactivos diferentes y métodos 
distintos. Los aparatos de un Laboratorio clínico no 
necesariamente requieren para su lectura de la cantidad de mue&tra 
requerida en la técnica, muchas veces requiere menos y el 
dispendio de reactivos resulta oneroso, por ello en muchas 
ocasiones el Laboratorio clínico "ajusta" las tscnicas de análisis 
a sus necesidades técnicas, de servicio y demanda. 

Muc:hos de estos ajustes se reali::an di¡;minuyendo de manera 
proporcional las cantidades de t•eactivos, suero y patrón 
estipulados en la técnica, y se asume que el método se comportará. 
de manera semejante. 

Ante cualquier variación a lo estipulado en la téchica or·iginal, 
requiere de una validación analítica para asegurar la exactitud y 
precisión de nuestro método analítico. De nada sirve tener los 
mejores program~s de control de calidad si nuestros métodos 
analíticos no arrojan resultados repetibles y reproducibles. 

Los resultados obtenidos por cualquier an.ilista poseen 
evidentemente un cierto grado de inseguridad o imprecisión debido 
a que todas las variables están sujetas a error'. Es por ello que 
para tener una buena e::actitud hay que utilizar material de 
referencia que sea certificado por or9anizacionos especializadas 
que garanticen que no sólo es una sustancia pura, sino una 
sustancia a la que se le ha determinado su concentración por un 
método especifico (Método de referencia). Conocidos éstos como 
patrones primarios OL~e poseen un valor teórico especifico que 
difiere al calculat•se pot' cualquier otro método. 

Los patrones prima1 .. 1os por lo genet•al se emplean para que a 
partir de ellos se calibr·en otros materiales similares pero que 
de ninguna manera poseen el mismo grado de pureza. Para el lo puede 
emplearse c1..1alquier método q1...te se desee, valorando simultáneamente 
tanto el patrón primario < patt•ón de referencia ) como el que 
se desea calibt'a1·. 

Por comparación del vedar obtenido por el método de estudio, con 
el teo1~ico, se asi9na un valor caracter1stico al matet•ial que se 
dese,,_ emplear como referencia. A éste se le denominar.t\ patr6n 
secundario. 
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Para el Laborator"'io clínico se o'frece una 9ran variedad de 
materiales como sustancias de 11 comparaciónº controles de 
concentración conocida >, de les cuales se ofrecen niveles de 
concentraci6n diferentes que generalmente se preparan de manera 
especial, dependiendo del fabricante que 1 o& produ:ca, por lo 
tanto, aún cuando pL1dieran contener una mínima concentración 
teórica del compuesto a analizar ( analito > su valor dependerá 
del método y condiciones empleadas < concentraciones distintas de 
los reactivos, modificaciones en el volumen de la muestra o del 
reactivo, cambios en la longitud de onda recomendada, tiempos de 
incubación, etc. ) • Esto indica que los métodos con el mismo 
nombre y fundamento se consideran distintos si existe una 
variación en ellos. 

VALORES DE REFERENCIA. 

En una representación gráfica < curva normal mientt"a\S más 
cercanos al valor medio sean los resulta.dos qL1e se obtenoan en una 
serie de determina.cienes, se dirá que son más preciso& o que se 
aproximan más al valor promedio. 

La desviación estándar constituye por lo tanto una medida de la 
dispersión de los valores o c;,rado de precisión obtenido por un 
imalista, ( Control de calidad ) • Sin embar90 no necesariamente 
sus resultados son e:·:actos. Mientra§ que la precisión en el 
sistema de trabajo pL1ede controlarse de manera relativamente 
fácil, ésto es más dificil para la exactitud, ya que depende del 
material de referencia y de metodos especificas de qLte se disponga 
para dete1·mina1• el valot· de los mismos. 

Los valores normales que ee obtengan, en una población 
Clinicamente sana " dependerán también del método y condiciones 

empleadas. Por lo que las modificaciones pueden repercutir en 
Rstos valores. 

Los sue1·on conti·ol o sue1·os de re'ferencia son muy diferentes en 
cuanto a su compos1cion, niveles de componentes ( analitcs, 
enzimas, estabili:ado1·es, activado1·es, etc. ) y de ninguna manera 
corresponde a un patt•ón p1·ima1·io o pat1·ón de r•eferencia por lo 
que no pueden emplearse pc:wa establecer curvas de cal ibraci6n .. 

Por esta razón se recomienda que el material qL1e deba manejarse 
como 1•efe1·enc1a ( pat1·on secundario ) se '' calib1·e '' para el 
método y condiciones en que se va a usar. 
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NUEVO SISTEMA DE UNIDADES SI - VALORES DE REFERENCIA EN SUERO 
Mercl<otest y Mercl<-1-Test 

ANALITOS UNIDADES ANTIGUAS UNIDADES SI 

Glucosa <o-toluidina) 6(1 - 11(1 mg/10Clml 3.33-6.10 mmol/dl 

Urea <DAM), <E<ertelot > 20 - 4(1 mg/dl 3.3 -6.7 mmol/dl 

Acido Uric:o H 2.5-7.0 mg/100ml 149 - 416 umol 11 

11 1. 5-6. () mr¡/100ml 89 - 357 l.tmol/l 

METODOS DE REFERENCIA PARA GLUCOSA 

El método de la o-toluidina es de e>:actitud y pt~ecisión 

aceptables, presenta l~s desventajas de la naturaleza nociva de 
st.ts reactivos y de la reacción inespecifica con la urea y otras 
he:tosas, en especial manosa y galactosa.. Ofrece sólo ventaja: 
económica sobre los metodos en;::imáticos. 

Los métodos de glucosa oxidasa, que uti 1 izan feni laminofenazona 
como indicador final, demostr~1~on la siguiente menor parcialidad 
total. Los ensayos de glucosa o>cidasa-lndice de oxlQeno 
demostraron una parcialidad ma¡or, al igual que el de la o­
toluidini\. Los métodos de ferr•icianuro y neocuproina presentan una 
parcialidad inaceptablemente elevada. 

Los mejores métodos disponibles para la medición automatizada de 
rutina de 9h.1cosa en liqLddos ot"gánicos 1·esultan ser los 
enzimáticos, utilizados en la for·ma de análisis cineticos.Los 
métodos de análisis cinéticos probablemente se utilicen cada vez 

·con mayor f1"ecuenc1a para la dete1~minación de glucosa. 

METODOS DE REFERENCIA PARA UREA 

Los métodos para cuantificar"' urea por Nesslerizaci6n y 
reacciones de Berthelot son rara vez utili:ados hoy en día.Ambas 
reacciones se han llevado a cabo como procedimientos de punto 
final, lo cual los hace susceptibles a una conversión incompleta 
de urea a amoníaco. 
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La reacción de Nessleri:ación ha demostrado presentar mayores 
di"ficultades. La. primera es la. s .. nsibllidad a la. presenci• d& 
nivele• de acetona que pueden estar presentes en piacientes con 
cetoacidosis diabética. La formación de turbidez a medida que 
precede la reacción es también un problema importante que plantea 
el ensayo. 

La reacción de la diacetilmonoxima ha sido 'fácilmente adaptada 
para análisis automati::ado, habiéndose informado buena precisión 
con 1.1n CV 2.5 a ó .. 5 Y. en el limite st..tperior de concentraciones 
normales de urea. 

Las técnicas acopladas ureasa/GLDH y el método de conductividad 
son los más empleados en los instrumentos autcmatizaC:tos. Son tal 
ve2 los de mayor grado de especificidad respecto de Cualquier otro 
ensayo de urea. 

El método preferido, es desde luego el de conductividad o la 
técnica de ureasa/GLDH reali:::ados cin&ticamente, ya que cresentan 
la mayot• especificidad, velocidad de análi9is y precisión de todos 
los utilizados en la ac:tLtalidad. 

METDOOS DE REFERENCIA PARA ACIDD URICD 

A través de los años, se han sLtgerido varios métodos para la 
determinación de ácido órico en el suero y orina. 

En 1953 Natelson propuso adoptar el método de Folin modificado 
por Brown como estandar pCH'a determinación de ácido úrico. Este 
método incorpor·a Ltna o::idilción C:11lcal ina apl ic:ada directamente a un 
filtt·ado de suero despr·oteinizado con ~cido túngstico. El agente 
oMidante empleado es el ácido fosfotúngstico en presencia de 
cianur•o de sodio con pH "estabilizado" por la urea. Sin embargo, 
este método adolece de falta de especificidad. 

En 1964 se sLtgirió una modificación del método de Folin y Oenis 
en dende las soluciones de carbonato de sodio y ácido 
fosfotLinostico se añaden directamente al suero desproteini:z:ado con 
ácido t(1~gstico, como método estándar. 
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En 1979 se propuso una técnica de HPLC como método seleccionada 
para ácido úrico. Las ventajas de este procedimiento que utili=a 
detección electroquímica luego de cromatograf 1a de intercambio 
i6nico incluyen su mayor sensibilidad y especificidad. 

En el a;{o 1979 los Centet"S fer Disease Control presentaron un 
proyecto para un método de referencia para ác:ido 'tr"ico en suero a 
la American Association fer Clinical Chemistry <AACC>. Este método 
incluye la precipitación protéic:a mediante ácido triclo1·oacético 
para eliminar niveles basales de suero, seguido de un método 
manual, de equilibt•io, en el ultravioleta y con uricasa. 

El método pr•eferido para la medición de rutina del ácido (trice 
es una técnica enzimática acoplada automati=ada disponible en 
forma de equipos comerciales. 

2.1 Validación 

2.1.1. Definición. 

La valido!\ción de métodos analiticos, es el proceso que determina 
la aceptabilidad de un método oara dar datos anal1ticos útiles, 
los cuales son confiables, reproducibles y no dan falsos positivos 
o negativos 

La manera clásica para la validación de un método 
analítico es anali:ar muestr~s de refet•enci&, pr•imat•ias y 
secundilrias que son simil.:wes a. mLtestras problema. comoarando los 
resultados pa1·a dar valot·es cet•tif1cados. 

2.1.2. E;:actitud4 

La e:H1.c:titud de un método analítico es la concordancia entre un 
valor obtenido experimentalmente v el valor de referencia. Se 
expresa como el porciento de rec~bro obtenido del análisis de 
muestras a los que se les ha adicionado cantidades conocidas de la 
sustanciae 
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2.1.3. Precisión. 

La precisión de un métcdc analltico, es el grade de 
concordancia de resultados anal1ticos individuales cuAndo el 
procedimiento se aplica repetidamente a diferentes muemtras a una 
muestra homogénea. Textualmente se expresa. en términos de 
desviación estándar y coeficiente de variación. 

2.1.4. Linealidad. 

Habilidad para asegurar que los resultados anal 1 tices, los 
cuales pueden ser obtenidos directamente o por medio da una 
transformación matemática bien definida, son proporcionales a la 
concentración de la sustancia dentro de un t"ango determinado. 

2. 1. s. Ranc;,c. 

Intervalo entre los niveles euperíor o inferior de la 
sustancia, en el cual se ha demostrado aue el método descrito es 
preciso, exacto y lineal. 

2.1.6. Especificidad, 

Es la medida del grado de interferencia, en el análisis de 
muestras complejas. Es la habilidad de un método analttico PAt"a 
obtener una t~espuesta debida únicamente a la su~tancia de interes 
y no a otros componentes de la muestra. 

2.1.7. Límite de detección. 

Es la m1nima concentración de una sustancia en una muestra 
la cual puede ser detectada, Pero no necesat"iamente cuantificada, 
bajo las condiciones de operación establecidas. 
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2.1.B. Estabilidad de la muestt•a. 

Es la propiedad de una muestra preparada para su 
cuantificación, de conservar su integridad fisicoquimica y la 
concentración de la sustancia de interés, después de almacenarse 
durante un tiempo dete'rminado bajo condiciones especi"ficas. 

2.2 Espectr•ofotometria ultravioleta - visible. 
emisión de energía radiante qL1e realizan las 
átomos, constituyen el fundamento de muchos 
Qu!mica anal1tica. 

La absorción y 
moléculas y los 

pr"ocedimientos en 

La posición de una Eobsorción o emisión 
unidades diferentes: lon9u1tud de onda, 
unidad de 1 a 1 ong i tud de onda, es 

-9 
milimicras C mu= 10 cm>, nanómetros ( 

o -e 
A 10 cm ) y micrómetros ( um 

ft"ecuencia es el ciclo por segundo 
energía son el electrovoltio < eV, l(ev, 

-1 

se expr·esa mediante tres 
frecuencia y ener9ia. La 
el cm, subdividido en 

-7 
nm 10 cm ) , Am9strom 
-6 

10 m ) • La unidad de 
H= > v las unidades de 

meV ) , la cal orla ( cli\l, 

Kcal >, el número de ond~s ( cm ) y el et•gio. 

~.2.1 Absorción y emisión de radiación electromagnética. Cuando un 
átomo o moléculil absorbe energia pasa a un estado de mayor energía 
o e=tado e::citado. A cada estado e::citado pL1ede asignarsele ·un 
nivel de energía definido y todos los posible: est@dos son 
c:aracteristicos de ~a.da átomo o molecula. En la fiol.tr"'a No.2 se 
muestra un d1agt•ama simplificado de niveles energéi1cos para un 
átomo o molécula. 

Figura No. 2 Diagrama de niveles de ener91a: E nivel ener9ético 

b11Jo; E nivel energético alto. 
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Las dos lineas horizontales representan dos niveles energéticos. 
Si al sistema se le proporciona energia en forma de luz o calor, 

o * 
un electrón pasará del estado de E al de E • Esta absorción hace 
que la molécula o átomo se encuentre en estado e;.:citado. Una vez 
en el estado excitado, las especies eliminan el exceso de ener91a 
mediante varios procesos; en primer lugar, la partícula energética 
puede chocar con moléculas de disolvente o con otras moléculas y 
transferir la ener91a a su entorno; en segundo, las especies se 
desactivan emitiendo un fotón ( emisión ) equivalente a la 

diferencia ener·gética 
casos, la molécula o 
fundamental. 

* o 
entre los dos niveles E y E 
átom6 regresa a su estado 

En ambos 
electrónico 

2.2.2 Ley de Seer. La espectrofotometria analttica cUantitativa se 
basa en dos leyes fundamentales. Estas se refieren· al cambio de 
energía radiante de un haz de luz monocromática al variar el 
camino óptico de la muestra, (b), y la concentración de la mL1estra. 
<el• 

La primera ley, atribuida a Bouger, dice que a una longitud de 
onda en la qL1e pueda ocurrir absorción, al aumentar el espesor de 
la muestra absorbente disminuirá la cantidad de luz t1~ansmitida a 
través de el la. 

La energía incidente de radiación monocromática se denomina Po y 
la transmitida P. La absorción esta definida como: 

A = - log <P I Po> 

La segunda ley establece que a una longitud de onda en la que 
pueda ocurrir absorción, al aumentar la concentración de la 
solución absorbente disminuirá la energía luminosa, transmitida en 
una forma 109a1·itmica similat• a la ley ~nterio1~mente mencionada. 

In < P / Po > = - 1 ·e 

k' está relacionada con la intensidad de abso1·ción. 

Combinando las dos leyes , se obtiene la ecuación de la ley de 
Beer• : 

A = k b e 

Donde le es la ab5ot·tivid~d de la muestra, b es el camino óptico y 
e es la concentración. 
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Las desviaciones de la ley de Beer son de dos tipos, positivas y 
negativas. Los factores que pueden causarla son; condiciones 
ambientales, errores instrumentales y desviaciones químicas. 

2. 2. 3 Instrumental. Todo espectro'fotómetro de UV y visible está 
formado de los siguientes componentes: 

Fuente de 
radiación 

Detector• 

Monoc:romador Area de 

------· muestra 

----• Amplificadot~ ----•~ Registrador 

1.- Fuente de radiación. Dos fuentes de radiación son necesarias 
para cubrir el rango UV - visible, una l~mpara de tungsteno es una 
buena fuente de radiación p.ara la región visible. en la región UV 
la fuente de enerºia mas usual es una lámpara de descarga de 
deuterio o hidrógeno. 

Z.- Monocromador. Este dispositivo se utiliza para convertir la 
radiación pol icromátic:a en una forma monoc:1·omática adecuada. 
El mecanismo de dispersión contt·ola el carácter monocromético de 
la radiación qL1e incide sob1·e la muestra. Los mecanismos de 
dispersión más comunes son los prisfi'\as y las redes, se pLteden 
emplear al efectuar un espectro de barrido. 

3. - Area de mL1est1·a. Las celdas que contienen la muestra han de 
ser• transparentes a la t•adiación, poi· lo que se emolean celdas de 
vidrio en la 1·egi6n vislble y celdas de s1lice en el ultravioleta. 

4.- Detector. En los espec:trofotómetras de IJV-VIS se emplean 
dispositivos electr·onicos que sa conocen como fototubos y 
fototubomultiplicado1·es, para detectat· la intensidad de radiación 
transmitida por la mLtestra. 

5.- Medidor o registt·ador. La señal del detector se alimenta con 
un cit·c:uito potenciométr1co, que se gradua para obtener un dato o 
lectura de transmita.neta o absorbanc:ia. Los espec:trofotómetros 
registrados tra;:an un registro de la absorbancia sobre papel; con 
estos instrumentos se registra automáticamente el espectro de 
absorbanc:ia completo, y el pt•opio instrumento explora el inter·valo 
de longitud de onda y dibuja la -:urva absorbancia - longitud de 
onda. 
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La Ley da Lambert y Seer, eatablece que la concentración de una 
suatancia ea directamente proporcional a l& cantidad de energia 
radiante absorbida o inversamente proporcional al logaritmo de la 
energ la radiante transmitida. Si la concemtrac ión de una solución 
es constante y la lungitud del camino que la luz deba atrAvesar •n 
la solución se duplica, el efecto es el mismo qua duplicando la 
concentración, ya que habrá ahora des veces rná.s moléculas 
absorbentes presentes en el camino de la radiación. Por ende la 
absorba.ocia es también directamente proporcional a la longitud del 
camino de la energia radiante a través de la celda. Encontrando 
que una de las desviaciones de la Ley de Beer ocurra cuando se 
miden concentraciones muy elevadas. 

'· 
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3. P L A N T E A M 1 E N T O DE L PROBLEMA 

La Glucosa, Urea y el Acido Urico son anal i tos Que se 
cuantifican en Sltero por espectro'fotometr1a ultrav1oleta de 
acuerdo etl método de Ortotoluidina. Diacetilmono::ima y el método 
de Cara"'ªY Modificado,respectivamente establecidos por Bio:<on , 
mismos qt.1e serán ut i 1 i :ados como métodos de referencia 
primar~ios los cuales son determinaciones que no tienen 
variaciones, por esta ra;:ón se validaran estos métodos. 

20 



4. O B J E T I V O S 

Establecer 
apoyándose 
métabolito1 

para cada método analítico que se desea validat" 
en un método de referencia primario para ca.da 

1.- Linealidad del sistema de medición. 

2.- Precisión del sistema de medición. 

3.- Exactitud al 100 ;(. 

4.- Linealidad del. método de medición. 

5.- Precisión. 

6.- Estabilidad de la muestra. 

8.- Limite de detección. 
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5. H l P O T E S l S 

Un método analitico está validado si cumple con las 
caracteristicas de precisión, exactitud, linealidad y 
especificidad, semejantes al QLte tiene el método de referencia 
primario para cada métabolito a validat·, pot• lo que los métodos 
para la cuantificación de GlL1cosa. Urea y Ac1do Urico en suero 
se consideran que están validados si CLtmplen con las 
caracter1sticas mencionadas. 
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6. MATERIAL. 

Material 1 

Pipetas Pasteur. 
Pipetas seroló9icas de 0.1 ml. 
Pipetas ~raduadas de 1 ml. 
Pipetas 9rad1..1ada.s de 5 ml. 

V 

Tubos de ensaye de 13 x 100 < Pyrex ) • 
Tubos de ensaye de 18 x 150 < Pyrex l. 
Tubos de Foling. 
Aspirador automático para medir 2.5 ml. 
Aspirador" automático para medir !5 ml. 
Gradilla. 
Tripie. 
Tela da asbesto. 
Mechero Fisher. 

METODOS 

Vaso de precipitados de 1000 ml. < Pyrex l. 

Equipo: 

Centrifuga Solbat No. 2983 v-115. 
Espectrofotómetro U.V •• 
Cron6metro Hanhat"t. 
Refrigerador·. 
Baño de agua Riossa. 

Re~ctivos1 

Determinación de Glucosa 

(reactivo comercial marca BioHon .. ) 

No. 1.- Pat1·6n (100 mg/100 ml,): Estable a tempe1•atura ambiente. 

No. 2.-Reactivo de color~ Estable a temperatura ambiente por 2 
años. 

ATENCION: El reactivo debe ser manejado con mucho cuidado pues 
contiene ácido acético en concentraci6n elevada ( corrosivo ) , &e 
recomienda almacenarlo y manejarlo con pipetas autom~ticas. 
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Determinación de Urea 

<reactivo comercial marc:a Biouon. > 

No. 1.- Oiacetilmono:-:ima: So1Ltci6n concentrada. 

No. 2.- Tiosemicarbazida: Solución concentrada. 

No. 3.- Reactivo ácido: Solución concentrada. 

No. 4.- Patrón BO mg/10(1 ml. 

Todos estos reactivos son estables a la temperatura ambiente por 2 
años. 

Preparación de los reactivos de uso: 

Reactivo de color: Transferir 40 ml. del reactivo No. 1 
< diacetilmonoxima ) y 20 ml. del reactivo No. 2 
< tiosem1carbazida ) a Lm matrá::. volumétrico de 500 ml, completar 
con agua destilada hasta la marca. Homogeneizar bien y almacenar 
en frasco ámba1• a temperatura ambiente. Estable por 1 aAo. 

Reactivo ácido: Transferit" 125 ml del reactivo No. 3 ( Reactivo 
ácido ) a un matrá: volumétrico de 500 ml. y completar hasta la 
marca con agua destilada. Homogenei::ar bien y conservar en frasco 
de color ámbat• a t9mperatu1·a ambiente. Estable por 1 aKo. 
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DetarminaciOn da Acido Urico 

(reactivo comercial marca Bionon.> 

No. 1.- Reactivo desproteinizante: Acido tongstico estabilizado. 
Esteble a temperatura ambiente 

No. 2. - Cat"bonato de sodio: Estable a temperatura ambi•nte. 

No • .;..- Reactivo de color: Estable 3 años a tempera.tura ambiente e 
indefinidamente en refri9era.ción. 

No. 4.- Patrón < 100 mg/1(•0 ml ) : Estable 2 años a· temperatura 
ambiente e indefinidamente en ref1~i9eraciOn. 

M E T O D O S: 

Método directo de glucosa sin desproteinizaciOn <Orto-toluidina>. 

a) Técnica Macros 

1.- Tomar 3 tubos de ensayo y marcarlos: M <Muestra>, P <Patrón) 

B <Blanco). Enseguida añadir: 

BLANCO MUESTRA PATRON 

Agua destilada ().1)5 ml 

Plasma o. 05 ml 

Patt•6n !No. 1) (l. 05 ml 

Reactivo de color <No.2> 5.0 ml 5. (1 ml 5.0 ml 

:.- Me::clar bien y colocar en baño de a9ua hirviendo durante 5 
minutos ( Ver recomendaciones importantes, No. 4 y 5 >. Enfriar en 
baño de agua fria durante ·3 minutos. Detet"minar las absorbancias 
del patrón y de la muestra a 630 nm o con filtro roJo, ajustando a 
cero con el blanco. La coloración es estable pot" 4S minutos. 
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CALCULOS1 

Absorbancia de la muestra 
Glucosa < mg/100 ml ) = X 100 

AbBorb&\ncia del patrón 

La reacción cclorimétrica obedece a la ley de Beer ver 
comportamiento de la reacción >, por lo que puede usat"'se el método 
del factor para calcular los resultados. 

100 
Factor de calibración= 

Absorbancia del patrón 

Concentración de la. muestra 
muestra >: Factor. 

mg/100 ml > = Absorbancia de la 

VALORES LIMITES DE REFERENCIA <Normales>: 

plasma: 70 a 110 mg/100 ml 

sangre total: 60 a 1(>0 mg/100 ml 

liquido cefalor~raquideo1 2/3 de glicemia 

orina: 0.5 a 1.5 mg/ 24 hrs. 

RECOMENDACIONES IMPORTANTES: 

1.- Para obtenet.. resultados precisos e~fac:tos, seguir 
ri9L.trosamente el método propuesto. 

2.- Al pipetear la muestra y la solución patrón en el método 
directo, usar micropipetas de 50 microlitros <Técnica macro>. 

3.- La. Galactosa y la Manosa reaccionan con la Ortotoluidina en 
la misma proporcion qLte la Glucosa, aunque su presencia en li!. 
s!lngre y orina rara vez ocurre. 

4.- La limpieza cuidadosa del material de vidrio es de importancia 
fundamental en la obten e ión de resultados exactos. 



5.- Los tubos de ensayo deben ser colocados en al baño de agua 
a ebullición. El nivel del agua en el baño debe ser superior 
al nivel de los reactivos dentro de los tubos da ensayo. 

ó.- Para constatar la e><actitud y precisión de lot1 resultados, se 
sugiere comprobar diariamente el comportamiento de la técnica, 
utilizando para el lo el patrón de glucosa < No. 1 > y suero 
control. El et-ror mtudmo permitido para el patrón no será 
mayor del 10 'l.. Con este procedimiento se pueden detectAr 
alteraciones en la respuesta del colorimetro. 

Método dit•ecto de Urea. < Diacet i lmcnoxima 

Se usa par·a plasma o suero. 

1.- Marcar 3 tubos de ensayo: ll ( Blanco >, M < Muestra l y P 
( Patrón > y proceder como sic;,.ue: 

BLANCO MUESTRA PATRON 

Reactivo de color 2.5 ml 2.5 ml 2.5 ml 

Suet"'o o plasma 0.(•2 ml 

Agua destih.da (J.02 ml 

Pat1·6n 0.02 ml 

Reactivo ácido 2.5 ml 2.5 ml 2.5 ml 

2.- Mezclar bien y colocar en baño de agua en ebullición durante 
1(.J minutos. Transfet"'ir a un baño de agua fria duranto 3 
minutos. 

3.- Determinar las absorbancias de la muestra y del p~trón a 520 
nm, o con filtro verde, ajustando a cero con el blanco. La 
coloración es estable por 60 minutos. 
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CALCULOS1 

Absorbancia de la muestra 
X 80 

Absorbanc:ia del patrón 

Como la r"eacción colorida sigue la Ley de La:mbert y Beer, puede 
ser usando el 'factor" para calcular los resultados: 

B(.I 
Fac:tor ( F > a 

Absot•banc:ia del patr6ri 

( mg/100 ml ) = Absorbancia. de la muestra H F 

VALORES LIMITES DE REFERENCIA <Normales l: 

Sangre, suero o plasma: 13 a 40 mg/100 ml 

2.5 a 6.6 mmol/lt 

Orina• 25 a 43 9/24 horas. 

RECOMENDACIONES IMPORTANTES: 

1. - Para la 
importante 

obtención de resultados precisos y eHactos 
se9u11" estrictamente el método propuesto. 

es 

2.- Colocar los tubos en el baño de agua a ebullición. El nivel 
de agua en el baño hirviente debe ser superior al nivel 
alcanzado por los reactivos en los tubos de ensayo. 

3.- Para detectar alguna alteración en la respuesta del 
empectrofotómetro o del colorímetro, es conveniente comprobar 
periódicamente la cal ibracion del aparato. 
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4.- Es indispensable que los utensilios de vidrio empl•ados para 
esta t•cnica, estén perfectamente limpios y secos, Utilizar 
pip•ta autom~tica o la pipeta da hemoQ!obina de Shali para 
pipetear 0.02 mi de 1" muestra. 

5.- La aparición de un precipitado en los reactivos No. 1 y No. 2, 
asi como en el reactivo de color, no interfiera con 1& calidad 
de los mismos. Todas las recomendaciones del fabricante con 
relación M lA conservacion y su almacenamiento, deben 
seguirse sin a:<cepción. 

Método de Acido Urico para suero. < Caraway Modificado > 

1.- Para desproteinizar la muestra,en tubo da centrt;uga colocar1 

Ai;,ua destilada e.o mi 

Reactivo desproteinizante C No. 1 ) 1,0 mi 

Muestra !.O ml 

2.- A9itar ftterte:nente y centrifugar durante 5 minutos a 25(1(1 
300(1 r.p.m. 

3.- Identificar y marcar 3 tubos de ensayo y proceder como si~u•1 

BLANCO MLIESTRA PATRON 

Sobrenadan te ( Paso 1 ) 5.0 mi 

Ac,ua destilada 5.0 mi 5. (1 mi 

Pa.tr6n ( No. 4 o.o:; mi 

Carbonato de sodio ( No. 2 !. o mi 1.0 mi 1.0 mi 

4.- Mezclar bien y esper"ar 10 minutos. Luego agregar: 

Rea et i vo de col 01~ ( No. 3 > 1.0 ml 1. O ml 1.0 mi 
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5.- Agitar bien y dejar en reposo por 20 minutos. Determinar la• 
absorban e: i as a 700 nm o con 1i1 tro ro Jo, ajustando a cero con 
el blanco. El color es estable durant• 30 minutos. 

CALCULOS1 
Absorbancia de la muestra 

Acido Urlco ( mg/100 ml 1 • ------------ :< 10 
Absorbancia del patrón 

Como el sistema calorimétrico sioue estrictamente la Ley de Beer, 
también puede usarse el matodo dtil factor para el cAlculo de los 
resulta.dos: 

10 
Factor de calibración = 

Absorba.ocia del patrón 

Concentración de la muestra ( mg/100 ml > • Absorbancia de la 
muestra >: Factor. 

VALORES LIMITES DE REFERENCIA (Normales 1: 

Suero: Hombres de Z.5 a 7.0 mi;.i/1(10 ml 

Mujeres de 1.5 a 6.0 mg/100 ml 

RECOMENDACIOfJES IMF'ORTANTES1 

1.- Para obtener resultados enactcs y confiables, seguir 
rigurosamente las indicaciones de el método propuesto. 

2.- BIOXON prepara meticulosamente todos SLIS reactivos, de tal 
manera que los resultados obtenidos por el usuario sean 
reproducibles. 

3.- Es conveniente comprobar periódicamente la calibración del 
aparato para asi poder detectar alguna alteración o 
irregularidad en la respuesta del fotocolorimetro o del 
espectrofotómetro. El máximo de error permitido no debe ser 
superior· al 10 l. con respecto al valor preestablecido. 
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4.- Para obtener resultados ccrr11ctos deberán cumplirse 
en•ctamente las recomendaciones sobre almacenaje y 
conservación de los reactivos. 

5.- El material de vidrio utilizado debe estar bien limpio y seco. 

Determinación de Linealidad del Sistema de Medición: 

Un analista debe preparar por lo menos tres dilucion•s, por 
duplicado, de manera independiente, a partir de una misma solución 
patrón de la sustancia de interés, y medir su propiedad bajo l&s 
mismas condiciones de medición. La linealid~d debe incluir por lo 
menos el intervalo de la especific:aci6n del método ~de prueba, en 
el cual se utilice el método analítico. · 

1> Tabular los resultados con base al siguiente form•to1 

Concentración de la di lución 
de la solución patrón ex> 

x1 

xt 

t = númet"o de diluciones 

Propiedad medida 

y11, 
y21, 

ytl, 

y12 
y22 

yt2 

yin 
y2n 

ytn 

n = número de replicc..ciones ( propiedad medida ) de cada dilución 
de la solucion patrón. 

Para proceder a los siguientes cálculos, es necesario que el 
número de replicaciones por dilución, sean las mismas. 
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2) Cálculos pr-eliminares par-a coeficiente de cor-r-elac!On y 
coeficiente de dete1•minac!On1 

i::x = n ( xi + x2 + + xt ) 

l:y a yll + yl2 + + yin + y21 + y22 + ... + y2n + . .. + ytl + 
+ yt2 + + ytn 

2 2 2 2 
i::x = n ( xi + x2 + + xt ) 

2 2 2 2 2 2 2 
l::y = yl 1 + yl2 + ••• + y1n + y~1 + y22 + ••• + y2n + ••• + ytl 

2 2 
+ yt2 + ••• + ytn 

&~y m xl (y11 + y12 + yln ) +x2 ( y21 + y22 + ••• + y2n ) + ••• + 
xt ( ytl + yt2 + ••• + ytn l 

3) Cálculos finales para coeficiente de correlación y coe'ficiente 
da determinación: 

[ 
2 

nt (l:xy> -<I:xl <l:y) J 
f' D 

2 2 2 2 
t nt (l:x ) - <I:xl [ nt <l:y ) - <l:yl 

2 
nt <l:xy> - <I::<l <l:yl 

2 

r=----------------------
2 2 2 2 

[ nt <I:x l - <I:x> t nt <I:y ) - <I:y> J 
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4) CAlculos para cada punto de la linealidad dal sistema •l 
siguiente factor: 

propiedad medida Cy> 

cene. de la dilución da la solución patrón <~> 

yll ytl 
Fll = Ftl a 

><1 ut 

y12 yt2 
F12 a Ft2 = 

Hl ut 

yln ytn 
Fln a Ftn = 

Hl J<t 

4.2 Calcular la suma de factores, la •uma de cuadrados de factor-es 
y la media del factor• 

I:F = Fll + F12 + Fln + ... + Ftl + Ft2 + Ftn 

2 2 2 2 2 2 2 
I:F = Fll + F12 + Fln + ... + Ftl + Ft2 + Ftn 

F 
F = 

N 

donde: N = número de puntos de la 1 ineal idad del sistema. 
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51 CAlculos finales para el coeficiente de variación:. 

DE= [--N-<I:F-2>_-_i:_F _> 2-J~ 
N ( N 

DE 
CV ª X 10(1 

Determinacion de Precisión del Sistema de Medición: 

Un analista debe preparar de manera independiente 
menos 6 diluciones, equivalentes al 1(1(14 de lo indicado 
método ana.litico; a partir de la mism• solución patrón 
sustancia de interes, y medir su propiedad bajo las 
condiciones de medición. 

1) Tabular los resultados. 

y1 , y2 1 y::. , •••• 1 yN 

:2> Cálculos prel iminaras. 

ty = y1 + y2 + y3 + ••• + yN 

2 2 2 2 2 
I:x = yl + y2 + y3 + ••• + yn 

y = 
I:y 

N 
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DE • 
[ 

2 2 l ... N :ly ) :ly ) 
-

N C N -

3) CAicules finales. 

Coeficiente de variación 1 

DE 
CV X 100 

y 

Determinación de E::actitud al IOO:t. 

Un analista, debe preparar de manera independiente, por lo 
menos 6 placebos adicionados al lOO'l. de la cantidad de la 
sustancia de interés indicada en la fórmula unitaria, y recuperar 
la sustancia de interés, mediante el método de medición, bajo las 
mismas condiciones de anal1sis. 

1) Tabular los res1..1ltados del porciento recuperado < R ) , con base 
al siguiente formato: 

R1 , R2 , R3 , •••• , RN 

2> Cálculos preliminares: 

I:R = RI + R2 + R3 + + RN 

2 2 2 2 2 
I:R RI ' R2 + R3 , .... , RN 

35 



I:R 
R ª 

N 

[ 2 2 r N ( I:R > - l:R 
DE a 

N < N -

3) Cálc:ulos Finales: 

Coeficiente de va.riac:i6n 

cv = ( DE / R ) 100 

Determinación de Linealidad del método de medición 

Un analista debe de preparar de m~nera ·independiente, por lo 
menos por duplicado, como mínimo 3 cantidades adicionadas de la 
sustancia de intet•és, y recuperar la sustancia de interés 
utili~ando el método de medición, bajo las mismas condiciones de 
anál !sis. 

A. Cantidad Adicionada - Cantidad Recuperada. 

1> Tabular los resultados con base al siguiente formato: 

Cantidad Adicionada (>1) Cantidad Recuperada (y) 

::11, ::12, xln y11, yl:?, yin 

x21. x22, x2n y21, y22, y2n 

xt1, >:t2, v.tn ytl, yt2, ytn 
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t • nOmero de cantidades adicionada.& 

n • n~mero de replicacionas < cantidad•• racup•radas ) por cada 
cantidad adicionada. 

Pa.r"a proceder a los siguientes c.llculos, es necesario que el 
nó.mero de cantidades recuperadas replicaciones > da cada 
cantidad adicionada, sern equivalentes. 

21 Cálculo& Preliminares• 

~x • xll + x12 + + x1n + ><21 + x22 + ••• + x2n + ••• + 

xtl + xt2 + + xtn 

.Cy a yll + y12 + + yln + y21 + y22 + ... + y2n + ... + 

ytl + yt2 + + ytn 

2 2 2 2 2 2 2 2 
¡: X = xll + x12 + + xln + ><21 + x22 + ... + M2n + ... + xt 1 + 

2 2 
xt2 + ... xtn 

2 2 " 2 2 2 2 2 
!:y = yll + y12 + + yln + y21 + y22 + ... + y2n + ... + ytl + 

2 2 
yt2 + ... + ytn 

I:xy = xll yll + x12 y12 + ••• + xln yln + x21 y21 + x22 y22 + ••• 

+ x2n y2n + ••• + xtl ytl + xt2 yt2 + ••• + xtn ytn 



3) Cálculos fin&l'l&I 

nt l:><y ) - ( I:x ) I:y ) 

m = 
2 2 

nt I:x ) - ( I:x ) 

y - m i:: .. 
b = 

nt 

2 
[ nt < I:xy > - < I:x > < I:y > ) 

2 

2 2 
nt < I::< > - < I::< > ) [ nt < 

2 2 
I:y ) - ( I:y ) 

8. Porciento Recuperado. 

Calcular" el porciento recuperado < R 
r"ecuperada, con la siguiente ecuac16nt 

R = ( y/X ) 100 

1> Tabular los resultados: 

Rl, R2, R3, ... . Rn 

2) Cálculos preliminares: 

I:R = Rl, R::?, R3, Rn 

2 2 2 2 2 
I:R ~ Rl, R2, R3, Rn 

38 

para cada cantidad 



R = C l:R > I N DE ª 

2 2 

[ 

N C l:R > - C l:R ) --
N C N - 1 > 

3> Cálculos finales1 

Coeficiente de variación: 

CV = C DE / R > 100 

Determinación de Precisión : 

Por lo menos dos analistas, en por lo· menos des 
determinaciones independientes, deben analizar indepbndientemente, 
una muestra homogénea del producto, conteniendo la sustanciA de 
intet"és a 1.1n valor cercano del 100/. de lo indicado en la fórmula 
uni tat'"'ia, empleando el método de medición. 

El siguiente procedimiento (mic:amente es aplicable cuando se 
utilic~n dos d1as , dos analistas y tres determinaciones. 

Cuando se utilicen un número distinto de dias y/o analistas y/o 
recobros por analista. y dia, se su9iere que se consulte a un 
estadístico. 

1. Tabular los resultados con base en el siguiente formato: 

ANALISTA 

1 2 

--
y111 ylll 

1 y112 y212 

y113 y213 
DIA --

y121 y221 

2 y122 y222 

y123 y223 
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2. CálculoG prel iminaresr 

y ••• = y111 + y112 + yl13 + yl21 + y122 + y123 + y211 + y212 + 

y213 + y221 + y222 + y223 

2 2 2 2 2 2 2 2 2 
l:y ... = ylll + y112 + yll3 + y121 + y12~ + y123 + y211 + y212 

2 2 2 2 
+ y213 + y221 + y222 + y22.3 

y = y • • • / N 

DE = 
[-

2_2 ]" N ( l:y ) - ( y •• • 

N < N - 1 > 

N = número total de determinaciones 

3. C~.lculos Finales: 

Coeficiente de variación: 

CV = < DE I y l 100 

Oeterminac.ión de Estabilidad de la f1uestra : 

Un analista debe analizar por lo menos por triplicado una 
muestra homogénea, debe almacenar las muestras sometidas al método 
de medición a distintas condiciones de almacenaje durante Lm 
tiempo preestablecido, y 1·eanalizar las muestras, utili~ando una 
solución patron recientemente p1·eparada para cada tiempo de 
reanalisis, de acuerdo a lo establecido en el método de medición. 
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l. Tabular loa resultados con base al siguiente formato y calcular 
los resultados indicados• 

INICIAL 

V1 

V2 

v:i: 

CONOICIDN 

V4 

V5 

Vb 

/ TIEMPO 

2 

V7 

ve 

Y9 

m 

Vn-2 

Vn-1 

Vn 

2. Cálculos preliminares pa1~a el intervalo de ccnfiah:a1 

MEDIA YO 

2 
VARIANZA so 

Varianza. Ponderada: 

2 2 
2 250 + 291 

Spl = 
2 ( e: + 1 ) 

2 2 
2 250 + 282 

Sp2 = 
2 e: + 

2 2 
2 250 + 2Sm 

Spm = 
2 ( e: + 1 

Vl 

2 
51 
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2 
52 

VM 

2 
Sm 



3. Cilculos finales para el intervalo dé confianza : 
Para cada condición H tiempo : 

" . ' " -" ' .,_ ,. . J 
Donde ; 

2 
Spi [ ~ ] 

t• valor de la t de Dunnett con e comparaciones y 2 ( e + 1 
grados de libertad y una probabilidad acumulada de O. 795. 

4. Cálculos· preliminares pat"a el coeficiente de variación 

Para cada condición / tiempo / muestra calcul".r el factot" ( I ) 
con la siguiente fórmula: 

análisis muestra I condición / tiempo ) 
I = X 100 

análisis inicial i 

V4 V9 
I1 = --- X 100 16 = " 100 

V1 Y3 

V5 Yn-2 
12 = X 100 17 = ~: 10(1 

V2 VI 

Y6 Vn-1 
13 = X 1(1(1 18 " 11)(1 

V3 V2 

V7 Vn 
14 = X 100 19 = X 100 

V1 V3 

va 
15 - X 100 

V2 
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P•r• cada condición I tiempo calcular la media del factor < 
con la siguiente fórmula• 

r l < condición I tiempo 

N 

dende • 

N 11 número de muastt"as por cada condición / tiempo 

I1 + 12 + 13 
11 ~ 

3 

14 + IS + 16 
12 = 

3 

17 + IS + 19 

3 

La media del factor < l l para cada condición I tiempo deber.ti 
cumplir con los siguientes criterios i 

ME TODO VALOR DE 

Croma too rá ti cos 98 102 'Y. 

Ti trimétricos 98 102 ;: 

Químicos y espec:trofotométric:os 97 103 'Y. 

Microbiológicos 95 105 ;: 
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Determinación de Limite de Detección • 

Un analista debe preparar pot' la menos tras diluciones, por 
duplicado, de manera independiente; a partir de una misma solución 
patrOn de la sustancia de interés, procurando obtener respuestas 
bajas del sistema de medición; y por lo memos cinco blancos. Medir 
su propiedad bajo las mismas condiciones de medición. 

1) Tabular los resultados con base al siguiente formato: 

CONCENTRAC ION 
( X > 

BLANCOS 
1 
2 
3 
4 
5 

PROPIEDAD MEDIDA 
( y ) 

2) Calcular la suma de de 1 a concentracion < I:n > , 
2 

la suma de 

cuadrados de la concentracón ( l':x > 1 la suma de la propiedad 

medida < l:y > , la suma de CLtadrados de la propiedad medida 

J:y ) 1 la suma del producto de la concentración por la 
propiedad medida ( J:xy > , determinar el número de 
concentraciones < t > , el número de replicacion'as por 
concentración ( r > , el número de pares ordenados ( n a rt ) , 
la suma de la propiedad medida de los blancos ( .ty'), la suma 

2 
de cuadrados de la propiedad medida de los blancos ( I:y') y el 
númet"O de los blancos ( n' = 5 ) • 
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I: >C .. 

2 
I: >C .. 

J:Ky a 

, ... 
i: y' .. 

n' A 5 

i: y = 

2 
i: y = 

t .. 

n = rt a 

2 
¡: y' .. 

3) Calcular el valor de la pendiente <m> de la 
concentración propiedad medida. 

n 
m" 

n 

¡: xy - ¡: " ¡: y 

2 
¡: X 

2 
( l:K ) 

r•lacón 

4> Calcular la desviación estándar de los blancos < Sb >, con la 
siguiente ecuación. 

Sb = [ 5 l: y• ¡: y' 
2 2 

n• ( n• 1 ) 

5) Calcular el limite de detección < LO >, con la siguiente 
ecuación: 

3 Sb 
LO 

m 
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R E S U L T A D O S 

TABLA 1. RESULTADOS' DE LINEALIDAD DEL SISTEMA DE MEDICION 

PARA DETECCION DE GLUCOSA 

Y. Adicionado mg Adicionados Absorban e i as obtenidas 
Al A2 

20 ,1996 .05 .06 

40 ,39841 • 1 .1 

60 .79365 .19 .19 

120 1.18577 .27 .28 

Pendiente = .226:"166 
Limite superior del intervalo de confianza= .2327697 
Limite inferior del intervalo de conf ian:a= .2198635 
tea! = 70.1419 

Ordenada al origen = .009171: 
Limite superior del inte1·vala de confianza= .0139943 
Limite inferior del intet·valo de confianza = .0091712 

Desvía.e ión estándar de regresión = • 0037996 
Coeficiente de variación = 2.451374 

TABLA 2. ANALISIS DE LA VARIANZA 

Fuente de Grados de Suma de Media de 
VC11ria.c1on 1 ibertad cuadrados CLladrados 

Fea! 

A3 

.os 

• 1 

.19 

.28 

Regresión 1 .0881557 .881557 6106.161 

Error de 10 .0001444 • 0000144 
Regresión 

Falta de 2 .000011 . 000(1055 • 3310796 
ajuste 

Error puro 8 .0001333 • (J(lf)0167 

COEFICIENTE DE DETERMINACION R>= 0.9903652 
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TABLA 3. RESULTADOS DE LINEALIDAD DEL SISTEMA DE MEDICION 

PARA DETECCION DE UREA 

X Adicionado mg Adicionados Ab•arbancia• obtenidas 
A1 A2 

50 • 15968 .20 .19 

100 .31936 .3~ .33 

200 .63872 .6C• .60 

300 .95808 .a~ .83 

P•ndiente a 12.5367 
Llmit• superior del intervalo de con1ianza• 13.5609 
Limita inferior dal intervalo da confian:am 11 5125 
tcal • 25.09 

Ordenada al origen a 0.1201 
L!mite superio1• del intervalo de confianza .158743 
Limite inferior del inter'valo da confianza • .0814 
tea! a 6.91 

TABLA 4. ANALISlS DE LA VARIANZA 

Fuente de GrC\dos de Suma de Media de 
variación 1 iber·tad cuadrados cuadrados 

Regresión 1 .6955 ,6955 

Error de 1(1 -3 -4 

A3 

.20 

.36 

.60 

.83 

Fcal 

743 

-6 
Regresión 9,4M10 9x10 4.7x10 

COEFICIENTE DE DETERMINACION R•• (1.9877 
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TABLA 5. RESULTADOS DE LINEALIDAD DEL SISTEMA DE MEDICIDN 

PARA DETECCION DE ACIDO URICO 

X Adicionado mg Adicionados Absorbancias obtenidas 
Al A2 

20 .1996 .os .os 

40 .39841 .1s .17 

so .79365 .33 .33 

120 1.18577 .49 .49 

Pendiente= S.033 
Limite superior del intervalo. da confianza= 8.2353 
Limite in1erior del intervalo de confianza= 7.8325 
tcal " 77.8124 

-4 
Ord•nada al ori9en • 6X1(1 
Limite superior del intervalo de confian:a • 

-3 
0.2x10 

-3 
Limite interior del intervalo de conf ian:a 
tce l m o. 1656 

= -7X10 

TABLA 6. ANALISIS DE LA VARIANZA 

A3 

.os 

.16 

.33 

.50 

Fuente de Grados de Suma de Medía de Fcal 
variación libertad cuadrados cuadrados 

Rligresi6n 1 .2856 .:856 7S9S.7 

Er1"or de 10 -4 -5 
Regresión 4x10 4X10 1.!J5X10 

COEFICIENTE DE DETERMINACION R>= 0.9987 
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TABLA 7. RESULTADOS DE PRECISIDN DEL SISTEMA DE MEDICION 

PARA LA DETERMINACION DE GLUCOSA, UREA Y ACIDO URICO 

Cantidad Absorbancias Obtenidas 
adicionada A1 A2 A3 A4 A5 A6 A7 A8 A9 A10 

Glucosa .22 .23 .22 .22 .22 .23 .22 .21 .22 .22 

Urea .35 .34 .35 35 .34 .35 .33 ,35 .35 .35 

Acido Urico .43 .40 .39 .42 .4(1 .40 .43 .42 • 4"2 .42 

TABLA 8. ESTADISTICA DESCRIPTIVA DE LA PROPIEDAD MEDIDA 

Media Desviación Coeficiente Error 
Aritmetica estándar de variación estándar' 

Glucosa .221 • 00568 2.56843 ,(10179 

Urea .346 • (>1)044 ,()(16633 !.917124 

Acido Urico .413 ,(101)181 .013453 3.25756 
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TABLA 9. RESULTADOS DE EXACTITUD AL 100 % DEL METODO PARA 

LA DETERMINACION DE GLUCOSA Y UREA 

% Adicionado % Recuperado 
Glucosa Urea 

100 100.00 104.7619 
100 100.00 95.23809 
100 94.12 112.8205 
100 105.88 87. 1794 
100 96.00 98.1132 
100 104.00 101. 8867 
100 96.97 97. (15882 
100 103.03 102. 9411 
100 97.56 
100 102.44 

TABLA 10. ESTA[•!STICA DESCRIPTIVA DE LA PROPIEDAD MEDIDA 

Varianza Desviación Coeficiente LS!C Ll!C 
estándar de variación 

Glucosa 14.60747 3.821973 3.821973 102.7341 97.2658 

Urea. 49. 81294 7.05828 0.070578 114.1156 85.8843 
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TABLA 11. RESULTADOS DE EXACTITUD AL 100 'l. DEL METODO PARA 

LA DETERMINACION DE ACIDO URICO 

'Y. Adicionado 'l. Recuperado 
A t: I D O U R I e o 

o o 
20 102.3809 
40 102.3809 
60 102.3809 
80 99.404776 

100 100.000 

TABLA 12. ESTADISTICA DESCRIPTIVA DE LA PROPIEDAD MEDIDA 

Varianza Desviación Coeficiente LSIC LIIC 
estándar de variación 

Acido 1.757369 0.017346 104.7188 97.90022 
Ur•!co 
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TABLA 13, REPRODUCIBILIDAD DEL METODO PARA LA DETERMINACION 

DE GLUCOSA 

Anal is ta 
1 

.20 ,19 

.19 .18 
Oia 1 .19 .19 

.19 .19 

.20 .19 

.18 • lB 

.19 .19 
Dia 2 .19 .18 

.19 .19 

.18 • 19 

Evalt1aci6n de la precisión: 

Y11 = lOól.11 
Y12 = 1033.33 
Y21 = 911.11 

950.00 

-4 
DE= 9.917 X 10 

c.v.= 5.6428 x 10 

Analista 
2 

.17 .17 

.ló .ló 

.1ó .17 

.ló .17 

.17 .15 

.19 .18 

.17 .17 

.1ó .1ó 

.18 .ló 

.18 • ló 

-3 

TABLA 14. ANALISIS DE LA VARIANZA 

Fuente de Grados de Suma de Media de Fe: al Ftablas 
Variación 1 ibertad cuadrados ClladrC\dos 

Analista 1 1362.472:5 13ó2.4725 23.81 0.03622 

Dia 2 114.44154 57.220772 3.2390 0.04955 

Error 3ó ó35.97552 17.óó598ó 
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TABLA 1~. REPRODUCIBILIDAD DEL METODO PARA LA DETERMINACION 

DE UREA 

Analista 
1 

.13 

.13 
Dia 1 .13 

.14 

.13 

.12 

.13 
Dia 2 • 13 

.12 
• 12 

Evaluación de la precisión: 

!:y> i = • 30784 
I:Z:l i j e .~08(14 
y. i j ,, = • 30752 
!:!:!:i jk m , 3086 

VII .66 
Y12 = .62 
Y21 = .61 
Y22 .59 

Analista 
2 

,13 
.12 
.13 
.11 
.12 

.12 

.12 

.12 

.11 

.12 

DE = 1.2448 

c.v. = 0.1~4364 

TABLA 16. ANALISIS DE LA VARIANZA 

Fuente de Grados de Suma de Media de Fcal Ftablas 
V•riación libertad cuadrados cuadrados 

Analista 1 • 0(1032 .00032 ~ .. 2 38.51 

Dia :! • (11)02 . 0001 2.8571 4.69 

Error 16 .00056 .000035 
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TABLA 17. REPRODUCIEIILIDAD DEL METODO PARA LA DETERMINACION 

DE ACIDO URICO 

Anal is ta Analista 
1 2 

.2 .2 ,., .2 
Dia .19 .2 

.2 .19 

.2 .19 

.19 .2 

.2 .2 
Dia 2 .2 .19 

.2 .19 
• 19 .2 

Eva.luaci6n de la pt"ecisi6n1 

-5 
I:y• i = .77225 Yll = 0.99 DE = ~.3947 X lt) 
¡;¡;z i j . 77226 Y12 = 1).98 
y. i ji< . 772245 Y21 = 0.98 C.V.= 0.00012186 
I:I:l:i j k = • 7727 Y22 (>.98 

TABLA 18. ANALISJS DE LA VARIANZA 

Fuente de Gt"ados de Suma de Media de Fcai Ftablas 
Variación libertad cuadrados cuadrados 

Analista 1 .000005 .000005 1 38.51 

Dia 2 .(10001 .0000(15 • 181818 4.69 

Error 16 .00044 .000027 

54 



TABLA 19. RESULTADOS DE ESTABILIDAD DE LA MUESTRA 

Estabilidad de la muestra realizada ~n refrigeración, y 
temperatura ambiente ( sin refrigeración >. Durante 120 hrs. 

< Glucosa , Urea y Acido U ice > 

Media Aritmatica 
Tiempo 

Glucosa Urea Ac.Uríco 

Cero !00 100 100 

Refrigeración 102.28 107.63 100 
5 días 1 

Sin 1 
Refrigeración 73.(.172 94.727 78 

,5 dias 1 

t da Dunnett calculada 

Gluccpsa Urea ·Acido Urico 

1.39ó 1.816 1.701412E+38 

-16.42, -1.254 -1.701412E+38 

t da Ounnett de tablas con a = O.OS= ± ~.9ó 
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TA0LA 20. RESULTADOS DE LIMITE DE DETECCION PARA 

LA DETERMINACION DE GLUCOSA 

Adicionado mg Adicionados Absot"bancias Obtenidas Absorbancias 
Al A2 A3 

20 2•) .c)5 .05 • 05 

40 4(1 .()9 .os .09 

80 60 .12 .12 • 13 

80 80 .17 .16 • 16 

Promedio aritmetico de los blancos = .008333 
Desviación estándar de los blancos e • (1(113292 
Pendiente = .0017417 
Limite sL1perior del intervalo de confianza-= .0018552 
Limite inferior del intervalo de confianza= • 0016281 
tcal = 34.1751544 

Desviación estándar de regresión a • 0039476 
Coeficiente de variación = 4.2107446 
Coeficiente de determinación = .9915106 
Limite de deteccion = 4.5789249 mg /. 
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Yo 

TABLA 21. RESULTADOS DE LIMITE DE DETECCION PARA 

LA DETERMINACION DE UREA 

Adicionado mg Adic:icnadcs Absorbancias Obtenida• 

50 50 

100 100 

150 150 

200 200 

tw = 0,3 ty • 4.86 
tx•= 0.009 ty•2.2552 
I:xy = 0.1421 

ty' = 0.005 
I:y'• .. 0.000013 
n' = 6 

A1 

0.22 

0.35 

0.49 

ú.62 

VALOR DE LA PENDIENTE a 13.73333 

A2 A3 

0.19 0.17 

0.34 0.35 

0.47 0.45 

0.!58 0.63 

DESVIACION ESTANDAR DE LOS BLANCOS = 0.001329 

LIMITE DE DETECCION = 0.000290 
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TA !>LA 22. RESULTADOS DE LIMITE DE DETECCION PARA 

LA DETERM I NAC ION DE ACIDO URICD 

z Adi ionado mg Adicionados Absorbanc ias Obtenidas Absorbancias 
Al A2 A3 Blancos 

'>(1 20 o.o7 o.os o.os .002 
.003 

o 40 0.16 0.16 (1.15 .ooo 
.ooo 

10 60 0.21 0.23 0.23 .0(12 
.ooo 

EO 80 0.32 0.31 0.28 

l:x = 0.3 l:y = 2.28 
I::c.z = 0.009 l:y'= 0.5182 
I:xy c.">.0682 

l:y' " 0.007 
I:y'' -0.000017 
n' = 6 

VAL.O< DE LA PENDIENTE = 7.466666 

DESV ACION ESTANDAR DE LOS BLANCOS = 1).001329 

LIMI' E DE DETECC!ON a 0.()00534 
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D s e u s O N 

En la validac:iOn c:ada proc:edimiento dirigido a genarar un resultadc· 
< determinac:iOn da la Glucosa por la téc:nic:a de 0- toluidina y Ure~ 
por la técnica de Oiacetilmonoxima > implicarón una serie de paso~ 
que nos permitieron alcanzar condiciones próximas al nivel óptimo !r 
en consecuencia mejorar su exactitud, precisión y linealidad d~ 
cada determinación lo que no ocurrió en el caso para la 
determinación de Acido Urico por la técnica de Caraway modificadc­
encontrando los siguientes resultados: 

Los resultados de linealidad del sietema de medición muestran como 
se puede observar en la 9rafica 1,2 y 3, una linealidad tanto para 
le Glucosa, Urea y Acido Urico. Existiendo relación altamente 
significativa entre m9 Y.-a.bsorbancia, donde: ,...z·=o.998352 para 
Glucosa, r> ~ O. 9877 para Urea y r• = O. 9987 para Ac: ido" Uric:o. 

En la determinación de precisión del sistema de medición de los 
métodos de Glucosa y Urea, tomando en cuenta la regla establecidc­
para la precisión que es un C.V. .! 3.0 Y., se tiene que son 
precisos, puesto que se obtuvieron c.v., menores al establecido. 
Estos 1ueroni 2.5684 para Glucosa y 1.917 para Ur&a. Se observa que 
el Acido Urico presentó un C.V. mayor de 3.0 'l., lo que lo hace ne 
preciso. Esto pudo ser , .. esultado de que el método se realizó con 
cantidades menores a las establecidas por la técnica de análisis 
según Bio:-:on, puesto que no se contaba con el re•ctivo suficiente 
para la determinación. 

En cuanto a la e>:actitud al 100%, los tres métodos presentaron tanto 
un limite superior de intervalo de confianza mayor al 100%, y un 
11mite inferior de intervalo de confianza menor al tOOX, por lo que 
los tres métodos abarca el lOO'l., haciendolos e:.:actos. 

La reproducibilidad del método se determinó realizando un an.l\lisis 
de va,~ianza con dos criterios de clasificación entre analista y dta. 
La. tabla No. 13, 15 y 17 muestran recobros obtenidos por dos 
diferentes analistas en dos diferentes dias. La tabla No. 14 qUE' 
corresponde a la Glucosa, muestra que se ve afectada l~ 

r·ep1~oducibilidad por~ el d1a y por el analista puesto que la Fcal 
para el d1a y para el analista fué mayor que la Ftablas lo que hace 
no reproducible el método de Glucosa, y obteniendo un C.V. 
0.005642. En la tabla No. 16 y 18 que coresponde a Urea y Acidc 
Urico muestran que no fué afectadé.'11 la reproducibilida.d por el dia. 
ni por el anali6ta, ya que la Fcal es menor que la Ftablas para el 
d1a y el analista, lo que hace reproducibles los métodos. 
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La estabilidad de la muestra se evalúo a diferentes condiciones 
< temperatura ambiente y refrigeración durante 120 hrs. >, como se 
observa en la tabla No. 19, la evaluación se realizó c:omparandose 
con un control, que es el valor de la 11 t 11 de Dunnett, donde se ve 
que las muestras a diferentes condiciones de temperatura son 
eatables para la determinación de Urea durante las 120 hrs., en 
cambio para la determinación de Glucosa ésta sólo se vi6 afectada al 
dejarla a temperatura ambiente durante las 1=0 h1~s. y sin sufrir 
cambio alguno en refrigeración. Por último el Acido Urico mostró 
inestabilidad en ambos casos. 

En el parámetro de limite de detección, la minima concent1~ación de 
cada metabolito fué detectada y cuantificada bajo las condiciones de 
operación establecidas. 
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e.o N e L u s O N E S 

La val idaclón de los métodos an•l i tices pat•a la determinación de 
Glucosa y Urea establecidos por Bioxon muestran por estudios de 
Labot"atorio que son precisos, exactos y 1 ineales por lo qua la 
c•pacidad del método satisface los requisitos y es confiable para l~ 
aplicación analitica deseada en este caso cuantificación de dichos 
anal i tos. 

Sin embargo los resultados de la ejecución ~nalitica obtenidos para 
el Acido Urico,se observan que no son repetitibles ni reproducibles 
por lo que es necesario realizar una revisión de la viabilidi'd de 
los reactivos o de la precisión y e:~actitud del método analitico 
empleado. 

A cent inuac i6n se observan 1 as di f&rencias entra c"ada met•bol i to, 
donde se puede ver los para.metros por lo que fueron validados o not 

PARAMETROS A N A L I T o s 

G L U e o s A U R E A A e U R I e o 

LINEALIDAD DEL R'= 0.998365 R' = 0.9877 R•= 0.9987 
SISTEMA DE MEDICION 

PRECISION DEL DE = 0.(1568 DE=0.00044 DE = 0.000181 
SISTEMA DE MEDICION cv =2. 568 CV=0.00663 cv = 0.013453 

EXACTITUD AL 100 'l. LSIC=102.7341 114.1156 104.7188 
Ll IC=97. 2658 85.8843 97.9007.2 

PRECISION DEL Fcal d1a= 3. 2~.90 2.8571 0.181818 
METODO DE MEDICION Ftab d!a=0.04955 4.8571 4.69 

Fcal anal.=23.81 3.2 1 
Ftab anal.-=0.036 38.51 38.51 

' ESTABILIDAD DE t de Dllnnett cal ' LA MUESTRA en refrig=l. 396 1. 816 l.701412E + 38 

1 

t de Dunnett c:al 
sin retrig=-16. 4 -1.254 -1.701412E + 39 
t de Dunnett de 
tablas = :.96 2.96 2.96 

1 
LIMITE DE DETECC ION 4.578924 (>.00(1290 o. •)00534 
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R E e o M E N D A e O N E S 

Para demostrar que las variaciones e'fectuadas en las técnicas 
de análisis para la determinación de metabolitos se ven afectadas 
por las necesidades del Laboratorio clínico, es necesario llevar a 
cabo una val idaci6n de estas técnicas con dichas variaciones, para 

.<" demost1""ar que tienen un buen control de calidad. 

Un método validado es necest).rio pero no Sl.lficiente para la 
producc:i6n de datos útiles, dado que se requiere de un grado de 
h"'bil idad por parte del .. na lista y esta hab i 1 !dad c:onst i tuye un 
factor critico en el proceso de medición que debe ser evaluado. Es 
común que los datos obtenidos por diferentes Laboratorios sobre la 
misma muestra, utili=ando el mismo método , puedan mostrar 1..1n alto 
~rada de variabilidad, que es detectado por técnicas estadisticas y 
por tal razón serla recomendable el análisis interlaboratorial en el 
proceso de validación. 

Cabe señalar que la validez dependerá de las condiciones 
establecidas y del plan de muestreo. Las condiciones representan la 
concaptuali:i::ación del problema que se debe de resolver y el plan de 
muestra q1..1e debe ser analizada y los datos que se requieren. 

68 



B 1 9 L 1 O G R A F l A 

1) Castillo de Sánchez M.L. El Proyecto México de Qulmica Clínica. 

2> 

Bioquimia. 1998. Vol.1. 25-32. 

Vargas de Cabral M. Proyecto México de Qulmica Clínica 11 
<DistribuciOn de sueros y evaluaciOn de datos ). Bioquimia. 
1988. Vol. 2. 22-23. 

3> Castillo de Sá'1chez M.L. Proyecto México de Qulm"ica Cllnica IlI 
·< Cursos Básicos de Entrenamiento para Tutores en Qu1mice 
Cl1nica " en cascada " >. Bioquimia. 1988. Vol. 13. 3. 25-29. 

4) Lastt•a Azpllicueta M. D.,sanchez de Jlménez E., Valles de 
Bourges V., Vázquez Ramos J., Velitzque::: Madrazo O. Proy•cto 
México de Química Clínica IV < Estudios de Esp•cializaciOn en 
Bioqulmica Clinica en México. Bioquimia. 1988. Vol. 13. 3. 25-
29. 

5) Torres de E;s.pejo M., Jiménez Mart inez V. Proyecto México de 
Química Clínica V < ElaboraciOn de Sueros Control >. Bioquimia. 
1989. Vol. 14. 1. 26-30. 

6) Reunión Nacional del Pro9rama de Evaluación Externa de l~ 
Calidad de la Asociaci6n Melticana de Bioquímica Clínica. 
Bioquimia. 1989. Vol. 3. 33-36. 

7> Vargas de Cabra! M., Castillo de Sánchez M.L., Alva Estrada S. 
Programa de Evaluación Externa de la Calidad de la Asociación 
Mexicana de Bioquimica Cllnica. Resultados Generales. 
Bloquimia. 1989. Vol. 14. 3. 33-36. 

69 



8) Vargas de Cabral M., Castillo de Sánchez M.L., Al va Estrada s. 
Resultados de la Evaluación Externa de la Calidad en las 
Determinaciones de Glucosa y Colesterol. Bioquimia. 1989. Vol. 
14. 4. 27-34. 

9) Fonseca Yerena M. E., Castillo de Sánchez M. L., Cortés Arel lano 
L.E. Resultados Preliminares del Proyecto de Investigación, 
Estandarización y Confirmación de la Calidad Analitica de la 
Medición de Colesterol Serico. Bioquimia. 1991. Vol. 16. 61 17-
21. 

10> Castillo de Sánchez t1.L., Valencia Font E. Proyecto" Encuesta 
entre 26 Labot•atorios Clínicos del Istmo Centroamericano con la 
finalidad de Medit• la Precisión y la Exactitud Previamente al 
E!ltc.blecimiento de Sistema de Control de Calidad Global 
Bioquimia. 1991. Vol. 16. 63. 17-23. 

11) Alvar• L. Ciencia y Di5el'io Experimental. Bioquimia. 1980. Vol. 3 
17. 480-484. 

12) Buttner J. R. Borth P. M. G. Control de Calidad. Bioquimia. 
198(1. Vol. 17 5(14-511. 

13) L6pe: S. s. Valores de Referencic. 
Creatinina, Acido Urico, Hemoglobina 
Población Adulta, Bioqu1mia. 1991. Vol. 

para C3lL1c:oea, Urea, 
y Hematocri to en una 

16. 64. 22-26. 

14> Lawrenc:e A. Ka.plan 11 QuímicB Clínica '' Técnicas de Laboratorio 
Fisiopatologia-Métodos de análisis. Editorial Medica 
Panamericana. S.A. Buenos Aires. 1986. pp. 1217, i489, 1491. 

70 



151 Richard J. Henry. M. O. Qulmica Cllnica, Principio• y Técnicas. 
Tomo I. Segunda Edición. Editorial JIMS. Barcelona. 1980. pp 
285-323 y 339-341. 

ló) Todd-Sanford-Oavidaohn. Diagnóstico y Tratamiento Clinico por 
el Laboratorio. Tomo l. Octaba Edición. Editorial Salvat. 
Barcelona ( Espal'(a l. 1988. p. 3-4 

17) Parldn R. A. and Pegrum G. D. Las 
Clínico. Editorial Continental S.A. 
1980. p. 26-28. 

Bases del Diagnostlcc. 
Barcelona ( Espal'(a l. 

18) Daniel, Wayne w •• Bioestadistica. Base para el AnAl iais d• las 
Ciencias de la Salud. Ed. Limusa. Mé><ico. 1978 

71 



A N E X O 

SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO PARA 
VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 

PRODUCTOS FARMACEUTICOS SA DE CV, LABORATORIO DE CONTROL DE CALIDAD 
EVALUACION DE LA LINEALIDAD DEL SISTEMA DE MEDICION 

****************************************************************** 
INFORMACION 

NOMBRE DEL METODO = GLUCOSA ORTOTOLUIDINA C BIOXON> 
NOMBRE DEL ANALISTA = JUANA Y FELICITAS 
NOMBRE DE LA CANTIDAD ADICIONADA = m9 %. 
NOMBRE DE LA PROPIEDAD HEDIDA = ABSORBANCIA 
NIVELES DE m9 X = 4 

*•****~********************~*************************************** 
LISTA DE DATOS 

y 1, 1 ) = • 05 
y 1,2 >= .06 
y 1t3 >= • 05 

y 2, 1 >= .1 
y 2,2 >~ .1 
y 2,3 >= .1 

y 3,l>=.19 
y 3,2 >= .19 
y 3,3 >= .19 

y 4, 1 ) = • 27 
y 4,2 )= .28 
V 4,3 >= .28 

VALOR DE m9 /. = .1996 
NUMERO DE REPLI CAC 1 ONES = 3 

LISTA DE VALORES DE ABSORBANCIA 

VALOR DE m9 %. = .398441 
NUMERO DE REPLICACIONES = ..­

LISTA DE VALORES DE ABSORBANCIA 

VALOR DE m9 /. = .79365 
NUMERO DE REF'LICACIONES = 3 

LISTA DE VALORES DE ABSORBANCIA 

VALOR DE mi;,/.= 1.18577 
NUMERO DE REPLICACIONES = 3 

LISTA DE VALORES DE ABSORBANCIA 

INFERENCIA DE PENDIENTE Y ORDENADA AL ORIGEN 

PENDIENTE = .2263166 
LIMITE SUPERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA = .2327697 
LIMITE INFERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA .2198635 
t cal = 78, 1419 
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ORDENADA AL ORIGEN = .0091712 
LIMITE SUPERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA m .0139943 
LIMITE INFERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA m .0091712 
t cal m 4.236768 

DESVIACION ESTANDAR DE REGRESIDN m .0037996 
COEFICIENTE DE VARIACION = 2.45374 

****************************************************************** 
INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS 

LA ORDENADA DE LA RELACION LINEAL mg l: - ABSORBANCIA PASA POR EL 
ORIGEN 

******************~*********************************************** 

TABLA DE ANALISIS DE VARIANZA 

FUENTE DE VARIACION = REGRESION 
SUMA DE CUADRADOS = .0881557 
GRADOS DE LIBERTAD = 1 
MEDIA DE CUADRADOS = .0881557 
F cal= 6106.161 P IF cal) m l.5919BE-06 

FUENTE DE VARIACION m ERROR DE REGRESION 
SUMA DE CUADRADOS m .0001444 
GRADOS DE LIBERTAD = 10 
MEDIA DE CUADRADOS = .0000144 
****************************************************************** 

TABLA DE ANALISIS DE LA VARIANZA 

FUENTE DE VARIACION =FALTA DE AJUSTE 
SUMA DE CUADRADOS = .OD0011 
GRADOS DE LIBERTAD 2 
MEDIA DE CUADRADOS = , 1:10(10(155 
F cal = .3310796 P CF cal) = .7306086 

FUENTE DE VARIAC!ON = ERROR PURO 
SUMA DE CUADRADOS = .0001333 
GRADOS DE LIBERTAD = B 
11EDIA DE CUADRADOS = .0000167 
****************************************************************** 
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INTERPRETACION DE LA TA&LA DE ANALISIS DE LA VARIANZA 

EXISTE RELACION ALTAMENTE SIGNIFICATIVA DE mg % V A&SOR&ANCIA 
EL MODELO LINEAL REPRESENTA DE MANERA CORRECTA LA RELACION mg % V 
ABSORBANCIA 
****************************************************************** 

MODELO EMPIRICO 
***************************•******** 

.0091712 ORDENADA AL ORIGEN 
DE ABSORBANCIA 

• 2263166 LINEAL DE mg r • 
************************************ 

********************************************•********************* 

CAPACIDAD PREDICTIVA DEL MODELO EMPIRICO 

CANTIDAD ADICIONADA PREDICCION 
****************************************************** 

.1996 5. 4344C:i:E-02 

.39841 .099338 

.79365 .1987874 
1. 18577 • 27753(•6 

****************************************************** 

****•*************************************************•·•*********• 
LINEALIDAD DEL SISTEMA DE MEDICION DE UREA 

***''***********************'******•********"'** .... ******************** 
INFERENCIA DE PENDIENTE V ORDENADA AL ORIGEN 

PENDIENTE = 12.5319 
LIMITE SUPERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA 13.5609 
LIMITE INFERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA = 12.5125 
t cal = 25.09 

ORDENADA AL ORIGEN= .1201 
LIMITE SUPERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA= .158743 
LIMITE INFERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA = • 0814 
t cal = 6.91 

***********************************~******************************* 
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INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS 

LA ORDENADA AL ORIGEN TIENE UNA RELACION LINEAL Y NO PASA POR EL 
ORIGEN 

****************************************************************** 

TABLA DE ANALISIS DE VARIANZA 

FUENTE DE G.L se MC F 
VARIACION 

REGRESION 0.6955 0.6955 F cal 743 
-3 -4 -4 

ERROR 10 9.4 X 10 9 X 10 4.7 X 10 
-6 

P de F cal • 4. 78 X 10 

****************************************************************** 
INTERPRETACION DE LA TABLA DE ANALISIS DE LA VARIANZA 

NO HAY FALTA DE AJUSTE 
EXISTE UNA RELACION SIGNIFICATIVA ENTRE EL PATRON Y ABSORCION 
****************************************************************** 
COEFICIENTE DE DETERMINACION = 0.9877 

****************************************************************** 
LINEALIDAD DEL SISTEMA DE MEDICION DE ACIDO URICO 

***************************************•************************** 
INFERENCIA DE PENDIENTE Y ORDENADA AL ORIGEN 

PENDIENTE= 8.033 
LIMITE SUPERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA 8.2353 
LIMITE INFERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA 7.8325 
t cal = 77.8124 

-4 
ORDENADA AL ORIGEN = 6 X !(> -3 
LIMITE SUPERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA 8.2 X 10 

-3 
LIMITE INFERIOR DE INTERVALO DE CONFIANZA -7 X 10 
t cal = 0. !656 

************************************' .. ****************************** 
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******************************************************************* 
INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS 

LA.ORDENADA AL ORIGEN TIENE UNA RELACION LINEAL Y PASA POR EL 
ORIGEN 

******************************************************************** 

TABLA DE ANALISIS DE VARIANZA 

FUENTE DE G.L se MC F 
VARIACION 

REGRESION 0.2856 0.2856 7898.7 
-4 -5 

ERROR 10 4 X 10 4 X 10 
-6 

P dlf F cal a 1.45 X 10 

*********~·********************************************************* 

INTERPRETACION DE LA TABLA OE ANALISIS DE LA VARIANZA 

******************************************************************* 
NO HAY FALTA DE AJUSTE 

EXISTE UNA RELACION SIGNIFICATIVA ENTRE EL PATRON Y ABSORCION 

***********************•****************************************** 

COEFICIENTE DE DETERMINACION = 0.9987 
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******************************************************************* 
SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO PARA 

VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 
PRODUCTOS FARMACEUTICOS SA DE CV, LABORATORIO DE CONTROL DE CALIDAD 

EVALUACION DE LA PRESICION DEL SISTEMA DE MEDICION 
******************************************************************* 

INFORMACION 

NOMBRE DEL METODO a B L U C O S A 
NOMBRE DE LA PROPIEDAD MEDIDA • ABSORBANCIA 
UNIDADES DE LA CANTIDAD ADICIONADA • mg % 
NOMBRE DEL ANALISTA a FELICITAS V JUANA 
NUMERO DE DETERMINACIONES = 10 

*****************************************************º************** 
PROPIEDAD MEDIDA 

V 1 = .22 
V 2 a .23 
V 3 a .22 
V 4 . .22 
V 5 = • 22 
V 6 = .23 
V 7 = .22 
V 8 = .21 
V 9 ) = .22 
V 10 ) a .22 

******************************************************************* 

ESTADISTICA DESCRIPTIVA DE LA PROPIEDAD MEDIDA 

MEDIA ARITMETICA = .221 
DESVIACION ESTANDAR: .00568 
COEFICIENTE DE VARIACION = 2.56843 
ERr;OR ESTANDAR = .(10179 

***********~*****•************************************************* 

EXISTE PRESICION DE SISTEMA DE MEDICION 
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**************»**************************************************** 

SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO PARA 
VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 

PRODUCTOS FARMACEUTICOS SA DE CV, LABORATORIO DE CONTROL DE CALIDAD 
EVALUACION DE LA PRECISION DEL SISTEMA DE MEDICION 

******************************************************************* 

INFORMACION 

NOMBRE DEL METODO = U R E A 
NOMBRE DE LA PROPIEOAD MEDIDA = ABSORBANCIA 
UNIDADES DE LA CANTIDAD ADICIONADA = m9 'l. 
NOMBRE DEL ANALISTA = FELICITAS Y JUANA 
NUMERO DE DETERMINACIONES = 1(> 

*****************************************************************-«·• 

y 
y 
V 
V 
y 
V 
y 
y 
V 
y 

1 .35 
2 = .34 
3 = .35 
4 .35 
5 .34 
6 = .35 
7 = .33 
a .35 
9 .35 
10 ) = • 3~ 

PROPIEDAD MEDIDA 

*****************************************************•************* 

ESTADISTICA DESCRIPTIVA DE LA PROPIEDAD MEDIDA 

MEDIA ARITMETICA = 0.346 
VARIANZA = O. 0(>0044 
DESVIACION ESTANCAR = .006633 
COEFICIENTE DE VARIACION = 1.917124 

*****************************"************************************** 

EXISTE PRESICION DEL SISTEMA DE MEDICION 
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SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO PARA 
VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 

PRODUCTOS FARMACEUTICOS SA DE CV, LABORATORIO DE CONTROL DE CALIDAD 
EVALUACION DE LA PRECISION DEL SISTEMA DE MEOICION 

*************~***************************************************** 

INFORMACION 

NOMBRE DEL METODO a A C I D O U R I C O 
NOMBRE DE LA PROPIEDAD MEDIDA a· ABSORBANCIA 
UNIDADES DE LA CANTIDAD ADICIONADA = mg 'l. 
NOMBRE DEL ANALISTA = FELICITAS Y JUANA 
NUMERO DE DETERMINACIONES a 10 

******************************************************************* 

y 1 = ,43 
y 2 = ,4 
y 3 ,39 
Y 4 ª .42 
y 5 ,4 
y b = ,4 
Y 7 ª ,43 
Y 8 ª .42 
y 9 ) = .42 
y 10 ) - .42 

PROPIEDAD MEDIDA 

******************************************************************* 

ESTADISTICA DESCRIPTIVA DE LA PROPIEDAD MEDIDA 

MEDIA ARITMETICA = 0.413 
VARIANZA = 0.000181 
DESVIACION ESTANDAR = .013453 
COEFICIENTE DE VARIACION = 3.257536 

******************************************************************* 

NO EXISTE PRESICION DEL SISTEMA DE MEDICION 
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RESUL. TADOS DE EXACTITUD AL lOO'l. DEL METODO PARA LA DETERMINACION DE 
GLUCOSA 

POOL PATRON ABS CONC 'Y.CONC 'Y.CONC 
<mll <mil POOL.+PATRON 'l. POOL PATRON 

POOL 

o.o~ o.oo 0.18 100.00 100.00 o.~)0 
(J.05 o.oo (t. 20 11!.11 111.11 o.oo 
0.04 0.01 l,. 19 105.56 83.33 22.22 
0.04 O.C11 0.20 111.11 88.89 22.22 
0,03 o. (12 0.18 100.(10 52.78 47.22 
O.C13 0.02 0.19 105.56 58.33 47.22 
0.02 0.03 0.19 105.56 36.11 69.44 
0.02 0.03 0.21 116.b7 47,22 69.44 
0.01 0.04 o. 18 100.00 8.33 91.67 
0.01 0.04 o. 18 100.00 8.33 91. 67 
o.oo o.os o. 21 116.67 2.78 113. 89 
(J.00 o.o:; (J. 20 

PATRDN SOL.SAL. 
<mil (mil 

o.oo 0.05 
o.oo r.1.05 
(1.01 0.04 
0.01 0.04 
0.02 (>.03 
0.02 (J.()3 
0.03 (1.02 
0.03 0.02 
0.<)4 1).01 
0.04 0.01 
0.05 o.oo 
C>.05 ().1)() 

TOTAL a 1000. OC1 
PROM = 100.00 
VAR = 14.60747 
DES EST = 3.821973 
cv = 3.821973 

ABS 
F'ATRON 

o.oo 
(J. (11) 

0.04 
0.04 
o.os 

.().09 
0.12 
0.1.1 
0.16 
(1, 17 
0.20 
!). 21 

111.11 -2.78 113.89 

CONC CONC PR % REC 
F'ATRON F'ATRON 

o.oo 
o.oo o. OCI 

22.22 100. (1(1 
22 .. 22 22.22 100.(l(J 
44.44 94.12 
50.QO 47.22 105.88 
6b.67 96.00 
72.:?2 69.44 104. O(J 
88.89 96.97 
94.44 9!.67 103.03 

111.11 97.56 
116.67 113.89 102.44 

L.SC 1•)2. 7341 EL. METODO ES EXACTO F'ORGIUE ABARCA EL 100 )!; 
L.IC = 97.26587 
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RESULTADOS DE EXACTITUD AL 100% DEL METODO PARA LA DETERMINACION DE 
U RE A 

POOL PATRON ABS CONC 
<mll (ml) PATRON 

0.02 o.oo 0.13 15.38461 
0.02 o.oo o. 13 15 .. 38461 
0.015 0.005 0.21 7.142857 
O.CJ15 0.005 0.23 6.521739 
0.01 o. (11 0.27 3.703703 
(J. 01 0.01 0.29 3.44.8275 
o.oos 0.015 0.32 l.5b25 
o.oos 0.015 0.32 1. 5625 
o.oo 0.02 0.37 0.fJO 
o.oo 0.02 0.35 o.oo 

PATRON SOL. SAL. ABS CONC CONC PR :t. REC 
<ml> <mi> PATRON F"ATRON PATRON 

C>.00 0.02 0.00 o.(>(> 
o.oo 0.02 o.oo o.oo o.oo 
0.CJ05 0.015 0.1 5 104.7619 
0.(>(15 0 .. 1.,)15 0.11 4.545454 4.772727 95 .. 23809 
0.01 0.01 0.17 5.882352 112. 8205 
0.01 0.01 (l.22 4.545454 5.213903 87.1794 
0.015 1).005 0.27 5.5'5'5555 98. 11320 
1).(115 0.005 0.26 5.769230 5.662393 101.8867 
0.02 o.oo 0.35 5.714285 97. fJ5882 
0.02 0.0(1 0.33 6. 06(>606 5.887445 102.9411 

TOTAL 800.0C> 
PROM = lC>O. 00 
VAR = 49.81294 
DES EST =7.057828 
cv = 0.070578 EL METODO ES EXACTO PORQUE ABARCA EL 100 :t. 
LSC 114. 1156 
LIC = 85.88434 
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RESULTADOS DE EXACTITUD AL 100Y. DEL METODO PARA LA DETERMINACION DE 
ACIDO URICO 

·1. PATRON AE<S 

o 0.18 
20 (1.23 
40 0.28 
60 (1.33 
8(1 o.37 

100 0.42 

MEDIA ~ 101.3095 
DESV.EST. = 1.757369 
COEF.VAR. • 0.017346 
LSIC = 104.7188 
LI lC 97. 90022 

CONC CONC 
S+F' F'OOL 

42.88 
54.76 34.28 
66.67 25.71 
78.57 17.14 
88.10 8,571 

1(11). ºº o.oo 

CONC 
F'ATRON 

20.48 
40.95 
61.43 
79.52 

100.00 

Y. REC 

102.3809 
102.3809 
102.3809 
99.40476 

100.(l(J 

ES EXACTO PORQUE ABARCA EL 100 Y. 
******************************************************************* 

******************************************************************* 

SISTEM'A OE ANALISIS ESTADISTICO F'ARA 
VALIOACION DE METOOOS ANALITICOS 

EVALUACION DE LA· F·RESICION DEL METODO ANALITICO 
GLUCOSA 

******************************************************************* 

ANALISTA ANALISTA 2 
.20 .19 • 17 • 17 
.19 .18 .16 .16 

DIA .19 .19 Yll • 16 . 17 Y21 
• 19 .19 1061.11 .16 • 17 911. 11 
.2(1 .19 • 17 .15 

--------------------------------------------
.18 .18 .19 .10 
.19 .19 .17 .17 
.19 • IB Y12 .16 .16 Y22 

DIA 2 .19 .19 1033.33 .18 .16 95(1. (1(1 

.18 .19 .18 .16 
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TABLA DEL ANALISIS DE LA VARIANZA 

FUENTE DE VARIACION • ANALISTA 
SUMA DE CUADRADOS • 1362.4725618 
GRADOS DE LIBERTAD = 1 
MEDIA DE CUADRADOS • 1362.4725618 
F cal • 23,8108035 
P <Fcal> • 0.0362269 

FUENTE DE VARIACION = DIA / ANALISTA 
SUMA DE CUADRADOS= 114.4415445 
GRADOS DE LIBERTAD = 2 
MEDIA DE CUADRADOS = 57.2207723 
F cal a 3.2390363 
P <Fcal) • 0.0495548 

FUENTE DE VARIACION = ERROR 
SUMA DE CUADRADOS = 635.9755292 
GRADOS DE LIBERTAD = 36 
MEDIA DE CUADRADOS F 17.6~59869 
******************************************************************* 

INTERF'RETACION DE LA TABLA DE ANALISIS DE LA VARIANZA 

EL ANALISTA F'RESENTA EFECTO SOBRE LA VALORACION. 

EXISTE EFECTO DE LOS DIAS F'ARA UN ANALISTA EN LA VALORACION 

********************************************il•********************** 

EVALUACION D~ LA F'RESICION 

NOMBRE DEL METOOO GLUCOSA EN SUERO 
COEFICIENTE DE VARIACION TOTAL = 0.005642 
REPETIBILIOAO 8.2380614 
REF'RODUC I B I LI DAU I NTER DI A / ANAL! STA = 3. 8981234 
REPRODUCIE<ILIDAD INTERANALISTA = 15. 8339118 
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******************************************************************* 
SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICD PARA 

VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 
EVALUACION DE LA PRESICION DEL METODO ANALITICO 

U R E A 
**************************~*************************************** 

DIA 1 

DIA 2 

ANALISTA 1 
.13 
.13 
.13 Yll 0.66 
.14 
.13 

.12 

.13 

.13 Y12 0 .. 62 

.12 

.12 

ANALISTA 2 
• 13 
.12 
, 13 Y21 
• 11 
• 1.2 

• 12 
.12 
• 12 Y22 
• 11 
.12 

0.61 

0.59 

.-------------------------------------------------------------
SUMAS 1.29 

S Y. • AL CUADRADO I JK 
0.30784 

SS YIJ. AL CUADRADO 
0.30804 

COEFICIENTE DE 'JARIACION 

1.2 

Y, •• /IJK 
1). 30752 

TRIF'LE SUMA 
o. 3(186 

1.2448 

TOTAL= 2.48 

TABLA DE ANALISIS DE LA VARIANZA 

F.V. G. L. SU/1A DE 11EDIA DE 
CUADRADOS CUADRADOS F CALC F TABLAS 

ANALISTA 1,.).00032 0.00032 3.2 38.51 
DIA 2 0.0002 o. (t(lf)1 2.857142 4.69 
ERROR 16 0.00056 0.000035 

EXISTE REPRODUCIBILIDAD Y REF'ETiffILIDAD 
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******************************************************************* 
SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO PARA 

VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 
EVALUACION DE LA PRESICION DEL METODO ANALITICO 

A c I D o u R I c o 
****************************************************************** 

ANALISTA 1 
.2 
.2 

ANALISTA 2 
.2 
.2 

DIA 1 .19 Y11 0.99 .2 Y21 0.98 
.2 
.2 

.19 

.2 

.2 
DIA 2 .2 

.19 

SUMAS 1.97 

S Y •• AL CUADRADO /JK 
0.77225 

SS YIJ. AL CUADRADO 
0.77226 

COEFICIENTE DE VARIACION 

.19 

.19 

.2 

.2 
Y12 0.98 .19 

.19 

.2 

1.96 

Y ••• /IJK 
0.772245 

TRIF'LE SUMA 
0.7727 

0 .. 00012186 

Y22 0.98 

TOTAL a 3.93 

TABLA DE At~ALISIS DE LA VARIANZA 

F.V. 13. L. SUMA DE MEDIA DE 
CUADRADOS CUADRADOS F CALC F TABLAS 

ANALISTA 1 (l.l)Q(ll)05 0.000005 1 38.51 
DIA 2 (.1.00001 O. OOO(.u)5 (l. 181818 4.69 
ERROR 16 0.0(1044 0.0(10027 

EXISTE REF'RODUCIB1LIDAD Y REF'ETIBILIDAD 
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SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO 
VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 

SECAEC ( AREA DE QUIMICA l. CINVESTAV DEL IPN 
EVALUACION DE LA ESTABILIDAD ANALITICA PARA MUESTriAS DEPENDIENTES 

****************"**********•Jf-**************************************** 

NOMBRE DEL METODO G L U C O S A 
NOMBRE DEL ANALISTA = FELICITAS Y JUANA 
NUMERO DE CONDICIONES DE ALMACENAJE TIEMPO = 2 
NUMERO DE VALORACIONES < REPLICACIONES ) = 5 
******************************************************************* 

LISTA DE MEDIAS ARIHIETJCAS Y T DE DUNNETT CALCULADA 

CONDICIONES DE ALMACENAJE 

TIEMPO CERO 
REFRIGERACION 120 HRS, 
SIN REFRIGERACION 120 HRS. 

MEDIA ARITMETICA 

11)0 
102.288 
73.072 

T DE DUNNETT CAL. 

!.396 
-16.427 

******************************************************************~ 

INTERPRETACION DE LA PRUEBA T DE DUNNETT 

CONDICIONES DE ALMACENAJE 

REFRIGERACION 120 HRS. 
S 1 N REFR 1 GEF<AC ION 12Ci HRS 

INTERPRETACION 

LA MUESTRA ES ESTABLE 
LA MUESTRA ES INESTABLE 

•*************************************************~~****+********** 

SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICD 
VAL !DACION DE 11ETDDDS ANALITICDS 

SECAEC < AREA DE QUI MICA l. C!NVESTAV DEL IPN 
E\IALUACIDN DE LA ESTABILIDAD ANALITICA PARA MUESTRAS DEPENDIENTES 

**************•***************•************************************ 

!NFORMAC l ON 

NOMBRE DEL METODO U R E A 
NOMBRE DEL ANALISTA = FELICITAS Y JUANA 
NUMERO DE CONDICIONES DE ALMACENAJE TIEMPO = 2 
NUMERO DE \IALORACIONES < REPLICACIONES l = 5 

********"'"******""************•************************************** 
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LISTA DE MEDIAS ARITMETICAS Y T DE DUNNETT CALCULADA 

CONDICIONES DE ALMACENAJE 

TIEMPO CERO 
REFRIGERACION 120 HRS. 
SIN REFRIGERACION 120 HRS. 

MEDIA ARITMETICA 

100 
107.636 
94.727 
o 

T DE DUNNETT CAL. 

1.616 
-1.234 
-23.779 

******************************************************************* 
INTERPRETACION DE LA PRUEBA T DE DUNNETT 

CONDICIONES DE ALMACENAJE 

REFRIGERACION 120 HRS. 
SIN REFRIGERACION 120 HRS. 

INTERPRETACION 

LA MUESTRA ES ESTABLE 
LA MUESTRA ES ESTABLE 
LA MUESTRA ES INESTABLE 

******************************************************************* 

SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO 
VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 

SECAEC ( AREA DE QUIMICA ). CINVESTAV DEL IPN 
EVALUACION DE LA ESTABILIDAD ANALITICA PARA MUESTRAS DEPENDIENTES 

******************************************************************* 

INFORMACION 

NOMBRE DEL METOOO A c I D o u R I c o 
NOMBRE DEL ANALISTA = FELICITAS Y JUANA 
NUMERO DE CONDICIONES DE ALMACENAJE TIEMPO a 2 
NUMERO DE VALORACIONES ( REPLICACIONES > a 3 

************il-***************•M-************************************** 

LISTA DE MEDIAS ARITMETICAS Y T DE DUNNETT CALCULADA 

CONDICIONES DE ALMACENAJE 

TIEMPO CERO 
REFRIGERACION 120 HRS 
SIN REFRIGERACION 120 HRS. 

MEDIA ARITMETICA 

10(> 
1(1() 

78 

T DE DUNNETT CAL. 

1.7014!2E+3B 
-1. 7014!2E+3B 

******************************************************************* 

97 



INTERF'RETACION DE LA PRUEBA T DE DUNNETT 

CONDICIONES DE ALMACENAJE 

REFRIGERACION 120 HRS. 
SIN REFRIGERACION 120 HRS. 

INTERPRETACION 

LA MUESTRA ES INESTABLE 
LA MUESTRA ES INESTABLE 

******************************************************************* 

********************************************º*********************** 
SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO PARA 

VALIDACION DE METODOS ANALITICDS 
DETERMINACION DEL LIMITE DE DETECCION 

******************************************************************* 

INFORMACION 

NOMBRE DEL SISTEMA = G L U C O S A 
NOMBRE DEL ANALISTA = FELICITAS Y JUANA 
UNIDADES DE LA CANTIDAD ADICIONADA = MG 'l. 
NOMBRE DE LA PROPIEDAD MEDIDA = ABSORBANCIA 
NUMERO DE DETERMINACIONES DEL BLANCO =6 
NUMERO DE NIVELES DE LA CANTIDAD ADICIONADA < mg 'l. ) • 4 
***************************•*************************~************* 

'l. CONCENTRACION F·ROPIEDAD y BLANCOS 

0.01 (l.fJ5 o.ooo 
0.01 0.05 o.ooo 
O.O! O.O:) (J. •)03 

0.002 
0.02 0.(19 1). (10(1-
(J.02 (l.(18 (J.(10(1 
0.1)2 (1.(19 

0.03 0.12 
0.03 0.12 
0/03 0.13 

o.•)4 (•.17 
0.04 0.16 
0.04 0.16 

************************************~****************************** 
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DETERMINACION DEL LIMITE DE DETECCION 

PROMEDIO ARITMETICO DE LOS BLANCOS • 0.0008333 
DESVIACION ESTANDAR DE LOS BLANCOS • 0.0013292 
PENDIENTE • 0.0017417 
LIMITE SUPERIOR DEL INTERVALO DE CONFIANZA • 0.0018552 
LIMITE INFERIOR DEL INTERVALO DE CONFIANZA = 0.0016281 
T cal a 34.1751544 
DESVIACION ESTANDAR DE REGRESION • 0.0039476 
COEFICIENTE DE VARIACION = 4.2107446 
COEFICIENTE DE DETERMINACION = O. 9915106 
LIMITE DE DETECCION • 4.5789249 MGY. 

******************************************************************* 
SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTICO PARA 

VALIDACION DE METODOS ANALITICOS 
DETERMINACION DEL LIMITE DE DETECCION · 

*************•**~**************** .. •*******************~************* 
INFORMACION 

NOMBRE DEL SISTEMA = U R E A 
NOMBRE DEL ANALISTA = FELICITAS Y JUANA 
UNIDADES DE LA CANTIDAD ADICIONADA = MG X 
NOMBRE DE LA PROPIEDAD MEDIDA = ABSORBANCIA 
NUMERO DE DETERMINACIONES DEL BLANCO =6 
NUMERO DE NIVELES DE LA CANTIDAD ADICIONADA < mg 'l. ) = 4 
*****************************************~************************* 

X CONCENTRACION PROPIEDAD y BLANCOS 

0.01 1) • .Z2 o.ooo 
0.01 0.19 o.ooo 
o. (11 0.17 1).003 

0.002 
0.02 0.35 o.ooo 
0.02 (1. 34 o.ooo 
0.02 0.35 

0,(13 0.49 
c).03 0.47 
0/03 0.45 

0.04 0.62 
0.04 0.58 
0.04 0.63 

****************'*****************************'*'********************* 
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l:x m 0.3 
l:x•• o. 009 
l:xya O. 1421 

l:y = 4.S6 
l:y•= 2.2552 

l:y'= 0.005 
l:y• '= o.000013 
n'= 6 

VALOR DE LA PENDIENTE = 13.73333 
DESVIACION ESTANCAR DE LOS BLANCOS • 0.001329 
LIMITE DE DETECCION = (1, 000290 

***************************************it*************************** 

SISTEMA DE ANALISIS ESTADISTJCO PARA 
VALJDACION DE METODOS ANALITICOS 

DETERl11NACJON DEL LIMITE DE DETECCJON 
*******************~*********************************************** 

Jt~FORMACJON 

NOMBRE DEL SISTEMA = A c J D o u R 1 c o 
NOMBRE DEL ANALISTA = FELICITAS Y JUANA 
UNIDADES DE LA CANTIDAD ADICIONADA = MG % 
NOMBRE DE LA PROPIEDAD MEDIDA = ABSORBANCIA 
NUMERO DE DETERMINACIONES DEL BLANCO =6 
NUMERO DE NIVELES DE LA CANTIDAD ADICIONADA < mg :1. ) = 4 
**~******«********************************************************* 

% CDNCElffRAC 1 ON PROPIEDAD \' BLANCOS 

0.01 0.07 (1.(11)2 
0.01 o.os (1.003 
0.01 o.os C.>.000 

o.ooo 
0.02 0.16 1).002 
0.02 0.16 (t.00(1 

0.02 0.15 

0.(13 0.21 
0.03 0.23 
1)/03 0.23 

0.04 0.32 
0.04 0.31 
0.04 0.28 

«·•*********************'******************************************** 
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i::x = o.3 i::y = 2.2e 
I:x•= 0.009 Ey•a 0.5162 
I:xya o.0682 

I:y'"' 0.007 
Eyl'a 0.000017 
n'= 6 

VALOR DE LA PENDIENTE = 7.466666 
DESVIACION ESTANCAR DE LOS BLANCOS = 0.001329 
LIMITE DE DETECCION = 0.000534 
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